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Introdugao:

O avango das técnicas de biologia molecular possibilitou o emprego de cultivos
celulares como importante plataforma para a produgéo, através de processos
biotecnoldgicos, de proteinas recombinantes terapéuticas (biofairmacos). A
manutencdo das condi¢des ideais de cultivo é de grande importancia para a ob-
ten¢do do produto conforme especificagdes de qualidade e requisitos de segu-
ranca. Desta forma, os meios de cultivo promovem o ambiente e fornecimento
de nutrientes ideais as células, garantindo o funcionamento normal do meta-
bolismo, do crescimento celular e a correta sintese do produto de interesse.
Em um processo produtivo, este insumo deve ser tratado de forma criteriosa,
cuidando que o seu fornecimento seja constante e invariavel do ponto de vista
da sua composigdo. A disponibilidade de alternativas validadas que garantam
a manutencio das especificages de qualidade do produto torna-se entio uma
estratégia essencial para evitar o desabastecimento.

Objetivo:

Comparar diferentes meios de cultivo comerciais, livres de soro fetal bovino
e componentes animais, com o meio de cultivo controle atualmente utilizado
para o cultivo em suspensio de células CHO secretoras de EPOhr, analisando a
promocéo de crescimento celular, produgao de EPOhr e metabolismo.

Metodologia:

Os experimentos foram realizados com células CHO secretoras de EPOhr, a partir
do descongelamento de criotubos de um banco de células de trabalho. As células
foram adaptadas em diferentes meios de cultivo utilizando frascos estaticos e gar-
rafas rotatdrias. Ao final da etapa de adaptacéo, foram realizadas cinéticas compa-
rativas dos meios testados em comparagido ao meio controle. As cinéticas foram
comparadas mediantes fatores metabolicos e proliferativos do cultivo observados.
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Dos sete meios testados, somente 2 meios (HyCell™ e TransFx-C) nédo respon-
deram bem a adaptagdo direta, impossibilitando a avaliagdo cinética. Entre os
meios que responderam satisfatoriamente a adaptagéo, 3 apresentaram condi-
¢des melhores ou iguais ao do meio controle: SEM4CHO™ - Utility. Os meios
SFM4CHO™ e Cellvento™ CHO-110 apresentaram melhores capacidades de
promocdo de crescimento (2,42x106 células/mL e 4,6x106 células/mL, res-
pectivamente), enquanto o meio CPCHO™ foi capaz de promover uma maior
produtividade e taxa especifica média de formac¢do de EPOhr (P = 12,16pg/
dia e qgEPOhr = 7,3ug/106 células/dia, respectivamente).Os meios de cultivo
SFM4CHO™ e Cellvento™ CHO-110 apresentaram boa capacidade de promo-
ver crescimento celular com concentragdo maxima de células viaveis/mL supe-
rior ao meio controle, indicando possuir melhor crescimento celular. O meio
CPCHO™ apresentou melhor produ¢ao de EPOhr, em comparagédo ao meio de
cultivo controle.

Resultados:

Conclusio:

Os resultados mostraram que 3 meios apresentaram condigées melhores ou
semelhantes ao meio controle. Sugere-se que o meio SEFM4CHO, que apresen-
tou resultados mais semelhantes a0 meio controle, apresentaria também me-
nor altera¢do do perfil bioquimico do produto, no entanto esta teoria somente
podera ser comprovada mediante andlise aprofundada da molécula de EPOhr
purificada.
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