o1 a'-' W
’ Congresso e
R 22 a 23 de Lﬂ%
-

nterno de

1

cientihca

II IIlI| il || ;
da wnicamp

B0385

USO DE UM MODULADOR DA ATIVIDADE DE PTKS COMO ESTRATEGIA DE
DIFERENCIACAO DE OSTEOBLASTOS: UMA POSSIVEL APLICACAO NA
OSTEOPOROSE

Juliana Yumi Miyabara (Bolsista SAE/UNICAMP) e Prof. Dr. Willian Fernando Zambuzzi
(Orientador), Instituto de Biologia - IB, UNICAMP

Nos temos identificado que durante a diferenciacdo de osteoblastos a proteina tirosina quinase
Src esta inibida, devido a um predominio de seu estado de fosforilagdo na tirosina 416, quem
confere seu estado ativado. Estes resultados nos impulsionaram a buscar possiveis compostos
que, pela sua conhecida capacidade de inibir Src, pudesse resultar na diferenciagdo
osteoblastica. Assim, nosso objetivo foi avaliar o efeito de inibidores de Src
(Gleevec,inespecifico e PP1,especifico) no metabolismo de osteoblastos. Como modelo
bioldgico, utilizamos a linhagem de pré-osteoblastos MC3T3-E1. Inicialmente, as células foram
tratadas com diferentes concentragdes dos inibidores com o intuito de se conhecer o ICsg.
Através do ensaio de redugdo de MTT, observamos que ambos os compostos interferiram no
metabolismo dos osteoblastos, atingindo um IC5s, aproximado de 2,5uM para o Gleevec e 20uM
para o PP1. A partir deste foram feitos ensaios de dosagem de fosfatase alcalina (ALP) para
observar a diferenciacao celular, utilizando protocolos classicos, onde as células sao tratadas
com [B-glicerofosfato e acido ascoérbico. Os resultados mostraram que ambos os compostos
foram capazes de promover uma maior atividade de ALP. Assim, nossos resultados sugerem
que Src desempenha uma funcdo de destaque durante a diferenciacdo osteoblastica,
posicionando-se como um possivel candidato para a terapia de desordens ésseas como a

osteoporose.
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