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Regulacéo epigenética em genes marcadores de diferenciacéo osteogénica, em

células multipotentes do ligamento periodontal com diferentes potenciais osteogénicos.
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Resumo

Células multipotentes do ligamento periodontal de humanos (PDLSCs) podem dar origem ao tecido 6sseo e sé&o
candidatas promissoras ao reparo periodontal e em terapias regenerativas em doencas 6sseas. No entanto, algumas
PDLSCs apresentam diferentes potenciais osteogénicos, o que pode estar relacionado a baixa previsibilidade e alta
variagdo em resultados de regeneracdo 0ssea. O fenétipo celular é determinado por mecanismos, entre eles destacam-se
a regulacao de genes linhagem-especifica, marcadores de multipotencialidade e mecanismos epigenéticos. Porém, esses
mecanismos nao estdo completamente elucidados e ainda ndo se sabe as razfes bioldgicas para que PDLSCs
apresentem potenciais osteogénicos distintos. Portanto, para a aplicacdo segura das PDLSCs em ensaios clinicos
futuros, é preciso melhor entender a osteogénese nestas células. O objetivo foi produzir resultados que preenchessem
lacunas no conhecimento da diferenciacdo osteogénica, avaliando o impacto da osteogénese em marcadores de
multipotencialidade e de linhagem especifica, em PDLSCs com potenciais osteogénicos distintos.
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Introducéo
As PDLSCs podem auxiliar no reparo periodontal ou em
doencas Osseas, pois sdo células mesenquimais com
capacidade de mudanca de fenétipo e formacado de tecido
6sseo. Ndo se sabe as razdes biolégicas para que
apresentem potenciais osteogénicos distintos. Epigenética
explica como mudangcas no ambiente celular modificam a
expressdo génica, contribuindo para o entendimento da
osteogénese. O objetivo foi preencher lacunas no
conhecimento da diferenciacdo osteogénica, investigando o
impacto da  osteogénese em marcadores de
multipotencialidade e de linhagem especifica, em PDLSCs
com potenciais osteogénicos distintos.
Resultados e Discusséo

Duas populagbes de PDLSCs, com diferentes potenciais
osteogénicos, foram obtidas (ligamento periodontal
humano de 3° molares - 18 a 20 anos) e caracterizadas
(indiferenciacao, multipotencialidade e proliferagdo). Foram

* ¥ *** indicam, respectivamente, p<0.01, p<0.001 ep <
0.0001 (TesteT).

Conclusdes

A diferenciacdo osteogénica teve impacto na modulagéo
avaliados os perfis transcricionais e epigenéticos do ~ d& marcadores de multipotencialidade e osteogénese e
marcador de multipotencialidade (NANOG) e osteogénicos essa modulacdo pode estar relacionada a diferentes
(RUNX2 e OSX), apés 3 e 10 dias de indugdo potenciais osteogNenlcos. As mudgngas foram antagoénicas
osteogénica. DNA e RNA foram extraidos e purificados. entre as populagdes celulares, ainda que ambas tenham
Para as andlises epigenéticas os DNAs foram tratados sido prowvenientes de ligamentos periodontais.
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génica foram realizadas a partir do cDNA. As amostras PIBIC, FAPESP  2013/09650-8 e  2017/07944-5.
foram submetidas a quantificacdo por PCR em tempo real.
A osteogénese promowveu alteragBes opostas quando as
PDLSCs foram comparadas. As PDLSCs com alto
potencial osteogénico corroboram os dados da literatura,
porém as PDLSCs com baixo potencial osteogénico
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