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Estudos in vitro sobre a ativacao das células-tronco mesenquimais na presenca de células mononucleares de
sangue periférico de pacientes com diferentes perfis inflamatérios de doenca pulmonar obstrutiva crénica
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A Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) é caracterizada pela diminui¢éo progressiva do fluxo de ar nas vias aéreas, gerando
diferentes perfis inflamatorios no paciente, dependendo do estagio em que a doenca se encontra. Uma vez que a doenga possui
carater inflamatoério, a capacidade imunomoduladora das células-tronco mesenquimais (MSC) tém sido amplamente estudadas como
alternativa terapéutica a DPOC. O presente trabalho tem como objetivo estudar a capacidade das MSC de serem estimuladas,
quando em cultura com soro de pacientes portadores de DPOC em situacdes clinicas diferentes e em co-cultura com células
mononucleares de sangue periférico (PBMC) desses pacientes. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica do HCPA sob nimero
140687. As MSC foram obtidas e isoladas de tecido adiposo de pacientes sadios, provenientes do centro cirdrgico do HCPA. As
PBMC foram isoladas de pacientes portadores de DPOC estaveis e exacerbados, assim como também de pacientes que nado
apresentavam DPOC. As MSC foram cultivadas com meio contendo soro de pacientes obtidos dos diferentes grupos experimentais,
na presenc¢a ou ndo de PBMC do mesmo paciente. Apds 48 horas em co-cultura, foi feita extracdo de RNA das MSC para quantificar,
através da técnica de qRT-PCR, a expressdo génica de duas citocinas de acdo anti-inflamatoria: a ciclooxigenase-2 (COX-2) e
hemeoxigenase-1 (HO-1). As MSC apresentaram capacidade de aderéncia ao plastico, morfologia fibroblastéide e foram capazes de
se diferenciar em adipdcitos e ostedcitos. Quando comparadas a expressao de COX-2 no grupo de MSC cultivadas com o soro de
pacientes com DPOC exacerbados e no grupo de MSC co-cultivadas com PBMC e soro de pacientes exacerbados, foi verificada
uma expressao quase 15 vezes maior (p= 0,043) no primeiro grupo, onde as PBMC estavam presentes. Nao foi observada diferenca
estatistica entre os grupos quando a expressao de HO-1 foi analisada, 0 que pode estar relacionado com o baixo niumero de
individuos no estudo, uma vez que a associacdo de PBMC e soro de pacientes com DPOC exacerbados foi capaz de promover um
expressivo aumento na expressdo de COX-2 pelas MSC. Para que se estabeleca a relagdo entre a capacidade imunomodulatoria
das MSC e a expressdo de COX-2 e HO-1 e o perfil inflamatério da DPOC, novas avaliagdes sdo necessarias. Unitermos: Células-
tronco mesenquimais; Doenca pulmonar obstrutiva crénica; Expressdo génica
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