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komórek raka jajnika linii SKOV-3 oraz 
ekspresję genów kodujących enzymy związane 
z O-GlcNAcylacją

Effects of metformin on the survival of the SKOV-3 ovarian cancer 
cell line and the expression of genes encoding enzymes involved in 
O-GlcNAcylation
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 Streszczenie      
Cel pracy: Celem pracy była analiza wpływu metforminy na proliferację komórek raka jajnika linii SKOV-3 oraz 
ekspresję genów, kodujących białka zaangażowane w proces O-GlcNAcylacji – O-GlcNAc transferazy (OGT) i �-N
-acetylo-D-glukozaminidazy (OGA).

Materiał i metody: Przeżywalność komórek po działaniu metforminy oznaczano metodą spektrofotometryczną 
z użyciem bromku 3-(4,5-dimetylo-2-tiazolilo)-2,5-difenylo-2H-tetrazoliowego (MTT). Żywotność komórek oceniano 
stosując metodę barwienia błękitem trypanu. Analizę ekspresji genów OGT i OGA na poziomie mRNA przeprowa-
dzono przy użyciu techniki real-time PCR. 

Wyniki: Zaobserwowano obniżenie przeżywalności komórek poddanych działaniu metforminy wraz ze wzrostem 
stosowanych stężeń. Cytotoksyczność metforminy została oszacowana na podstawie parametru IC50 wynoszą-
cego 14mM, w odniesieniu do komórek linii SKOV-3. Czas potrzebny do podwojenia komórek linii SKOV-3 wynosił 
45 godzin, natomiast w przypadku prób traktowanych 10 mM metforminą nie uzyskano efektu podwojenia liczby 
komórek nawet po 72 godzinach. 
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W przypadku ekspresji mRNA dla genu OGA nie stwierdzono znamiennych zmian w zależności od czasu inkubacji. 
W odniesieniu do ekspresji OGT na poziomie mRNA, stwierdzono, w porównaniu z materiałem kontrolnym, zna-
mienny wzrost ekspresji już po 24 godzinach, który utrzymywał się także po 48 godzinach inkubacji. Stwierdzono 
również istotny statystycznie wzrost ekspresji OGT mRNA w komórkach inkubowanych z metforminą 48 godzin, w 
porównaniu do komórek inkubowanych 24 godziny. 

Wniosek: Metformina z uwagi na jej antyproliferacyjne działanie może być rozpatrywana jako potencjalny chemio-
terapeutyk, niemniej z uwagi na fakt, iż zmienia ona ekspresję jednego z dwóch enzymów odpowiedzialnych za 
proces O-glikozylacji białek - O-GlcNAc transferazy, należy dogłębnie zbadać ten molekularny mechanizm.

 Słowa kluczowe: metformina / SKOV-3 / rak jajnika / proliferacja / ��������	�
��
�/ 

 Abstract
Objectives: The aim of the study was to evaluate the cytotoxic effect of metformin on the ovarian cancer cells 
SKOV-3 and analyze the impact of this compound on the expression of genes coding for O-GlcNAc cycling enzy-
mes, i.e. O-GlcNAc transferase (OGT) and -N-acetylglucosaminidase (OGA).

Materials and methods: Viability and proliferation of control cells and cells treated with metformin were evaluated 
by MTT test and trypan blue staining. OGT and OGA mRNA expressions analysis was performed using real-time 
PCR method.

Results: A metformin concentration-dependent decrease of SKOV-3 cell viability was observed. The IC50 parame-
ter for metformin cytotoxicity was 14 mM. The SKOV-3 cell doubling time was 45 hours. The cell population treated 
with 10 mM metformin did not double even after 72 hours. There was no significant difference in mRNA level of 
OGA between control cells and cells treated with metformin. The OGT mRNA level was significantly higher in cells 
treated with metformin for 24 hours as compared to the control cells. The increase of OGT mRNA was dependent 
on time of incubation. Cells treated with metformin for 48 hour showed higher expression of OGT than cells treated 
for 24 hours.

Conclusion: Antiproliferative activity of metformin suggests that this compound may be considered as a candida-
te for potential chemotherapeutic agent. However, taking into account its impact on the expression of O-GlcNAc 
transferase, further studies on the molecular mechanism of metformin action are necessary. 

 Key words: metformin / ovarian cancer / SKOV-3 / proliferation / ��������	�
����/
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Rycina 1. Przeżywalność komórek raka jajnika linii SKOV-3 po 72 godz. inkubacji 
z metforminą. N=4 niezależnych doświadczeń (każde w 6 powtórzeniach). 
*p<0,05 różnice istotne statystycznie pomiędzy próbami traktowanymi lekiem i nie 
traktowanymi lekiem, 100% - komórki kontrolne nie traktowane metforminą.
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Rycina 3. Względna ekspresja OGT i OGA mRNA w komórkach raka jajnika po 
traktowaniu metforminą (10mM) w czasie 24 i 48 godzin. K- komórki kontrolne nie 
traktowane metforminą, M – komórki traktowane metforminą. p<0,05 różnice istotne 
statystycznie.
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