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ESTUDO DO EFEITO ANDROGENICO E DA HEPARANASE EM LINHAGENS
CELULARES TUMORAISDE CANCER DE PROSTATA

RENAN DE OLIVEIRA ALVES; TAIZE MACHADO AUGUSTO

Introducdo: Cancer de prostata (CAP) é a neoplasia mais comum em homens e um reconhecido
problema de saldde publica. Os principais andrégenos da prQstata sao a testosterona e a di-
hidrotestosterona (DHT), ambos os horménios tém a capacidade de se ligar ao receptor de androgeno
(AR). A metastase na progressdo tumoral esta relacionada a uma série de alteracGes biomoleculares
gue podem afetar 0 AR e os mecanismos de regulagdo. Dentro destes mecanismos destacamos atengdo
a enzima heparanase-1 (HPSEL), relacionada com a capacidade invasiva de células tumorais que
contribui para 0 aumento na agressividade tumoral. Objetivo: Neste sentido, este trabalho teve como
objetivo geral investigar a participacdo da atividade androgénica em linhagens tumorais prostéticas
(LNCaP, PC3) por meio da observacdo de amostras controles e amostras com tratamento de DHT
10nM e 100nM. M étodo: Através de andlises de proliferacdo celular, expressao génica e protéica da
HPSEL e enzimas relacionadas a metastase tumoral, migracéo e invasao celular. Resultados: Nossos
resultados evidenciaram que a concentracéo de 10nM de DHT aumentou a taxa de proliferacdo celular
nas células LNCaP, enquanto as células PC3 ndo demonstraram nenhuma diferenca observada pelo
ensaio de MTT. As células PC3 ndo apresentaram diferencas no perfil migratorio quando expostas a
DHT, enquanto as células LNCaP apresentaram seu perfil migratério aumentado quando expostas a
DHT, observados pela érea remanescente diminuida ap6s 48h pelo Scratch Test. O potencial invasivo
também foi analisado pelo teste de invasao in vitro através de insertos revestidos com matriz
gelatinosa através da observacao das células ancoradas na membrana do inserto. A linhagem PC3 ap6s
exposicdo a DHT apresentou uma diminuigdo no seu perfil invasivo enquanto a linhagem LNCaP teve
aumento no seu perfil invasivo. A expressdo dos marcadores metastéticos como: HPSE1, MMP2 e
MMP9 também foram avaliadas através do ensaio de Western blotting e PCR em tempo real. As
células PC3 apresentaram um aumento da expressdo destes marcadores ap0s exposi¢do a DHT
enquanto células LNCaP uma diminuicdo. Conclusdo: Os resultados obtidos ajudam na melhor
compreensdo do papel androgénico na progressdo do CaP através do entendimento da biologia e do
microambiente tumoral fornecendo subsidios aos tratamentos anti-androgénicos na clinica medica.
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