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Nanotubos de tunelamento (TNTs) sdo pontes citoplasmaticas que
medeiam interacdes entre diferentes tipos celulares. No cancer, o aumento de
TNTs esta diretamente relacionado com a aquisicdo de maior potencial
agressivo pelas células tumorais. A proteina M-Sec (TNFAIP-2) esta
diretamente envolvida na formacdo dos nanotubos de tunelamento em
macrofagos. Sabendo que os macréfagos sdo as células do sistema
imunologico presentes em maior quantidade no microambiente tumoral e que
participam ativamente de todas as etapas da tumorigenese, o intuito do
presente estudo sera avaliar a expressao e regulacdo epigenética da proteina
M-Sec nas células de adenocarcinoma mamario antes e apoés interacdes com
macrofagos. Para isso, células de adenocarcinoma mamario serdo cultivadas
sozinhas, com macréfagos RAW 264.7 ou com sobrenadante de macréfagos
por 12, 24 e 48 horas para avaliacao e caracterizacado de TNTs por andlises de
microscopia de fluorescéncia. Em paralelo, células tanto de monoculturas
quanto de coculturas serdo submetidas a separacdo por cell sorter para
analises da expressdo de M-Sec em ambas as células, por PCR e Citometria
de fluxo. Adicionalmente, a participacdo de mecanismos epigenéticos
envolvidos na regulacdo da expressdo da M-Sec serdo avaliados pela
investigacdo de sitios plausiveis de metilagdo no gene da M-Sec e por analises
de expressao de ao menos 3 transcritos de miRNAs selecionados da literatura.
Até o presente momento, foram realizados testes com os anticorpos TNFAIP2,
além de padronizacdes de concentracdes, propor¢des e tempos de cultivos
celulares, com o objetivo de obter as condi¢cbes ideais para visualizagdo e

quantificacdo dos nanotubos de tunelamento nos modelos estudados.



