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ACAO DA ANGIOTENSINA-(1-7) NA EXPRESSAO DE RECEPTORES NUCLEARES DE
HORMONIOSESTEROIDESEM CELULAST47D
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FRANCO FERREIRA GARCIA; SILVANA APARECIDA ALVES CORREA; ANA LUCIA MOTA
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INTRODUCAO: Existe associacio dos componentes do Sistema Renina Angiotensina (SRAA) com
cancer de mama e com outros canceres. Dentre 0s componentes, a angiotensina-(1-7) [Ang-(1-7)] é
um horménio peptidico enddégeno de 7 aminoécidos do sistema renina-angiotensina com propriedades
antiproliferativas. Mais de 1 bilh&o de pessoas apresentam hipertensdo no mundo e, em pacientes
hipertensas que recebem inibidores da enzima conversora de angiotensina, a prevaléncia de cancer de
mama é reduzida, fazendo destas substancias possiveis alvos de interesse no manejo da doenca e nas
perspectivas de tratamento. OBJETIVO: O objetivo deste trabalho foi avaliar a expresséo de
receptores de horménios esteroides (receptores de progesterona [PR]), de receptores de estrogénio
(ER), de receptores de androgenos (AR) e de aromatase, além da apoptose e da proliferacdo em células
mamérias T47D tratadas com Ang-(1-7). METODOS: Céulas T47D foram tratadas com Ang-(1-7)
por 2 e 15 dias, passaram por extragdo de RNA total com TRIzol seguida da andlise da expressdo de
receptores de hormonios esteroides por meio de gqPCR. RESUL TADOS: Houve modulagéo da Ang-
(1-7) na expressdo de receptores nucleares de hormdnios esteroides implicados na carcinogénese
mamaria, como receptores nucleares de progesterona (PR(A+B) e PRB), de estrogénio (ERa e ERb),
receptor de andrégeno (AR) e aromatase (CYP19) nas células T47D. Apés 2 dias, houve
hiperexpressdo generalizada destes genes. PRA+B (1,0 vezes), PRB (2,3 vezes), ERa (7,8 vezes), ERb
(8,1 vezes) e AR (1,9 vezes) (p < 0,01). Entretanto, uma marcante hipo-expressdo dos receptores foi
observada apés 15 dias: PRA+B (-3,5 vezes), PRB (-3,1 vezes), ERa (-4,3 vezes), ERb (-4,6 vezes) e
AR (-6,05 vezes) (p < 0,001). A aromatase ndo foi expressa. CONCLUSOES: A Ang-(1-7)
claramente modula a expressao destes receptores nucleares nas células T47D. Especificamente, como
€ comum na expressdo de receptores hormonais, houve uma expressdo antagdnica nos periodos
analisados, talvez tentando compensar estas alteracioes ao longo do tempo. E possivel que as agdes
pro-apoptdticas e antiproliferativas da Ang-(1-7) estejam associadas com a expressao desregulada dos
receptores de hormonios esteroides estudados. Sendo assim, o uso do peptideo como um novo
composto terapéutico para cancer de mama merece ser melhor estudado.
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