EDITORIAL / EDITORIAL

CELULA-TRONCO

A pesquisa com célula-tronco ¢ um
conhecimento cumulativo e progressivo a respeito de
como um organismo se desenvolve a partir de uma
simples unidade celular, e da maneira como as células
saudaveis fazem a reposi¢ao das lesadas no organismo
adulto. Essa promissora area do conhecimento esta
conduzindo a comunidade cientifica a investigar a
possibilidade da terapéutica baseada em células para o
tratamento de doencas, area freqiientemente referida
comomedicinaregenerativaou de reparacao.

A pesquisa com células-tronco representa
um dos maiores desafios da biologia atual. Mas,
como em outros campos da investigagao cientifica,
faz surgir novas questdes de forma tdo rapida como
gera novos conhecimentos.

As célulastronco possuem duas caracteristicas
importantes que as distinguem dos outros tipos de
células. Primeiro, ndo sdo especializadas e se auto-
renovam por longos periodos de tempo, através da
divisio celular. Segundo, sob certas condigdes
fisiologicas ou experimentais, podem ser induzidas a se
tornar células com fungdes especiais, tais como as
células contrateis do misculo cardiaco ou as produtoras
deinsulina

As pesquisas trabalham, fundamentalmente,
com dois tipos de células-tronco, as provenientes de
animais eas provenientes de seres humanos: células-
tronco embriondrias e c€lulas-tronco adultas, que
possuem diferentes caracteristicas morfologicas e
fungdes.

Foram descobertas, ha mais de 20 anos,
maneiras para se obter ou desenvolver células-
tronco a partir de embrides de ratos. Estudos
detalhados da biologia das células-tronco desses
animais possibilitaram a descoberta, em 1988, de
como isola-las de embrides humanos e como fazer
para que se desenvolvessem em laboratorio. Essas
foram chamadas de células-tronco embriondrias
humanas.

Os embrides usados nesses estudos foram
criados com propositos de infertilidade, através de
procedimentos de fertilizagao in vitro e, uma vez
ndo mais necessarios para esse fim, foram doados
para a pesquisa, juntamente com o termo de
consentimento dos doadores.
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As células-tronco sdo importantes para os
organismos vivos por varias razoes. No embrido, na
fase do terceiro ao quinto dia de idade - chamado
blastocito -, um pequeno grupo de, aproximadamente,
30 células, conhecidas como células da massa interna,
d4d origem a uma centena de células altamente
especializadas, necessarias ao surgimento de um
organismo adulto.

Durante o desenvol vimento fetal, as células-
tronco dos tecidos em desenvolvimento ddo origem
a multiplos tipos de células especializadas, que
fazem surgir o coragdo, pulmdes, pele e outros
tecidos. Em alguns tecidos adultos, tais como a
medula 6ssea, misculos ou cérebro, umapopulagio
discreta de células-tronco adultas fazem a reposi¢ao
das que foram perdidas através do uso normal, por
trauma ou doenga.

Fez-se a hipotese de que as células-tronco,
em algum momento no futuro, poderao se tornar a
base para o tratamento das doencas, tais como o
diabetes, a doenca de Parkinson e as doencas
cardiacas.

Os pesquisadores querem estuda-las em
laboratorio, determinar suas propriedades
fundamentais e o que as tornam diferentes das
células especializadas. A medida que se aprende
mais com elas, poder-se-a utilizad-las ndo s6 na
terapéutica baseada em células, mas também
envolvé-las em pesquisa de novas drogas e
toxinas, além de esclarecer os defeitos congénitos.

Com o objetivo de desenvolver tais
tratamentos, vem-se estudando, intensivamente,
as propriedades fundamentais das mesmas, que
incluem determinagdes precisas de como
permanecem nao especializadas, como se auto-
renovam durante varios anos ¢ aidentificagdo dos
sinais que as conduzem a especializacdo.

