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A IODOTIRONINA DESIODASE TIPO 2 ESTA EXPRESSA NO CARCINOMA MEDULAR DE TIREOIDE

IURI MARTIN GOEMANN; ERIKA L SOUZA MEYER; JOSE M DORA; ANA LUIZA MAIA

As desiodases tipo 1(D1) e 2(D2) catalisam a 5' monodesiodacdo do T4, um passo essencial na ativagdo dos hormonios
tireoidianos. Ambas enzimas tém sido avaliadas como possiveis marcadores de diferenciagdo da célula folicular tireoidiana. Na
avaliagdo dessas enzimas em diferentes neoplasias da tiredide, observamos de forma inesperada que a D2 esta altamente expressa
no carcinoma medular da tireéide (CMT), um subtipo derivado das células C da tiredide. Baseado nesses achados, o objetivo do
presente estudo foi confirmar e caracterizar os resultados em células TT, uma linhagem humana de CMT que apresenta uma
muta¢do no proto-oncogene RET. As células foram cultivadas em meio F12K e incubadas com tratamentos especificos. A
atividade enzimatica foi determinada em homogenados celulares utilizando T4 como substrato e os niveis de RNAm foram
determinados pela técnica de RT-PCR. O valor aparente da constante de Michaelis para o T4 foi de 2.3nM, tipico para essa
enzima. Houve aumento significativo da atividade e dos niveis de RNAm da enzima na presenga de estimuladores que exercem
sua atividade via cAMP (forskolina e DBT). A atividade enzimatica também sofreu aumento significativo na presenga de
dexametasona. A presenca de um conhecido inibidor enzimatico, propiltiouracil, ndo interferiu na atividade da enzima. Os
hormonios tireoidianos reduziram significativamente a atividade da D2 na propor¢do T4>rT3>T3. Em conclusdo, demonstramos
pela primeira vez que a D2 esta presente no CMT, e confirmamos as caracteristicas da enzima na linhagem de células derivadas
desta neoplasia. Esses resultados introduzem uma nova perspectiva quanto ao papel da desiodagdo local no controle intracelular
dos hormonios tireoidianos nas células C da tiredide e seu possivel papel da diferenciagdo neoplasica.





