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Introducdo: Apesar da constante busca pelo desenvolvimento de novas drogas, a aquisicdo de resisténcia de células
cancerosas aos tratamentos quimioterapicos é considerada o principal obstaculo enfrentado pela quimioterapia. Esse
fendtipo, conhecido como Multidrug Resistance (MDR), esta associado com a superexpressdo da glicoproteina P
(Pgp) na membrana das células tumorais. Recentemente tem sido sugerido que a expressao da Pgp pode ser redox-
regulada. Objetivos: Verificar a influéncia de diferentes concentra¢des de Retinol na modulagéo dos genes da familia
mdr (codificadores da Pgp) em culturas de células de Sertoli e correlacionar com o aumento na produgéo de radicais
livres induzido por Retinol. Materiais e Métodos: Células de Sertoli de ratos Wistar com 15 dias de idade foram
previamente cultivadas por 48h e tratadas com diferentes concentragfes de retinol (0, 5, 7 e 20uM) com ou sem a
adicdo de “scavengers” de radicais livres (Manitol, Trolox e SOD). Apds, 0 RNA total dessas células foi extraido, o
cDNA sintetizado e a amplificacdo por rt-PCR realizada para as 3 isoformas encontradas em roedores (mdrl, mdr2 e
mdr3). O produto final da reacdo foi aplicado em gel de agarose 2% e submetido a eletroforese. Os dados foram
analisados de acordo com a amplificagdo positiva ou negativa de cada isoforma testada. Resultados: Retinol (7 and
20uM) inibiu a expressdo das isoformas mdrl e mdr3, e os "Scavengers" de radicais livres atenuaram a modulagéo
de mdrl e mdr3 induzidas por Retinol. A isoforma mdr2 ndo foi detectada nas células controles e em nenhum
tratamento. Conclusdes: Nossos resultados mostraram que o Retinol exerce um importante papel na modulacéo
desses genes em células de Sertoli, sugerindo o envolvimento de radicais livres. Uma estratégia mais eficiente para
reverter o mecanismo de MDR pode ser a modulacéo desses genes mediados por Retinol, porém mais estudos sdo
necessarios. (Fapergs, PROPESg/UFRGS, CNPqg e CAPES)
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