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Expressdo de micrornas em pacientes com anemia falciforme, seu possivel papel regulador das
manifestacdes clinicas e potenciais biomarcadores para novas terapéuticas
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INTRODUCAO: A anemia falciforme (AF) é a doenca hereditaria monogénica mais prevalente no Brasil caracterizada pela alta
morbimortalidade. Uma mutagdo de ponto no gene da hemoglobina é a causa da doenca. Caracteristicas genéticas dos individuos
além da heterogeneidade das moléculas associadas a hemdlise e vasculopatia sdo responsaveis por uma variedade de
complicagdes clinicas. Os tratamentos disponiveis atualmente consistem no objetivo de amenizar as manifesta¢des clinicas para
uma melhor qualidade de vida destes pacientes. OBJETIVOS: considerando a importancia dos microRNAs na regulagdo da
expressao génica, o objetivo deste estudo é elucidar o mecanismo de a¢ao desses potenciais reguladores na AF e sua correlagao
e significancia para o fenétipo clinico. METODOLOGIA: Foram incluidos neste estudo 50 individuos (25 individuos sem a patologia
e 25 pacientes SS em acompanhamento no CRAF-HCPA). Foram coletados 2,5ml de sangue periférico. O miRNA foi extraido e
sua qualidade avaliada através do Nanodrop espectrofotdmetro. Para transcrigdo reversa foi utilizado o kit TagMan de acordo com
as especificagbes do fabricante para os MicroRNAs selecionados (hsa-mir-15a, hsa-mir-210, hsa-mir-144 e hsa-mir-223) e
controle positivo (RNU 48). A obtencdo dos dados se deu pela qPCR. A distribuicdo normal dos dados foi verificada através do
teste de Shapiro-Wilk. Os dados quantitativos foram analisados utilizando o teste t student. Correlacionou-se ainda as variaveis
hematolégicas, bioquimicas e manifestagfes clinicas, utilizando-se o teste de Spearman. Para este propdsito foi utilizado o
software SPSS versdo 20.0. Considerou-se um nivel de significancia de p <0,05 e um poder de 95%. RESULTADOS: Trés dos
quatro microRNAs tiveram seus niveis de expressdo estatisticamente significativos em relagdo ao grupo controle, mir-15a (p =
0,0001), mir-210 (p = 0,0001), mir-223 (p = 0,0011) e mir-P = 0,345). As correla¢Bes positivas identificadas foram: microRNA 15a
com microRNA 144 (p = 0,018), microRNA 210 com microRNA 223 (p = 0,006) e microRNA 223 com ulceras na perna (p = 0,035).
As correlacdes negativas foram identificadas a partir de microRNA 15a em relagéo as plaquetas (p = 0,038) e sindrome toréacica (p
= 0,042) e microRNA 144 em relac&o aos reticuldcitos (p = 0,002). CONSIDERACOES FINAIS: Tal conhecimento possibilitara
estabelecer novos tratamentos e possiveis abordagens terapéuticas através do controle da expressao de genes especificos e sua
interacdo direta com RNAs alvo. Palavras-chaves: anemia falciforme, microRNAs, fisiopatologia
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