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A INIBICAO DA VIA p38/MAPK INDUZ A MORTE CELULAR EM CELULAS
DE GLIOMA HUMANO

GRAVE, Nathalial; SCHEFFEL, Thamiris Becker’; MORRONE, Fernanda Bueno?.
RESUMO

Introducéo: Os gliomas sdo tumores cerebrais malignos caracterizados por alto potencial
proliferativo e infiltrativo. O glioblastoma multiforme (GBM) é a forma mais agressiva e
apresenta o pior progndstico de qualquer tumor cerebral. A maioria dos pacientes
diagnosticados com GBM apresentam uma média de sobrevida de aproximadamente 15
meses ap0s o diagnostico. Apesar do desenvolvimento e aprimoramento de estratégias
terapéuticas, os gliomas sdo extremamente resistentes aos tratamentos utilizados. Os
tumores resultam de diferentes muta¢Ges que culminam no comprometimento das vias de
sinalizacdo intracelular. Entre elas, a via p38/MAPK desempenha um papel importante
na apoptose, diferenciacéo e proliferacdo. Objetivo: Em vista disto, este estudo objetivou
investigar o efeito do inibidor de p38/MAPK (skepinone), na proliferacdo de células de
glioma humano. Material e métodos: A linhagem celular de glioblastoma humano
(M059J) foi mantida em meio DMEM, enquanto a cultura priméaria de paciente com
diagnostico de glioblastoma (LS12) foi mantida em meio DMEM F12, ambos
suplementados com 10% de soro fetal bovino e mantidos em condigdes ideais de cultivo.
Para avaliar a proliferacdo celular, as células foram expostas a diferentes concentracdes
do inibidor da via p38/MAPK, skepinone (12,5, 25 ¢ 50 uM), em 48 e 72 horas. A
viabilidade celular foi avaliada por MTS, e o numero de células foi determinado por
contagem de células através da exclusdo de células mortas por marcagdo com azul de
Tripan. Resultados: Nossos resultados mostraram que o tratamento com skepinone
promoveu uma diminuicdo no nimero de ambas as células de glioma estudadas. Apds
72h de tratamento, o inibidor de p38/MAPK foi capaz de reduzir o nimero de células de
glioma humano em todas as concentracGes utilizadas. Resultados semelhantes foram
observados para a linhagem MO059J apos 48h de tratamento. Nossos resultados
demonstram que a inibi¢do da via p38/MAPK pode promover a sensibiliza¢do de células
de glioma favorecendo a morte celular. Conclusdo: Em conclusdo, a modulacgdo da via
p38/MAPK pode se tornar um importante alvo de tratamento para pacientes
diagnosticados com glioma.
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