Tenta-se explicar duas das suas propriedades
fundamentais: o que permite sua auto-renovagao a
longo prazo (porque uma célula-tronco embriondria
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pode proliferar durante um ano ou mais em
laboratorio sem sofrer diferenciagdo, mas as
células-tronco adultas ndo conseguem) e quais sao
os fatores que regulam sua proliferagado e sua auto-
renovacdo. Descobertas as respostas para essas
questdes sera possivel entender como a proliferagao
celular ¢ regulada durante o desenvolvimento
normal do embrido ou durante a divisao celular que
pode conduzir ao cancer. Essas informacdes
poderao viabilizar o desenvolvimento das células-
tronco embriondrias e adultas de maneira mais
eficaz em laboratorio.

As células-tronco ndo sao especializadas e
uma de suas propriedades ¢ ndo possuir estrutura
especifica de qualquer tecido que permita a
realizacdo dessas fungdes especializadas. Elando
pode trabalhar como sua vizinha para bombear o
sangue através do organismo (da mesma forma
que a fibra muscular cardiaca), ndo transporta
moléculas de oxigénio através da corrente
sanguinea (de maneira semelhante aos globulos
vermelhos), ndo consegue disparar sinais
eletromecanicos que permitam ao organismo se
movimentar ou falar (como a célula nervosa).
Entretanto, essas células-tronco ndo especializadas
podem dar origem a células especializadas,
inclusive as fibras cardiacas, aos globulos
vermelhos ou aos neur6nios.

Diferente das fibras cardiacas, dos globulos
vermelhos ou dos neurdnios - os quais ndo se
replicam normalmente -, as células-tronco podem
replicar-se varias vezes; esse processo ¢
denominado proliferagdo.

Uma populacdo inicial delas, que se
prolifera por muitos meses em laboratdrio, pode
dar origem a milhdes de células. Se as células
resultantes continuarem sendonao especializadas,
de forma semelhante a célula-tronco genitora, sdo
consideradas capazes de auto-renovacao a longo
prazo.

Os fatores especificos e as condi¢des que
permitem a elas permanecerem nao especializadas ¢
de grande interesse para a comunidade cientifica.
Foram despendidos muitos anos, através do
método de tentativa e erro, para se aprender como
fazer para multiplica-las em laboratério sem que,
espontaneamente, se diferenciassem em tipos
celulares especializados. Foram despendidos 20
anos para se aprender como multiplicar a célula-
tronco embrionaria humana em laboratorio,
reproduzindo as condi¢des do desenvolvimento da
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célula-tronco do camundongo.

Uma areaimportante da pesquisa € entender
os sinais que, no organismo maduro, levam uma
populagdao de células-tronco a proliferar e
permanecer indiferenciada até que se torne
necessaria para o reparo tecidual especifico. Essa
informacao € critica para se fazer crescer um grande
nimero delas em laboratorio e utiliza-las em
experimentosadicionais.

Quando as cé¢lulas-tronco nao especializadas
dao origem a células especializadas, o processo ¢
chamado diferencia¢do. Comeca-se a entender os
sinais internos ¢ externos que ddo inicio a
diferenciagdo das mesmas. Os internos sao
controlados por genes que estdo entremeados ao
longo das cadeias de DNA e carregam instrugdes
codificadas para todas as estruturas e fungdes da
célula. Os externos incluem moléculas quimicas
secretadas por outras células, contato fisico com
células vizinhas e certas moléculas no seu
microambiente. Porém, muitas questdes a respeito
da diferenciacdo celular permanecem sem
esclarecimento. Por exemplo, sdo os sinais interno
e externo semelhantes para todos os tipos de
células-tronco? Pode um conjunto especifico de
sinais ser identificado e promover a diferenciacao
para um tipo celular especifico? O esclarecimento
dessas questdes € critico porque as respostas
podem possibilitar o encontro de novos caminhos
para o controle da diferenciacdo das mesmas no
laboratorio, permitindo, assim, o crescimento de
células ou tecidos que podem ser utilizados para
propositos especificos, inclusive a terapéutica
baseada em células.

Células-tronco adultas habitualmente dao
origem aos tipos celulares do tecido no qual
residem. Na medula 6ssea, por exemplo, d4 origem
as hemadcias, as células brancas e as plaquetas. Até
recentemente, acreditava-se que a célula formadora
do sangue na medula 6ssea - a qual ¢ chamada
célula-tronco hematopoiética - ndo podia dar
origem a c¢lulas de diferentes tecidos, tal como o
neuronio. Entretanto, numerosos experimentos nos
ultimos anos permitiram aventar a possibilidade de
poderem dar origem a tipos celulares de tecidos
completamente diferentes, um processo conhecido
como plasticidade. Exemplos dessa plasticidade
incluem as células hematopoiéticas, que podem se
transformar em células musculares e neuronios, € as
células hepaticas, que podem se transformar em
produtoras de insulina. Assim, explorar a



possibilidade de utilizar a célula-tronco adulta
para a terapéutica baseada em célula tem se
tornado uma area de intensa investigagao.

