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Introducdo: O ATP atua no meio extracelular como uma importante molécula de
sinalizagdo, ativando uma familia de receptores denominados receptores purinérgicos
(Burnstock, 2007). Nos ultimos anos, tem aumentado o interesse no potencial
terapéutico de componentes purinérgicos, incluindo agonistas e antagonistas de
receptores (Burnstock, 2006). Atualmente, um grande numero de observacoes
experimentais tem indicado que o ATP atua como um importante mediador das
respostas inflamatorias da pele (Inoue et al., 2006; Pastore et al., 2007) e quando se
encontra em altas concentracfes no espaco extracelular, esté relacionado com a ativacao
do receptor purinérgico P2X7. Em face ao exposto, este estudo tem como objetivo
avaliar o efeito de agonistas e do antagonista do receptor P2X7, A438079, na

viabilidade celular da linhagem de queratindcitos humanos normais, HaCat.

Metodologia: Células de queratindcitos humanos normais da linhagem HaCat foram
obtidas a partir do German Cancer Research Center (DKFZ, Heidelberg , Alemanha).
As células foram cultivadas com meio Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium (DMEM)
suplementado com 10% de soro fetal bovino (SFB) em incubadora umidificada a 37°C e
5% de CO,. Quando atingiram confluéncia, as células foram semeadas numa placa de
96 pocos na densidade de 1 x 10° células/poco. Apds atingirem semi-confluéncia, as
células foram tratadas com ATP (0,1 uM, 0,5 uM, 3 mM e 5 mM) e com o antagonista
do receptor purinérgico P2X7 A438079 (10 uM). Para avaliar a viabilidade celular foi
realizado o ensaio de MTT em 24 horas. O experimento foi realizado em triplicata e os
dados foram analisados por analise de variancia ANOVA, seguido pelo pos hoc test de

Bonferroni.



Resultados e Discussao: O efeito do ATP sobre a viabilidade celular foi concentragdo
dependente. O tratamento com a concentracdo de 5 mM reduziu significativamente a
viabilidade celular em relacdo ao controle e aos outros tratamentos. Este efeito foi
revertido pelo tratamento com o antagonista do receptor P2X7, A438079. Estes
resultados sugerem que o ATP pode regular a proliferacdo de queratindcitos humanos e
demonstram que o antagonista do receptor P2X7, A438079, pode prevenir a morte

celular provocada pelo ATP.

Conclusdo: O antagonista do receptor P2X7 utilizado neste estudo pode ser uma
importante estratégia para o tratamento de doencas inflamatérias da pele, onde o ATP
esteja envolvido como molécula sinalizadora. Mais estudos sdo necessérios para a

confirmagéo destes dados.
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