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“(...) Como chegar a outro chão, outros lugares,  

conhecer novas paisagens, inteirar-se de novos cultivos,  

deleitar-se com outras cores e formas de terras,  

espelhar-se e moldar-se, se se recusa a ir?  

Para longe ou perto, para próximo ou muito distante,  

para onde se possa estiar a própria bandeira e dizer:  

Neste território eu pisei.” 

 

Fanny Abramovich 
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Avaliação da Função da MAGP-1 na Formação de Neoíntima 

 RESUMO 

 
As fibras elásticas são responsáveis por darem sustentação a tecidos, como artéria aorta, 
pele, pulmão. São compostas por dois componentes distintos, elastina e microfibrila, 
quando analisadas por microscopia eletrônica. Anteriormente, os pesquisadores 
acreditavam que a principal função da rede de microfibrila, composta principalmente de 
fibrilinas e MAGPs, era na formação das fibras elásticas. Mas, sabe-se hoje, que a rede de 
microfibrila também é essencial na sinalização molecular. As MAGPs são proteínas 
aparentemente importantes para a função estrutural das microfibrilas e seu 
desenvolvimento. Embora sua função biológica ainda não seja conhecida, muitos estudos 
têm demonstrado sua interação com várias moléculas in vitro, como as fibrilinas 1 e 2, 
tropoelastina, biglican, decorina e colágeno VI. Até o momento nenhuma patologia foi 
relacionada à deficiência ou mutações no gene da MAGP1.  Entretanto, dados preliminares 
demonstram que camundongos deficientes em MAGP1, quando submetidos à angioplastia, 
desenvolvem mais neoíntima quando comparados com animais selvagens. O procedimento 
de angioplastia resulta muitas vezes no remodelamento vascular, levando a reestenose ou 
formação de neoíntima. Muitos estudos têm relacionado o TGF-β com o processo de 
reestenose após angioplastia, justamente pelo fato desse fator de crescimento ser capaz de 
modular o desenvolvimento e remodelamento vascular. Levando em consideração dados 
recentes que demonstram que a MAGP1 tem a capacidade de interagir com o TGF-β ativo, 
foi de nosso interesse tratar os camundongos deficientes em MAGP1 e selvagens com 
losartan (antagonista de TGF-β) para verificar a função da MAGP1 e a possível 
participação de TGF-β na formação de neoíntima. Os animais foram tratados com losartan 
ou placebo por 4 semanas e então submetidos ao ensaio de angioplastia, aferição da pressão 
sanguínea e dosagem de TGF-β plasmático. Observou-se que todos os animais são 
normotensos e, que o tratamento com losartan resultou em uma redução na formação de 
neoíntima em comparação com os animais não tratados e que não houve diferença na 
formação de neoíntima entre os animais deficientes em MAGP1 comparados com 
selvagens. Não houve alteração dos níveis de TGF-β total. Os dados sugerem que a 
MAGP1 parece não ser importante no processo de formação de neoíntima e que o 
tratamento com losartan é eficaz na redução da formação da neoíntima, sem alterar a 
pressão sanguínea e os níveis de TGF-β. 
 
Palavras-chave: Glicoproteína associada a microfibrila-1; TGF-β; Losartan; Neoíntima. 
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Evaluation of MAGP1’s Function in Neointima Formation 

 ABSTRACT 

 
Elastic fibers are responsible for providing support to tissues such as aorta, skin and lung. 
They are composed of two distinct components, elastin and microfibrils, when analyzed by 
electron microscopy. Previously, researchers believed that the main function of the 
microfibrils network, mainly composed of fibrilin and MAGPs, was the formation of the 
elastic fiber. But, today, we know that the microfibril network is essential for molecular 
signaling also. The MAGPs are proteins apparently important for the structural functions of 
the microfibrils and development. Although its biological function is not known yet, many 
studies have demonstrated its interaction with various molecules in vitro, such as fibrilin 1 
and 2, tropoelastin, biglycan, decorin and type VI collagen. So far no pathology was related 
to MAGP1 deficiency or mutations. However, preliminary data show that MAGP1 
deficient mice when assayed using angioplasty model they developed more neointima than 
wild-type animals. The angioplasty procedure often results in vascular remodeling, leading 
to restenosis. Many studies have shown that TGF-β is related to this process mainly 

because this growth factor is able to modulate the development and vascular remodeling. 
Take into account recent data showing that MAGP1 has the ability to interact with active 
TGF-β, it was our interest to treat the MAGP1 deficient and wild-type mice with losartan 
(antagonist of TGF-β) to verify the MAGP1 function and possible involvement of TGF-β in 
the neointima formation. Mice were treated with losartan or placebo for 4 weeks and then 
tested on angioplasty, blood pressure measurement and serum TGF-β.  It was observed that 
all animals are normotensive, and that losartan treatment resulted in a neointima reduction 
compared with untreated animals. No difference in neointima formation was observed 
between the MAGP1 deficient and wild-type mice. There was no change in total serum 
TGF-β levels. Data suggest that MAGP1, apparently is not important in neointima 
formation and the losartan treatment is effective in reducing neointima formation without 
affecting blood pressure and levels of TGF-β. 
 
Keywords: Microfibril-associated glycoprotein-1; Transforming growth factor beta; 
Losartan; Neointima.   
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