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Spremembe invazivnih lastnosti primarnih
glioblastomskih celic po izpostavitvi

reverzibilni elektroporaciji
Blazic¢ A, Majc B, Novak M, Breznik B, Rems L

Izhodisca. Pri zdraviienju glioblastoma s pomocjo elektroporaciie raziskujemo ucinek zdravijenja na
dva nacina: kot postopek za izboljsanje vnosa zdravil v celice in/ali kot metodo za netermicno ablacijo
tfumorskega tkiva. Kljub obetavnim predkliniCnim rezultatom ostaja slabo raziskan vpliv reverzibilne elek-
froporacije na invazivne lastnosti glioblastomskih celic.

Materiali in metode. Pri petih glioblastomskih celi¢nih linijah, ki smo jih pridobili z odvzemom vzorcev
bolnikov, smo najprej ovrednaotili nihovo osnovno invazivno zmoznost. Za nadaljnje poskuse z elekiropo-
racijo smo izbrali dve najbolj invazivni celicni liniji (NIB140 CORE in NIB216 CORE). Celice v suspenziji smo
izpostavili visokofrekvencnim bifaznim elekiricnim pulzom, ki so ustvarili elekiricno polje jakosti 1 kV/cm in
povzrocili reverzibilno elekiroporacijo. Spremembe v invazivnosti in izrazanju genov smo analizirali 24 ur

po izpostavitvi celic elekiricnim pulzom z uporabo testa franswell in sekvenciranja RNK.

Rezultati. Reverzibilna elekiroporacija pri 1 kV/cm je povedala invazivno sposobnost pri obeh testiranih
celi¢nih linijah, vendar ne v enaki meri. Srednja vrednost Stevila invazivnih celic se je po izpostavitvi ele-
kfricnemu polju povecala za 3,74-krat (274 %) v celicni liniji NIB140 CORE in za 1,30-krat (30 %) v celi¢ni
liniji NIB216 CORE. Nadaljnja transkripcijska analiza je v celi¢ni liniji NIB140 CORE pokazala spremembe
Vv izrazanju genov, povezanih z organizacijo zunagjcelicnega matriksa in aktivnostjo ionskih kanalov, v
NIB216 CORE pa spremembe genov povezanih s citoskeletom, kar nakazuje na aktivacijo celi¢nih poti,
povezanih s procesom invazije.

Zaklju(:ki. Rezultati pricujoCe raziskave nakazujejo, da lahko glioblastomske celice, ki preZivijo izposta-
i

vitev elektroporaciji, pridobijo povecano invazivno sposobnost, spremembe pa so odvisne od tipa celic.
Pri ablaciji tumorjev z ireverzibilno elektroporacijo lahko taksne celice lezijo na obrobju izpostavijenega
obmocja. Pri elektrokemoterapiji pa se celice, ki prezivijo elektroporacijo, lahko pojavijo v primeru ne-

zadostne lokalne koncentracije kemoterapevtika. Raziskava tudi kaze potrebo po nadaljnji validaciji v
fiziolosko ustreznejsin modelih.
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