As células-troncoembrionarias, como o nome
sugere, sdo derivadas do embrido. Especificamente,
as células-tronco embriondrias humanas sdo
derivadas de embrides que se desenvolveram apos
fertilizacdo in vitro - em clinicas de fertilizagao - e
foram, posteriormente, doados com propdsito de
pesquisa, juntamente com o termo de consentimento
dos doadores. Eles ndo sdo derivados de ovos
fertilizados. Os embrides, dos quais as células-tronco
sdo derivadas, possuem de quatro a cinco dias de
idade e sdo constituidos poruma esfera de células com
cavidade interna chamada blastocisto. Ele
compreende trés estruturas: trofoblasto - que ¢ a
camada de células que o envolve -, uma cavidade e
uma massa celular intema - formada por um grupo
aproximado de 30 células que ocupa uma de suas
extremidades.

O crescimento de células em laboratorio €
conhecido como cultura de células. As células-
tronco embrionarias humanas sdo isoladas por
transferéncia da massa celular interna para um
prato de cultura de laboratdério que contém um
liquido nutriente conhecido como meio de cultura.
As células se multiplicam e espalham-se pela
superficie do prato. A superficie inferior do meio
de cultura ¢ habitualmente coberta por células
embriondrias de pele de camundongo, tratadas de
forma a ndo se multiplicar. Essa ¢ a chamada
camada nutricional. A razdo para se colocar as
células de camundongo na superficie inferior do
meio de cultura ¢ fornecer a massa de células
internas uma superficie pegajosa, na qual possam
aderir. Dessa forma, ascélulasalimentadoras liberam
nutrientesnomeiode cultura.

Mais recentemente, comegou-se buscar um
caminho para multiplicd-las sem as células
alimentadoras dos camundongos. Isso representaum
avango cientifico significativo devido ao risco de
transmissao de viroses ou de outras macromoléculas
contidas nas células dos camundongos para as células
humanas. Apds o transcurso de varios dias, as células
da massa intema proliferam e preenchem o prato de
cultura. Quando isso ocorre, sdo removidas com
cuidado e colocadas em varios frascos frescos de
cultura. O processo de transferéncia de células ¢
repetido varias vezes durante meses e ¢ chamado
subcultura.

Cada ciclo de subcultura ¢ conhecido como
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passagem. Apods seis meses ou mais, as 30 células
originais, provenientes da massa celular interna,
renderam milhdes de células-tronco embrionarias
humanas. Elas sdo pluripotentes, t€ém aparéncia
genética normal e sdo referidas como linhagem de
células-tronco embrionarias. Apenas linhagens
celulares estabelecidas, ou mesmo antes desse
estagio, grupos delas podem ser congelados e
transportados para outros laboratorios para cultura e
posterior experimentagao.

Durante varios momentos, ao longo do
processo de produgao das linhagens, sdo testadas para
a avaliacdo de suas propriedades fundamentais. Esse
processo ¢ chamado caracterizacao.

Até o presente momento, ndo se chegou a
um consenso a respeito de uma bateria padrdo para
testar as propriedades fundamentais dessas
células. Dessa forma, muitos dos testes utilizados
podem nio representar bons indicadores das mais
importantes propriedades biologicas e funcionais
de tais células. Mesmo assim, laboratérios que
multiplicam células-tronco embriondrias humanas
se utilizam de varios desses testes.

Quando as células-tronco embrionarias
humanas crescem em cultura, sob determinadas
condigdes podem permanecer indiferenciadas por
longo tempo. Porém, se lhes for permitido se unirem
para formar corpos embrionarios, come¢am a se
diferenciar espontaneamente. Conseguem originar
células musculares, neurdnios e muitos outros tipos
de células. Embora a diferenciagdo espontanea seja
uma boa indicagdo de que a cultura de células-
tronco embrionarias seja saudavel, ndo representa
um caminho eficiente para a producao de culturas de
tipos especificos de células.

