Analisados conjuntamente, esses resultados indicam que o efeito anti as pistas a respeito do papel funcional das SRPK na biologia tumoral.
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Introducao

O avanco na compreensdao dos processos moleculares e
celulares, bem como das vias de sinalizacao envolvidas nos
processos de desenvolvimento tumoral e metéastase, oferece
alvos potenciais para desenvolvimento racional de terapias
antitumorais. A desregulacdo no padrao de expressao das
serine/arginine-rich ~ protein  kinases (SRPKSs) é
frequentemente encontrada em tumores e tem sido
relacionada a sua progressao. Essas enzimas regulam eventos
de splicing alternativo por meio da fosforilacao de proteinas
SR. Dessa forma, a busca por inibidores destas quinases sao
de interesse para o delineamento de novas estratégias
terapéuticas.

Objetivos )
Avaliar o efeito do inibidor de SRPK (SRPIN340) no . - '- -
crescimento e progressao do melanoma subcutaneo por meio owso S, sl b  ° g
da modulacdo do sistema imunolégico de forma local e * 0 S B s . :
sistémica. 0l - g-- :éfjj -
Material e Métodos < ) Lo—

Células B16F10 foram inoculadas no flanco direito de
camundongos C57BL/6, esses animais foram tratados via

* SRPIN340 aumentou a producao de alguns mediadores
inflamat6rios importantes no combate do tumor.
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* O composto também agiu de forma sistémica no baco,
aumentando a regido de polpa branca (producgao de linfocito T)
e a quantidade de moléculas co-estimulatorias CD80 e CD86.

DMSO SRPIN340

* No pulmao o tratamento com o SRPIN340 evitou a formacao de
metastase edema, congestao e colapso alveolar
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Resultados e Discussao

* SRPIN340 reduziu o crescimento do tumor via caspase3 e
recrutamento de células do sistema imune.
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Conclusoes

Analisados conjuntamente, esses resultados indicam que o
efeito antimetastatico do composto SRPIN340 pode estar

o B ligado a um aumento na resposta imune, o qual sugere novas
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