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RESUMO

Introducao: O osteossarcoma (OS) é o tumor ésseo maligno primario
mais comum, atingindo, principalmente, individuos com idade inferior a
20 anos. Sua principal caracteristica é a ocorréncia de metastase precoce,
principalmente no pulmao, sendo o principal fator que afeta o progndstico
desses pacientes. Os microRNAs (miRNA) sao RNAs nao codificantes,
sendo importantes para regular a expressao génica. A manifestacao
anormal de miRNAs esta relacionada com o surgimento de diversos tipos
de tumores. Um tipo especifico de miRNA, o miR-143-3p, tem sido alvo de
diversos estudos devido sua funcao na fisiopatologia do OS. Assim,
considerando a importancia desse miRNA para o desenvolvimento do OS,
foi realizado uma revisdo sobre sua importancia na regulacdo desse
tumor, possibilitando um melhor entendimento sobre todo esse
mecanismo. Objetivos: Determinar a funcao do miR-143-3p na
fisiopatologia do osteossarcoma, além da sua possivel utilizacao no
diagndstico e tratamento desse tumor. Método: Foi realizada uma
revisdo sistemdtica, através da plataforma PubMed, utilizando as
palavras-chave “miR-143-3p” e “osteosarcoma”. Resultado: A funcao do
miR-143-3p é, até o presente momento, pouco conhecida. Entretanto,
sugere-se que ele tenha importancia na supressao tumoral. Este
microRNA possui o gene Bcl-2 como seu alvo, inibindo o RNA mensageiro
produzido a partir desse gene e diminuindo a proteina antiapoptdtica Bcl-
2. Ao quantificar o nivel de expressao do miR-143-3p em amostras de
osteossarcoma e comparar com tecido nao tumoral adjacente, encontra-
se expressao de miR-143-3p reduzida em tecidos com osteossarcoma.
Entdo, devido a concentracdo diminuida de miR-143-3p nas células do
osteossarcoma, haverd um aumento da proteina Bcl-2 e, por
consequéncia, de suas funcbes antiapoptéticas, favorecendo o
osteossarcoma. Culturas de células de OS, ao serem transfectadas com
mimetizadores do miR-143-3p, demonstram um aumento na porcentagem
de células apoptdticas, sugerindo que sua diminuicdo em células de
osteossarcoma pode determinar maior resisténcia a apoptose. Ademais,
ao comparar o nivel de miR-143-3p em individuos com OS, constata-se
um maior tempo de sobrevivéncia nos pacientes com esse miRNA
elevado. Além disso, acrescentando um mimetizador do miR-143-3p em
culturas de OS, nota-se inibicao da proliferacao celular, indicando que
esse miRNA poderia impedir o crescimento tumoral. Portanto, a expressao
diminuida de miR-143-3p no osteossarcoma poderia ser importante para
sua proliferacdo. Também, estudos em camundongos com OS
demonstraram que a metastase pulmonar é menor no grupo que recebe
terapia com miR-143-3p intravenoso em comparagao com O grupo
controle, indicando que o miR-143-3p pode inibir metdstases de
OS. Conclusoes: O miR-143-3p, devido sua concentragao reduzida em
células de 0OS, demonstrou-se importante para a proliferacdo dessa
neoplasia. Ademais, ja foi demonstrado que a diminuicdo desse microRNA
é importante para o desenvolvimento de metastase. Portanto, nota-se que
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0 miR-143-3p poderia ser alvo terapéutico no tratamento do OS, além de
poder ser utilizado como um biomarcador no diagndstico e na avaliacao
progndstica.
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