Para produzir culturas de tipos especificos
de células diferenciadas - células musculares
cardiacas, sanguineas ou células nervosas -, tentou-
se controlar o processo de diferenciacao da célula-
tronco embrionaria. Modificou-se a composi¢ao
quimica do meio, alterou-se a superficie interna dos
discos e foram modificadas as células por meio de
inser¢a o de genes especificos.

ApoOs varios anos de experimentagao,
foram estabelecidos alguns protocolos basicos ou
“receitas" para a diferenciagdo direta das células-
tronco embrionarias para um tipo especifico de
célula. Quando tornarmos segura a diferenciacdo da
célula-tronco embrionaria em um tipo especifico de
célula especializada sera possivel utilizé-la no
tratamento de algumas doengas.
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Dentre as doengas que podem ser tratadas
pelo transplante de células geradas a partir de
células-tronco embrionarias humanas estdo a
doenca de Parkinson, o diabetes, danos traumaticos
da medula espinal, degeneracdo de células de
Purkinje, distrofia muscular progressiva, doenga
cardiacae perdasde visdoe audigao.

Uma célula-tronco adulta ¢ uma célula
indiferenciada encontrada entre células
diferenciadas que fazem parte de um tecido ou
6rgdo. Tem propriedade de auto-renovagao e pode
se diferenciar para produzir o tipo de célula
especializada principal do tecido ou 6rgao.

O papel priméario da célula-tronco adulta
no organismo vivo € manter e reparar o tecido nos
quais sdao encontradas. Alguns pesquisadores
usam, agora, o termo célula-tronco somatica,
independente de célula-tronco adulta. De forma
diferente da célula-tronco embriondria, que ¢
definida pela sua origem (a massa celular interna
do blastocisto), a origem da célula-tronco adulta
no tecido maduro ¢ desconhecida.

Chamou bastante a atengdo quando a
identificacdo de células-tronco adultas nos tecidos
ficou muito abaixo do possivel previsto. Essa
descoberta fez surgir perguntas sobre a possibilidade
da utilizagdo das mesmas para transplante. De fato,
células-tronco adultas, formadoras de sangue da
medula 6ssea, t€ém sidousadas paratransplante ha 30
anos.

Certos tipos de células-tronco adultas
parecem ter a habilidade de se diferenciar em
muitos outros tipos celulares sob certas condicdes.
Caso essa diferenciacao possa ser controlada em
laboratorio, podera constituir a base da terapéutica
para muitas doencas sérias e comuns.

A historia da pesquisa com células-tronco
adultas comegou ha cerca de 40 anos. Nos anos 60,
descobriu-se que a medula 6ssea continha pelo
menos dois tipos delas. Uma popula¢do chamada
célula-tronco hematopoiética, que forma todos os
tipos de células sanguineas do organismo, ¢ uma
segunda populacdo chamada de células do estroma
da medula 6ssea, que foi descoberta poucos anos
mais tarde.

As células do estroma representam uma
populacdo mista que origina osso, cartilagem,
gordura e tecido conectivo fibroso. Ainda nos anos
60, foram descobertas em camundongos duas
regides do cérebro que continham células em
divisdo e que dariam origem a células nervosas. A
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despeito desses relatos, acreditava-se que novas
células nervosas ndo poderiam ser geradas no
cérebro adulto. Nao foi antes dos anos 90 que se
aceitou o fato do cérebro adulto conter células-
tronco capazes de originar os trés tipos principais
de células nervosas: astrocitos e oligodendrocitos,
que sdo células ndo-neuronais, € 0s neuronios ou
células nervosas.

Células-tronco adultas t€m sido identificadas
em muitos tecidos e 6rgaos. Um ponto importante a
ser entendido a respeito da célula-tronco adulta ¢ que
ha um ntimero muito pequeno delas em cada tecido.
Acredita-se que ela resida em areas especificas de
cada tecido, onde permanecem quiescentes (ndo se
dividindo) por muitos anos, até serem ativadas por
doengas ou dano tecidual. Os tecidos adultos, nos
quais se relatou existir c€lulas-tronco, incluem:
cérebro, medula 6ssea, sangue periférico, vasos
sanguineos, musculo esquelético, pele e figado.

