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Scaffold de Oxido de Grafeno Contendo Células Mesenquimais Estromais Adiposas
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Resumo

O presente estudo descreve os efeitos da associagdo de antifibrético, sildenafila, com um scaffold produzido a partir de
oxido de grafeno conjugado ao PEG (6ARM PEG amine (dipentaerythritol) HCI), polimero policaprolactona (PCL)
(GO/PEG/PCL), contendo células estromais mesenquimais adiposas (AMSCs) no tratamento da estenose uretral
induzida em coelhos. Os resultados demonstraram que os animais do grupo Estenose apresentaram reducédo do
diamtero do Iimen com interrupgéo na difusdo do contraste radiolégico; epitélio com metaplasia escamosa em toda sua
extensdo e acentuada reducéo na quantidade de fibras musculares lisas em relacdo as fibras coldgenas, caracterizando
severa estenose uretral. Apés tratamento somente com Scaffold + AMSCs, 0s animais recuperaram parcialmente o
calibre uretral, mantendo ainda pequeno ponto de estreitamento na uretra; os processos de fibrose e angiogénese
foram moderados, sendo evidente o aumento de fibras musculares lisas e diminuicdo das fibras colagenas. Os animais
submetidos ao implante com Scaffold + AMSCs e tratamento adjuvante com sildenafila apresentaram nitida
recuperacao arquitetural da uretra, bem como recuperacao total do calibre da uretra apés 10 semanas de tratamento,
assemelhando-se a morfologia da uretra dos animais do grupo Controle. Assim, considerando os dados em conjunto, o
presente estudo é pioneiro em utilizar scaffold de 6xido de grafeno contendo células estromais mesenquimais adiposas
e tratamento adjuvante com sildenafila no reparo da estenose uretral, mostrando o grande potencial desta nova terapia

para uso clinico.

Palavras-chave:

Biocompatibilidade, Células-tronco mesenquimais, Oxido de Grafeno, Estenose Uretral

Introducéo e Objetivos
A disfungdo miccional € uma das sintomatologias
urolégicas com impacto direto na qualidade de vida dos
pacientes. Este sintoma pode estar diretamente ligado a
estenose uretral, que pode resultar de reacdes
inflamatorias, isquémicas ou traumaticas. Tratamentos
cirirgicos tradicionais ou conservadores levam a
formacdo de tecido cicatricial, como consequéncia da
retirada de parte do tecido comprometido provocando
perda da mucosa protetora desta regido; formacgdo de
fibrose e estreitamento da uretral. Atualmente ndo existe
ainda um padrdo no tratamento de reconstrucdo de
uretra, assim como para quadros de estenose. Porém
inGmeros estudos vem sendo realizados para verificar o
guéo pode ser promissor a utilizacdo de scaffold aderidos
com células, para melhorar a resposta de cicatrizacdo ao
mesmo tempo que seja evitada a formacédo da estenose
em tratamentos da uretra?. Assim, 0s objetivos do
presente estudo foram caracterizar e avaliar a eficiéncia
do tratamento adjuvante com antifibrético, sildenafila, em
diminuir a formacdo da estenose uretral induzida em
coelhos submetidos a reconstrugdo uretral com scaffold
produzido a partir de 6xido de grafeno conjugado ao PEG
(BARM PEG amine (dipentaerythritol) HCI), polimero
policaprolactona (PCL) (GO/PEG/PCL), contendo células
estromais mesenquimais adiposas (AMSCs).
Resultados e Discusséo

Foram utilizados 20 coelhos machos, New Zeland, os quais
foram divididos em 4 grupos experimentais: Grupo Controle
(n=5), Grupo Estenose (n=5), Grupo Scaffold + AMSCs
(n=5), e Grupo Scaffold + AMSCs + Sildenafila (n=5). Apos,
10 semanas de pés-operatério todos os animais foram
submetidos a uretrografia retrégrada e, posteriormente,
eutanasiados. Os resultados demonstraram que os animais

ltmen com interrupgéo na difus@o do contraste radiol4gico;
epitélio com metaplasia escamosa em toda sua extenséo e
acentuada reducdo na quantidade de fibras musculares
lisas em relacdo as fibras coldgenas, caracterizando severa
estenose uretral. Apés tratamento somente com Scaffold +
AMSCs, os animais recuperaram parcialmente o calibre
uretral, mantendo ainda pequeno ponto de estreitamento na
uretra; os processos de fibrose e angiogénese foram
moderados, sendo evidente o aumento de fibras
musculares lisas e diminuicdo das fibras colagenas. Os
animais submetidos ao implante com Scaffold + AMSCs e
tratamento adjuvante com sildenafila apresentaram nitida
recuperacdo arquitetural da uretra, bem como recuperacao
total do calibre da uretra ap6s 10 semanas de tratamento,
assemelhando-se & morfologia da uretra dos animais do
grupo Controle.
Conclusodes

Assim, considerando os dados em conjunto, 0 presente
estudo é pioneiro em utilizar scaffold de 6xido de grafeno
contendo células estromais mesenquimais adiposas e
tratamento adjuvante com sildenafila no reparo da
estenose uretral, mostrando o grande potencial desta
nova terapia para uso clinico.
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