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Doenca pulmonar obstrutiva crénica e terapia com células mesenquimais: o perfil inflamatério do paciente
pode ser importante para desfecho do tratamento? Estudos in vitro
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Introducéo: Pacientes com doencga pulmonar obstrutiva cronica DPOC possuem inflamag&o crénica e irreversivel nas vias aéreas.
Os tratamentos atuais no manejo da DPOC possuem o0 objetivo de mitigar sintomas e proporcionar melhor qualidade de vida aos
portadores. Para o tratamento da DPOC estdo sendo realizados diferentes ensaios clinicos usando a terapia celular como
promissora ferramenta, mas com variagdes no critério de inclusdo, como estagios da DPOC diferentes. Os potenciais paracrinos
das MSC séo conhecidos, mas ainda pouco otimizados pelo método de cultura ou curso da doenga no receptor. Tendo em vista
que pacientes com DPOC possuem variagoes de estagios inflamatérios da doenca, este projeto foi pensado em avaliar a
importancia do perfil inflamatério do paciente na otimizacéo da terapia celular. Objetivos: Avaliar a capacidade das MSC de serem
estimuladas, quando em cultura com soro de pacientes portadores de DPOC em situagdes clinicas diferentes e em co-cultura com
células mononucleares de sangue periférico (PBMC) desses pacientes. Material e Métodos: As MSC foram obtidas e isoladas de
tecido adiposo de pacientes sadios. As PBMC foram isoladas de pacientes portadores de DPOC estaveis e exacerbados, assim
como também de pacientes que ndo apresentavam DPOC. Proteina C reativa também foi dosada de todos os individuos. As MSC
foram cultivadas com meio contendo soro de pacientes obtidos dos diferentes grupos experimentais, na presenca ou ndo de
PBMC do mesmo paciente. Apos 48 horas em co-cultura, foi feita extragdo de RNA das MSC para quantificar, através da técnica
de gRT-PCR, a expressdo génica de ciclooxigenase-2 (COX-2) e hemeoxigenase-1 (HO-1). Dados clinicos como FEV e CVF
também foram analisados. Resultados: Quando comparadas a expressdo de COX-2 pelas 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 de pacientes exacerbados.
Nao foi observada diferenca estatistica entre os grupos quando a expressédo de HO-1 foi analisada. A proteina C reativa variou
muito nos individuos de mesmo grupo, e a analise estatistica demostrou que COX-2 e Proteina C ndo estdo associadas
linearmente. Para que se estabeleca a relagdo entre a capacidade imunomodulatéria das MSC e a expressdo de COX-2 e HO-1 e
o perfil inflamatério da DPOC, novas avaliagdes sdo necessdrias. Palavras-chaves: célula mesenquimal, DPOC, terapia celular
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