
Differential β2-adrenergic receptor expression 
defines the phenotype of non-tumorigenic and 

malignant human breast cell lines



Background

• Il tumore al seno rappresenta il 23% di tutti i tumori femminili
ed è la prima causa di morte per tumore nelle donne

• I recettori adrenergici sono stati coinvolti sia nella stimolazione
che nella inibizione della proliferazione tumorale

• Aderenalina e nor-nadrenalina attivano nove recettori:           
a1a, a1b, a1d -Gq; a2a, a2b, a2c,-Gi;  b1, b2, b3-Gs

• Tra le caratteristiche peculiari di una cellula tumorale
ricordiamo la proliferazione, la ridotta adesione e la motilità



Effect of epinephrine (Epi;  attiva sui recettori a e b) on      
MCF-10A, HBL-100, MCF-7 and MDA-MB-231 cell proliferation.

Non-tumorali tumorali



Proliferation assays based on DNA



Cell proliferation assays

Comparison of antibody-based BrdU and Click-iT™ EdU (5-
ethynyl-2'-deoxyuridine) proliferation assays



Effect of isoproterenol (Iso; attivo sui recettori b) on MCF-10A, 
HBL-100, MCF-7 and MDA-MB-231 cell proliferation.



Effect of adrenergic compounds on cell adhesion and migration 
in MCF-10A cells. 

Dexmedetomidine=a2-AR agonist
a2-AR= Gi coupled receptor



Transwell migration assay



Wound-healing assay



Effect of adrenergic compounds on cell adhesion and migration 
HBL-100 cells. 



Effect of adrenergic compounds on cell adhesion and migration 
MCF-7 cells. 



Effect of adrenergic compounds on cell adhesion and migration 
in MDAMB-231 cells. 



Measurement of cAMP by Radioimmunoassay (RIA)



cAMP levels in tumor and non-tumorigenic breast cells upon 
isoproterenol stimulation

Without IBMX

Iso stimulation Iso stimulation 



cAMP levels in tumor and non-tumorigenic breast cells upon 
isoproterenol stimulation

MCF-7 esprimono molti a2 AR



Radioligand binding assay



β2-AR overexpression and knock-down in MCF-10A cells



β2-AR overexpression and knock-down in MCF-7 cells



Effect of β2-AR expression on cell proliferation, in MCF-10A 
and MCF-7 cell lines



Effect of β2-AR expression on cell adhesion in MCF-10A and 
MCF-7 cell lines



Effect of β2-AR expression on cell migration in MCF-10A and 
MCF-7 cell lines



Conclusioni
• L’espressione dei b-AR e i livelli di cAMP sono più alti nelle cellule non-tumorali

rispetto alle cellule tumorali.

• La stimolazione o la modulazione dei livelli di espressione dei b-AR causa 
cambiamenti dei livelli di cAMP

• La stimolazione dei recettori b-AR o l’aumento della loro espressione causa una 
riduzione della proliferazione e migrazione

• La riduzione dei livelli di b-AR causa una aumento della proliferazione e migrazione

• L’azione farmacologica sui recettori adrenergici potrebbe coadiuvare la terapia
antitumorale



Dosaggio cAMP con metodo ELISA











Formoterol
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