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ATIVACAO DE ERK1/2 E CREB MEDIADA POR RETINOL EM CELULAS DE SERTOLI
3 14 CULTIVADAS. Alfeu Zanotto Filho, Ivan Antonio Izquierdo, José Claudio Fonseca Moreira (orient.)

(UFRGS).

O retinol (vitamina A) estd envolvido em varios processos biologicos como crescimento, proliferacao e diferenciacao
celular. Em trabalhos anteriores foi demonstrado que o tratamento com retinol 7uM, em células de Sertoli cultivadas,
induz um desbalanco oxidativo provocado pelo aumento na produgdo de espécies reativas de oxigénio (ROS),
levando a lipoperoxidagdo e carbonilacdo de proteinas, e também a um aumento na atividade de enzimas
antioxidantes, como superoxido dismutase, catalase e glutationa peroxidase. Verificou-se, além disso, dano oxidativo
no DNA, ativag@o da ornitina decarboxilase (que regula o ciclo celular) e a formagdo de focos proliferativos. Esses
Gltimos dados nos levaram a investigar a relagio entre retinol, ROS, proliferagdo e transformagdo celular. E
vastamente descrita a relagdo entre MAPKs (mitogen activated protein kinase), processos proliferativos e
oncogénese. O objetivo deste trabalho ¢ analisar os possiveis efeitos do retinol na ativagdo da ERK"? (MAPK) e do
fator de transcrigdo CREB. Culturas primarias de células de Sertoli foram tratadas com retinol em concentragdes
peri-fisiologicas, por diferentes periodos de tempo. As proteinas estudadas foram separadas por SDS-PAGE,
eletrotransferidas para membranas PVDF, e imunodetectadas através de Western blot utilizando anticorpos
monoclonais especificos (mAb anti-pERK"? e anti-pCREB). Resultados: o tratamento com retinol 7uM,
corroborando com os dados anteriores, provocou aumento na fosforilacdo de ERK'? com efeito maximo em 10 min,
e também do fator de transcricdo CREB em 30min. Esta ativagdo foi revertida pelo co-tratamento com o antioxidante
Trolox, sugerindo um possivel efeito mediado pela produgdo de ROS. Estes resultados sugerem que as cascatas de
sinalizagdo do controle da proliferagdo, em células de Sertoli, podem estar sendo moduladas pelos efeitos pro-
oxidativos do retinol. (CNPq/CAPES/Fapergs e PROPESQ-UFRGS)
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