Ciéncias Bioldgicas

CELULAS COM A CINASE NEK1 SILENCIADA APRESENTAM MAIOR SENSIBILIDADE A
175 AGENTES MUTAGENICOS. Bethania Luise Brenner, Alessandra Luiza Pelegrini, Dinara Jaqueline
Moura, Jenifer Saffi, Guido Lenz (orient.) (UFRGS).

As Neks so cinases humanas evolutivamente conservadas e estruturalmente relacionadas a NIMA, um regulador
mitdtico descrito em Aspergillus nidulans. A Nekl, uma das isoformas das Neks, ainda ndo teve sua fungéo
esclarecida, mas sabe-se que estd envolvida na resposta celular inicial a radiagdo ionizante, e que participa da
etiologia da Doenga Policistica do Rim. Além disso, mutacBes em sua sequéncia estdo relacionadas ao
desenvolvimento de tumores pulmonares. Resultados anteriores obtidos pelo nosso grupo mostraram diminuigdo na
capacidade de reparo de danos ao DNA em células com a Nek1 silenciada em relagéo a linhagem selvagem quando
expostas a agentes mutagénicos. Entdo, modificagBes na estrutura da Nekl ou seu silenciamento podem levar a
alteragdes no ciclo celular em situagdo de estresse genotdxico, induzindo danos ao material genético e até mesmo a
morte precoce dessas células. Para comprovar que células com a Nekl ausente sdo mais sensiveis a agentes
genotoxicos, utilizamos as linhagens celulares humanas Hek293t e U87, silenciadas por RNAI. Essas células foram
expostas a diferentes mutagenos e, posteriormente, a sobrevivéncia foi avaliada através de ensaio de contagem de
células, e MTT. Resultados utilizando MTT indicaram uma diminuicdo na sobrevivéncia da linhagem U87 silenciada
em relacdo a selvagem, apds o tratamento com os diferentes mutagénicos. A linhagem Hek293t se mostrou muito
instavel, tornando necessarios mais estudos. Resultados preliminares de contagem celular utilizando células U87
90% silenciadas, tratadas com diferentes concentragdes de H202, indicam uma menor sobrevivéncia das células
silenciadas em relacdo as selvagens. Apesar dos indicios de que o silenciamento da Nekl em linhagens celulares
humanas aumenta sua sensibilidade a genotdxicos, mais estudos sdo necessarios para elucidar o mecanismo exato de
acao dessa enzima.
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