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COMPARACAO DAS POTENCIAS GENOTOXICAS INDUZIDAS POR DOIS AGENTES ANTICANCER
088 ANALOGOS DE CITOSINA. Knulp de S. P. Vilar', Kénya S. Cunha?, Maria Luiza Reguly’, Helofsa Helena R. de
Andrade® (*Lab. Mutagénese-Depto Genética-UFRGS, *Depto C. Fisiolégicas-UFG).
Um crescente nimero de evidéncias, acumuladas na ultima década, tem enfatizado que a recombinacdo é um dos
eventos que contribui de forma preponderante para a instabilidade gendmica associada a carcinogénese. Na verdade, a
recombinacdo mitética vem sendo apontada ndo somente como a principal via que conduz a perda da heterozigose de genes
supressores tumorais, mas também como um fator associado a eventos como translocacéo e amplificacdo génica, que levam a
ativacdo de proto-oncogenes. Adicionalmente, um efeito colateral aprecidvel da quimioterapia € a indugdo de tumores malignos
secundarios, que surgem como resultado da atividade genotoxica destes compostos. O presente estudo teve como principal
enfoque o diagndstico genotoxico de dois analogos de citosina, a citarabina e a decitabina. Esta analise buscou caracterizar,
quantificar e padronizar (por mM) os efeitos destes quimioterapicos em nivel de mutagdo e/ou recombinacdo mitética, através do
Teste para Deteccdo de Mutacdo e Recombinacdo em Células Somaéticas de Drosophila melanogaster (SMART). Os dados
obtidos demonstraram que os efeitos genotdxicos induzidos por ambos quimioterapicos, avaliados através do teste SMART de
asa, estd fortemente relacionada com eventos recombinacionais mitéticos, do tipo recombinagdo homoéloga. A comparagdo das
poténcias genotoxicas padronizadas demonstrou que a decitabina é ~85 vezes mais genotdxica que a citarabina. Esta diferenca
pode ser explicada, tendo como base os mecanismos pelos quais estes quimioterapicos induzem lesdes no DNA. (Auxilio
Financeiro: PIBIC-UFRGS, CAPES, CNPq e FINEP).
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