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2-Metoksie-Estradiol-3,17,0,0-bis-sulfamaat induseer
twee tipes seldood in 'n servikale adenokarsinoom
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sellyn

2-Methoxyestradiol-3,17,0,0-bis-sulfamate (2MEBM) induces two types of cell death in a
cervical adenocarcinoma cell line. 2-MEBM induced apoptosis and autophagy in HeLa cells
and also disrupted the cellular microtubule network. This contributes to the understanding of
the in vitro mechanism of action of 2MEBM as a potential anticancer drug.

Een uit elke 35 Suid-Afrikaanse vroue sal gediagnoseer word met servikale karsinoom. Volgens
die Wéreld Gesondheidsorganisasie is servikale karsinoom die tweede mees algemene kanker
wat in Suid-Afrikaanse vroue voorkom. Dus is die toets van nuwe middels om hierdie soort
kanker te behandel, van groot belang. In die huidige studie word die in vitro invloed van 48 h
blootstelling van HeLa selle aan 0.55 mikromolaar 2-metoksie-estradiol-3,17,0,0-bis-sulfamaat
(2-MEBM), 'n derivaat van 2-metoksie-estradiol, geévalueer. Morfologiese effekte is bestudeer
met behulp van die volgende mikroskopiese tegnieke: (1) polarisasie-optiese differensiéle
inmenging kontras (PlasDIC), (2) ligmikroskopie met hematoksilien en eosien kleuring, (3)
konfokale mikroskopie met 'nalfa-tibulien en4.6-diamidino-2-phenylindole (DAPI) fluoressente
kleuringstegniek en (4) 'n drievoudige fluoressente kleuringstegniek met propidium jodied,
Hoechst 33 342 en akridien oranje. Vloeisitometrie analise het ingesluit: (1) selsiklus progressie,
(2) Annexine V (aanduiding van apoptose) en propidium jodied, asook (3) 'n ondersoek
van die veranderinge in die mitochondriale membraan potensiaal. 'n Laktaatdehidrogenase
sitotoksisiteit is ook uitgevoer, tesame met spektrofotometriese kwantifisering. Morfologiese
verskille in 2-MEBM-behandelde selle dui op verlaagde seldigthede. Selle het rond vertoon
en was geblok in metafase. Teenwoordigheid van apoptotiese liggame is opgemerk, asook
‘n toename in suur-vakuole ('n aanduiding van autofagiese prosesse). Ontwrigting van alfa-
tubulien polimerisasie het voorgekom in die 2-MEBM-behandelde selle. Selsiklus analise het
‘n toename in die sub G, -fraksie van die 2-MEBM-behandelde selle teenoor die oplosmiddel-
behandelde selle gewys. Laasgenoemde word bevestig met 'n toename in vroeé en laat apoptose.
Veranderinge in die mitochondriale membraan potensiaal dui OD 'n ~ 13x toename in die
2-MEBM-behandelde selle in vergelyking met die oplosmiddel-behandelde selle. Sitotoksiteit
is bepaal op 23% en het gedui op plasma-membraan skade in behandelde selle. Ten slotte,
2-MEBM veroorsaak apoptose sowel as autofagie as 'n manier om seldood te induseer in HeLa
selle. 2-MEBM ontwrig die mikrotubuli sellulére netwerk en is dus 'n spindel gif wat veroorsaak
dat selle in metafase geblok word. Dit dra by tot die begrip van die in vitro meganisme van
aksie van 2-MEBM as 'n moontlike anti-kanker middel.
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