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A metastase é uma etapa critica na progressdo do cancer, Ao e B o &

1 1 A Figura 1. Avaliacdo do silenciamento
Caractenz.ada Pelo desprendnngnto da§ células cancerosas do B8 .. 88 M | sre  simaltineo de SRPKT ¢ SRPK? em célula
tumor primadrio e entrada no sistema circulatorio, seguida de B16F10. (A) Andlise da expressio de SRPK1

. ~ . _ . . _ . ou SRPK2 (B) nas células B16F10 em que foi
mlgraQaO e 1INnvasado de teCIdOS ou OrgaOS dlStanteS. A I S —— il +— GAPDH  realizado o silenciamento génico de SRPKI,
~ ~ .« . . .« . SRPK?2 ou ambas, em relacao a B16F10 V2.
desregulacao da expressao ou atividade da Serine Arginine

Protein Kinases (SRPKs) estd associada a mecanismos A A Vo SRPKI_ _SRPK2_ SRPK1/2
relacionados a progressio do tumor e formacao de | ]
metastases. Nesse contexto, estudos que buscam decifrar o
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papel oncogénico das SRPKs sdao importantes para subsidiar P Riznoae B
o desenvolvimento de novas estratégias antitumorais. O eatsing cage Ehs
clustered reqularly interspaced short palindromic repeats i | - 2o,
. N . . 21_2_ . V2 SRPK1- SRPK2- SRPK1/2
(CRISPR) associado a nuclease Cas9 sao considerados uma il , 5
ferramenta wtil para gerar interrupcao estavel de genes em gt 3 8§ sl el
CéIUIaS de mamiferOS. Figura 2. O ;ile;cia;ento de SRPK2 em células B16F10 afeta o  Figura 3. O silenciamento de S.RPKZ em
desenvolvimento do melanoma subcutineo em modelo cél:lﬂa;s Bl6f;10 afeta o.dese.nvolcx)nmetito de
- 1 murino. (A) Curva de crescimento tumoral. No 13° dia, o nodulos pulmonares in vivo. LS pu moes
Ob] ethOS volume do tumor foi estatisticamente menor nos animajs foram exc1§ados apos 21 dias. (A). Imager}s
. . . . inoculados com as células B16F10 SRPK2" em relagdo ao grupo  representativas dos Pulmées,obtldas apos
Avaliar o efeito do silenciamento de SRPK1, SRPK2 e controle, V2, (P<0,05) pelo teste de Dunn. A partir do 15° dia, 0 g}{;}fs (g)a 5“"“}?‘?30 das células P1oH19
- crescimento do tumor ndo diferiu entre os grupos. (B) A massa E grafico mostra o numero de
duplamente SRPKl / 2 por CRISPR / CaS9 na progressaO dO tumoral obtida no 17° dia do experimento nao diferiu entre os nédulos contados na superficie dos
Ly . . . (O 1 tati dos t imai pulmdes. A comparacdo foi feita em relagao
melanoma metastatico murino in vivo. grupos. (C) Jmagens experimento. " a0 grupo controle, V2.
Material e Métodos ~
Conclusoes
Silenciamento de SRPK Lise celular Western blotting: . .
bor CRISPR/Cas +anti-SRPK1 (BD A partir dos resultados obtidos neste trabalho, observamos
< Bioscences, #611072) que ao contrario de SRPK1, o silenciamento de SRPK2
B16F10 S’ *anti-SRPK2 (BD . . ~ .
RPMI + 10% SEB Biosciences, #611118) impacta negativamente a formacdo de metédstases do
— . . melanoma metastatico murino. Esses dados abrem novas
n vivo - melanoma Inoculac¢ao SL.lbc.utanea Analice d | q . ‘
subcutaneo ,g;‘“co direito) O o CE0 perspectivas para o estudo sobre o papel dessas enzimas na
EHIE e progressao do melanoma e outros tipos de cancer.
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