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1 Introduciao

A alta incidéncia e mortalidade do cancer colorretal esporadico (CCR) fazem deste um
problema relevante para a satide publica brasileira. De mesmo modo, o municipio de Chapeco-SC
apresenta elevada mortalidade, correspondendo a 25% do total de 6bitos em 2016 (segunda
principal causa), de acordo com o Sistema de Informacdes de Mortalidade (SIM), do Ministério da
Saude. A fisiopatologia do CCR, especialmente o subtipo histologico adenocarcinoma, perpassa
principalmente fatores ambientais, como a dieta, os hébitos relativos a exercicios fisicos e os
mecanismos que gerenciam a inflamagdo cronica, dentre eles o sistema purinérgico. O desbalango
desse sistema, composto por enzimas e receptores que utilizam as purinas como substratos, pode
favorecer a progressao e a manuten¢cdo do tumor, de modo a produzir condi¢des favoraveis como
imunossupressdo linfocitaria, geralmente ocasionada pelo acimulo de adenosina extracelular. Dessa
forma, a quantidade de adenosina no microambiente tumoral, controlada por enzimas como a
adenosina deaminase (ADA) que ¢ largamente expressa nos proprios linfocitos, permitird avaliar
seu estado inflamatério. Essa resposta ainda ndo estd elucidada na literatura atual, sendo esse o

proposito do presente estudo.

2 Objetivos
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O presente estudo objetiva avaliar a atividade da enzima ADA, envolvida na degradagdo da
adenosina extracelular em linfocitos de pacientes diagnosticados com CCR esporadico do subtipo

histolégico adenocarcinoma, e em individuos controle saudaveis.

3 Metodologia

As amostras de linfocitos utilizadas foram coletadas por pungdo venosa em 19 pacientes com
diagnostico de CCR previamente a remogao cirurgica do tumor, sem historia familial da doenca; e
em 10 individuos saudéaveis, do mesmo género e na mesma faixa etaria. A atividade da enzima
ADA em linfocitos sera determinada de acordo com o descrito por Giusti ¢ Galanti (1984). Os
dados serdo submetidos a alteracdes estatisticas pelo programa GraphPad Prism 7. Em decorréncia
da situagdo de pandemia do coronavirus, ndo foi possivel coletar amostras dos 25 pacientes e 25

controles como esperado.

4 Resultados e Discussiao

O experimento foi realizado considerando-se 19 amostras de pacientes com CCR, em ambos
os sexos (8 mulheres, 11 homens) e 10 amostras de pessoas sauddveis (5 mulheres, 5 homens), cujas
caracteristicas estdo demonstradas na Tabela 1. Os resultados obtidos para a hidrolise da adenosina
estdo apresentados na Figura 1, na qual ndo foi possivel verificar alteragdo estatisticamente
significativa. A hidrdlise da adenosina aparente estar em niveis similares entre os pacientes com
CCR (4,61 £2,69 U/L) e o grupo controle (5,73 £ 2,21 U/L). Tal comportamento pode ter ocorrido
devido ao numero baixo de amostras disponiveis até o momento, dado que a atividade da ADA se
encontra alterada em diversos tipos de cancer, por exemplo, estd reduzida em linfocitos de pacientes
com cancer de prostata (BIRI H. et al. 1999) e aumentado em cancer de mama (MAHJAN, M. et al.
2013). Dada a variedade de possibilidades em cada tipo de cancer, ndo ¢ possivel afirmar se o
aumento ou a redugdo da atividade da ADA favorece ou prejudica o desenvolvimento do CCR. A
adenosina ¢ convertida pela enzima ADA em inosina e hipoxantinas (YEGUTKIN, 2008). Essa
molécula exerce papel imunossupressor ao se ligar, por exemplo, ao receptor P1 dos linfocitos T
(DI VIRGILIO et. al., 2012). Por essa razdo, espera-se nesse estudo, quando com um numero de
amostras maior (a0 menos 25 pacientes e 25 controles) que os linfocitos dos individuos com CCR
tenham reducdo na atividade da ADA, de modo a acumular adenosina extracelular e reduzir a

apoptose das células tumorais.
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5 Conclusiao
Nao foi possivel concluir se a atividade da ADA esté alterada em pacientes com CCR em
relagdo aos individuos saudaveis. Ressalta-se que esses sao resultados preliminares € que o estudo

completo contard com um n de 25 pacientes e 25 controles, propiciando avaliagdes mais precisas.
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Figura 1. Atividade da enzima adenosina deaminase (ADA), demonstrando hidrdlise da adenosina

em linfécidos de pacientes com CCR e controle. n=29. P>0,05

Pacientes Controle
entre 30 e 39 anos: 5,26% entre 30 e 39 anos: 10%
entre 40 e 49 anos: 5, 26% entre 40 e 49 anos: 20%
ldade entre 50 e 59 anos: 52 63% entre 50 e 59 anos: 50%
entre 60 e 69 anos: 21,05% entre 60 e 69 anos: 10%
entre 70 e 79 anos: 15,80% entre 70 e 79 anos: 10%
masculino: 58% masculino: 50%
Sexo o o
feminino: 42% feminino: 50%
Tis: 0% T1:0% T2:833% T3:
9167% T4 0%
Estadiamento | Ny g 0g% NO 54.55% N1-27.27% NSA
MNZ2: 9.09%
MX: 35, 72% MO 57 14% M1:7,14%

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos pacientes e controles em porcentagem, incluindo idade em

faixas estérias, sexo e o estadiamento tumoral dos pacientes.
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