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Metabolismo de nucleotideos extracelulares em linhagens de carcinoma espinocelular oral.
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O carcinoma espinocelular (CEC) oral é o tipo mais frequente de cancer que afeta a cavidade
oral. As células tumorais, juntamente, com células adjacentes (fibroblastos, linfocitos,
macrdfagos) formam um microambiente tumoral. Diversos fatores atuam nestas celulas
adjacentes levando a reprogramacdo destas, que passam a atuar, liberando fatores que
favorecam o tumor e aumentam o crescimento, progressdo, invasao e formacéo de metéstases.
Neste contexto, nucleotideos extracelulares e nucleosideos tém surgido como importantes
moduladores do microambiente tumoral. Um exemplo desses é o AMP (adenosina
monofosfato) extracelular que é hidrolizado pela enzima ecto-5’-nucleotidase (NT5E/CD73)
em adenosina. Estudos mostram que a CD73 estd associada com um pior prognostico em
tumores malignos de cabeca e pescoco, mas a funcionalidade de ambas enzimas ainda foi
pouco explorada no CEC. Nosso objetivo foi analisar a proliferacdo e migracdo celular na
presenca de AMP e adenosina e seus respectivos bloqueadores APCP e dipiridamol em duas
linhagens de CEC oral (CAL27 e SCC9). Foi utilizado o ensaio de vermelho neutro, para
avaliar a proliferacdo celular. Para tal, as células foram plagueadas em placa de 96 pocos e,
apos 24 horas, foram dividas em grupo controle e de tratamentos: AMP; AMP mais o inibidor
APCP; adenosina e adenosina mais inibidor dipiridamol. Apds 24 horas do tratamento, a
proliferacdo foi avaliada pelo vermelho neutro. No ensaio de migragdo 0s mesmo grupos
foram utilizados e a velocidade de migracdao avaliada por videos time-lapse por 20 horas e
analisadas no software ImageJ. Resultados preliminares indicam que a proliferagdo celular
sofreu um aumento em relacdo ao controle, quando tratadas com AMP e adenosina e que a
adicdo de inibidores reduziu a proliferacdo em relacdo aos grupos tratados (AMP e
adenosina). Quanto a migracdo, doses maiores de adenosina parecem ter mais efeitos sobre a
migracdo aumentando-a. No presente momento estamos dando continuidade aos ensaios de
proliferacdo e migracao, ampliando o nimero amostral.



