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Hallmark do cancer colorretal, proteina tirosina fosfatase de baixo peso
molecular, € modulada por mitoxantrona
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RESUMO

Ao longo do desenvolvimento tumoral, as células adquirem plasticidade biolégica, definida como marca
registrada do céncer, que contribui para a complexidade e agressividade da doenca. Nosso grupo e outros
mostraram a relevancia da proteina tirosina fosfatase de baixo peso molecular (LMWPTP) na mediac¢éo da
plasticidade, resisténcia e metastase do cancer. Sob o aspecto molecular, esta fosfatase favorece o efeito
Warburg. Neste estudo, nosso objetivo foi investigar a capacidade de resposta dos esferdides do céncer
colorretal & mitoxantrona (MTX) por meio da avaliacdo da viabilidade (ensaio do MTT) e da quantidade de
proteinas chaves envolvidas na reprogramacdo do metabolismo da glicose (Western Blotting). Os
esferéides que apresentam maior nivel de LMWPTP responderam melhor a MTX (15 uM) do que aqueles
com menor nivel dessa enzima. Curiosamente, o tratamento com MTX reduziu a quantidade de LMWPTP.
Consequentemente, a lactato desidrogenase foi inibida e as proteinas mitocondriais aumentadas. Nossos
achados mostraram que apesar de intercalar o DNA e inibir a topoisomerase, a MTX diminui a quantidade
de LMWPTP e, consequentemente, interrompe o efeito Warburg.
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