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ATUAGAO DOS RECEPTORES PURINERGICOS P2Y E P2X7 EM NEOPLASIAS
PULMONARES
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Resumo: O cancer de pulmao é a neoplasia responsavel pelo maior numero de obitos
em todo o mundo, predominantemente no sexo masculino, contudo, atingindo o sexo
feminino também. Sua etiologia apesar de ja bem definida, demonstra que ainda ha
possibilidades de estudos para definir particularidades no que tange ao tratamento.
Além de causas genéticas, as neoplasias pulmonares estdo diretamente relacionadas
a outros fatores, principalmente ao tabagismo. Diferentes processos patoldgicos sao
considerados, como deposi¢cdo de substancias (nicotina, alcatrdo e monodxido de
carbono), estresse oxidativo, desregulacao de ions metalicos e inflamagao cronica. A
sinalizagdo purinérgica esta envolvida em todos esses processos, sugerindo a
importancia dos receptores de nucleotideos (P2Y e P2X7) e dos receptores de
adenosina (A1, A2A, A2B, A3) presentes nas células pulmonares. Com a finalidade de
melhor compreender a atuagdo dos receptores purinérgicos P2Y e P2X7 em
neoplasias pulmonares, realizou-se buscas nas seguintes bases de dados: LILACS,
PUBMED e SCIELO, com as palavras-chave “receptores purinérgicos”, “neoplasias
pulmonares”, “P2Y” e “P2X7”, filtrando apenas os resumos a partir de 2016.
Resultaram, respectivamente, 3, 11 e 4 artigos, dos quais excluiu-se todos que nao
estavam de acordo com o tema proposto. Em adenocarcinomas pulmonares, o ATP
atua estimulando a proliferacdo celular através da ligacdo ao receptor P2Y. Isso faz
com que os niveis de calcio se elevem, interferindo nos processos de sobrevivéncia e
morte celular. A proliferacao celular relacionada a ativagcao de P2Y depende do fator
de transcricdo NF-kB, o qual atua também na transcricdo do gene Bax. O gene Bax,
dessa forma, permite a abertura do canal idbnico mitocondrial, liberando citocromo C e
fatores pré-apoptoticos. Isso propicia a liberagdo de caspases. Contudo, em
neoplasias pulmonares, a acao do gene Bax pode ser também antiapoptotica,
promovendo a sobrevivéncia dessas células. O receptor P2X7 esta presente em
muitas neoplasias malignas, dentre elas as de pulmao. Este, tem fungao significativa
nas respostas celulares, as quais, apds desregulagéo, estdo associadas a iniciagao e
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desenvolvimento do tumor. A agcdo do ATP propicia uma corrente de cations na célula.
Porém, a ativagao prolongada de P2X7 faz com que haja a formagao de poros, que
aumentam a permeabilidade celular e, eventualmente, promovem a morte da célula.
Este fato € um paradoxo, tendo em vista que em alguns momentos o receptor promove
maior sobrevida. A exposigcao a altas concentracdes de ATP, as quais estdo presentes
em ambientes tumorais, conduz a expressao de NfP2X7, que é essencial para a
sobrevivéncia de células neoplasicas. Ademais, dados indicam a relevancia do
receptor P2X7 para o crescimento tumoral, o que se comprovou através da deplecao
do receptor em estudo. A partir disso, viu-se aceleracdo da apoptose. Dessa forma,
observou-se que os receptores P2Y e P2X7 estdo diretamente relacionados as
neoplasias pulmonares, de modo que atuam na inibicdo da proliferacdo de células
neoplasicas.
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