Avaliagéo da expressdo dos Receptores Purinérgicos P2 em linhagens celulares de
meduloblastoma humano
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Os meduloblastomas (MB) séo caracterizados como tumores neuroepiteliais embridonicos que
acometem criancas com média de idade de 9 anos. Eles ocorrem preferencialmente no
cerebelo e a média de sobrevida dos pacientes é de 5 anos. O Sistema Purinérgico baseia-se
no estudo da sinalizacdo desencadeada pelo ATP no meio extracelular, o qual sensibiliza os
receptores purinérgicos do tipo P2. Inimeros dados apontam a participacdo deste sistema no
crescimento e progressdo tumoral. Desta forma, o objetivo do trabalho foi avaliar o
envolvimento dos receptores P2 em linhagens de MB humano. Para tanto foram utilizadas
duas diferentes linhagens celulares: DAOY, representativa de MB priméario, e D283
representativa de um MB metastatico. Estas linhagens foram tratadas com os nucleotideos
ATP, ADP e AMP e entdo avaliamos os seguintes parametros: numero de células, por
contagem em hemocitémetro; viabilidade celular pelo método do MTT e a expressdo dos
receptores purinérgicos por PCR quantitativo. Tanto o ATP como o AMP reduziram o
namero de células apds 24 e 48 horas de tratamento em ambas as linhagens. Todos os
nucleotideos reduziram a viabilidade celular da linhagem D283 apds 48 horas de tratamento.
Para a linhagem Daoy, apenas o ATP reduziu a viabilidade celular no mesmo periodo de
tratamento. Sabendo que os nucleotideos ATP e ADP exercem seus efeitos atraves da
sensibilizacdo dos receptores P2, avaliamos a expressdo destes nas linhagens Daoy e D283.
Observamos a presenca de diferentes receptores purinérgicos com variacao de expressao entre
as linhagens, destacando o receptor P2X1 identificado principalmente na linhagem D283 e a
expressdo do receptor P2X7 em ambas as linhagens. Inameros dados na literatura mostram
que elevadas concentracdes de ATP podem desencadear morte celular via sensibilizacdo do
receptor P2X7. Sendo assim, diante dos dados observados, podemos sugerir que a reducéo no
namero de células e da viabilidade celular, observada em ambas as linhagens quando tratadas
com ATP, podem ser eventos celulares desencadeados pela sensibilizacdo do receptor P2X7.
Tendo em vista que MB sdo tumores altamente malignos, a modulacdo farmacoldgica deste
receptor, pode vir a ser alvo de novos estudos na busca de tratamentos mais efetivos contra
esta neoplasia.
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