Estudo de genes relacionados com o controle do ciclo celular nos
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Resumo

Introducéo

O envelhecimento biolégico pode ser definido como uma série de mudancas
cumulativas, progressivas e intrinsecas, funcional e estruturalmente deletérias (ARKING et
al., 1996). Ele é um processo multifatorial atribuido a componentes genéticos e ambientais,
levando a senescéncia celular, podendo ocorrer tanto in vivo como em in vitro. Isto ocorre
devido a capacidade limitada de divisdes celulares ocasionando um declinio gradual da
capacidade de proliferacdo e funcionalidade das células (CRISTOFALO et al.,, 1994;
EFFRQOS, 2001; HAYFKICK, 2007; OLSON, 1987; PAZZOLI e STEWART, 2008).

As células-tronco tém como caracteristicas principais a capacidade de auto-renovacao
e a diferenciacdo em multiplas linhagens celulares, desenvolvendo assim um papel central na
formacédo e na renovacao dos tecidos, na regeneracdo e na homeostasia do organismo, durante
o0 desenvolvimento, no processo de envelhecimento e nas lesées (PISCAGLIA, 2008).

A longevidade das células dependente do controle da expressdao de varios genes
envolvidos na proliferagdo, no controle do ciclo celular e na diferenciagdo. A grande
diversidade de atividade das células-tronco em diferentes tecidos torna importante a
compreensdo dos mecanismos reguladores que controlam as suas duas propriedades: a
autorenovacéo e a diferenciacdo (FUCHS e SEGRE, 2000). .

Metodologia

As células-tronco foram obtidas do volume aspirado excedente da medula dssea de
pacientes que participaram de um ensaio clinico apds assinatura do Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido (TCLE). A medula 6ssea foi fracionada em um gradiente de densidade
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gerado por centrifugacdo sobre Histopaque. A fragdo mononuclear foi colocada em cultura
com meio DMEM suplementado. A cultura foi mantida em estufa a por 4-5 dias para a adeséo
das células mesenquimais e cultivadas até a quarta passagem. Para caracterizacao
mesenquimal, as células passardo pela diferenciacdo mesodérmica e citometria de fluxo. O
crescimento celular serd monitorado, determinando-se o nimero de vezes que a populacdo
duplica (PD), ateé ser evidenciado pela parada do ciclo celular. Avaliagdo da senescéncia
celular sera mensurada por meio da beta-galactosidase e sera realizada a dosagem da proteina
pl6 através da técnica de imunocitoquimica. Para analise da expressdo génica das proteinas
relacionadas com o ciclo celular, sera realizada técnica de gRTPCR utilizando kits Super-
Arrays APHS-020 Human Cell Cycle.

Dessa forma este trabalho visa comparar a expressdao de genes relacionados com o
controle do ciclo celular na diferenciacdo e na senescéncia de células-tronco mesenquimais

humanas in vitro.
Resultados

Até o momento foram obtidas quatro amostras provenientes de medula-6ssea, onde
cada uma teve a fracdo mononuclear separada e colocada em cultivo celular, encontrando-se
na etapa de expansao celular para posterior diferenciacdo celular e avaliacdo da senescéncia

celular.
Concluséao

Visto que o presente trabalho se encontra em andamento e 0s procedimentos até entdo

realizados sdo iniciais, ndo é possivel aferir uma concluséo.
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