Desenvolvimento de matriz extracelular temporaria para génese de mucosa urotelial

Introducio:

A lesdo de orgdos do sistema urinario ¢ um problema médico de grande relevancia. Nas
ultimas décadas, o surgimento da engenharia de tecidos permitiu a criagdo de novos tecidos in
vitro, que podem ser usados como substitutos para os tecidos naturais danificados. O processo
de génese de um tecido in vitro pode ser resumido em trés etapas: producao de uma matriz
temporaria, cultura celular e integragdo entre ambas.

Objetivo:

Desenvolver um processo que permita a génese de uma mucosa urotelial in vitro. Isolar e
cultivar células mesenquimais e epiteliais de segmentos do sistema urinario humano. Avaliar
a integracdo entre cada tipo celular e as matrizes.

Materiais e métodos:

Foram produzidos quatro tipos diferentes de matrizes temporarias com combinacgdes de
gelatina, 4cido hialurénico e heparina. Divididas da seguinte maneira: gelatina/acido
hialurénico (AO0), gelatina/heparina (HO), gelatina/acido hialurénico com superficie de
gelatina/heparina (AH) e Gelatina/heparina com superficie de gelatina/acido hialurdnico
(HA). Células uroteliais e células-tronco derivadas do tecido adiposo (ADSC) formam
obtidas de segmentos de ureteres descartados apds nefrectomias. Elas foram expandidas em
cultura e, posteriormente, semeadas nas matrizes temporarias. Avaliou-se integragdo entre
cada tipo celular e as matrizes temporarias através de cortes histologicos. Adicionalmente, a
expressdo de citoqueratina 7 pelas células uroteliais foi analisada pela técnica de Western
blotting.

Resultados:

Das seis culturas primarias de células uroteliais realizadas, duas culturas primadrias
remanescentes atingiram confluéncia e foram semeadas nas matrizes temporarias. Ambos os
tipos celulares foram capazes de aderir e proliferar sobre todas as matrizes temporarias
testadas. Ocorreu maior absor¢ao nas quais a heparina estava presente. Houve diferenciagao
das células tronco. Identificou-se a expressdo de citoqueratina 7 nos quatro grupos de
matrizes cultivadas com células uroteliais.

Conclusio:

Foi possivel transpor as principais etapas para a formacao de uma mucosa urotelial in vitro,
havendo proliferagdo celular nos quatro grupos de matrizes. Ainda resta identificar a melhor
matriz em termos de caracteristicas fisico-quimicas, espessura, porosidade, manuseio. O
proximo passo € trabalhar focando nesse aspecto, o que ja estd em vias de desenvolvimento.