Em muitos laboratorios esta se tentando
encontrar caminhos para se desenvolver as
células-tronco adultas em culturas, manipula-las
para produzir tipos celulares especificos a serem
utilizados no tratamento de danos ou doencas.
Alguns exemplos de tratamentos potenciais
incluem a reposicao de células produtoras de
dopamina no cérebro de pacientes parkinsonianos,
de células produtoras de insulina nos portadores de
diabetes tipo I e o reparo do dano no musculo
cardiaco produzido pelo infarto do miocardio com
células musculares cardiacas.

Nao se tem um consenso a respeito dos
critérios que podem ser utilizados para identificar
e testar as células-tronco adultas. Entretanto, ¢
utilizado um dos seguintes métodos: rotular a
célula em um tecido vivo usando marcadores
moleculares e, depois, determinar que tipo
especializado de células irdo produzir; remové-las
de um animal vivo, rotula-las em culturas e
transplanta-las de volta em outro animal para
determinar se fardo o repovoamento de seu tecido
de origem; e isolando-as, multiplicando-as em
culturas, manipulando-as, freqiientemente pela
adicao de fatores de crescimento ou introduzindo
novos genes para determinar que tipo de células
diferenciadas poderdo originar. Mesmo uma
simples célula-tronco adulta pode ser capaz de
gerar uma linhagem geneticamente idéntica -
conhecida como clone -, com as quais surgem
todos os tipos apropriados de células diferenciadas
dos tecidos.



Tenta-se demonstrar que as células-tronco
podem dar origem a um clone de células em
cultura, ou que uma populagdo purificada de
candidatas a células-tronco pode repovoar o tecido
apos o transplante em animal. Recentemente, pela
infeccdo de células-tronco adultas por virus, que
propicia a identificagdo unica de cada, foi possivel
demonstrar que clones de células-tronco adultas
isoladas t€m a capacidade de repovoar tecidos
danificados em animais vivos.

Tem sido reportado que a célula-tronco
adulta ocorre em muitos tecidos e que entram no
caminho normal de diferencia¢do para originar os
diferentes tipos de células especializadas do tecido
no qualresidem.

As células-tronco adultas também exibem
a habilidade de formar tipos especializados de
outros tecidos, fendmeno esse conhecido como
plasticidade.

Emanimais vivos, podem se dividirpor um
longo periodo de tempo e originar tipos celulares
maduros que possuem formas, caracteristicas,
estrutura e fungdo especializada do tecido em
particular. Os seguintes exemplos constituem vias
dediferenciagaode células-troncoadultas:

— C¢élulas-tronco hematopoiéticas > que
dao origem a todos os tipos de células sanguineas e
derivadas (células vermelhas, linfocito B,
linfocito T, natural killer, neutrofilos, basofilos,
eosinofilos,mondcitos, macréfagos e plaquetas).

— Células do estroma da medula Ossea
(células-tronco mesenquimais)- que dao origem a
varios tipos celulares (ostedcitos, condrocitos,
adipocitos e outras células do tecido conectivo,
tais como as dos tenddes).

— Células-tronco neurais- que dao origem a
trés principais tipos celulares: neuronios e duas
células ndo-neuronais (astrocitos e oligodendrocitos).

— Células-tronco espalhadas ao longo do
tubo digestivo-> ocorrem em criptas profundas e
dao origem a diversos tipos celulares (células para
absorcdo, células globosas, células de Paneth e
células entero-enddcrinas).

— C¢élulas-tronco da pele »que dao origem
a queratocitos que migram para a superficie da
pele e formam uma camada protetora. As células-
tronco foliculares podem originar ambos, o
foliculo piloso e a epiderme.

Numerosos experimentos tém sugerido
que certos tipos de células-tronco adultas sdo
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pluripotentes. Essa habilidade de se diferenciar em
multiplos tipos celulares ¢ chamada plasticidade
ou transdiferenciagao.

Pesquisas atuais tém auxiliado na
determinagao dos mecanismos que estao nabase da
plasticidade das células-tronco adultas. Quando
esses mecanismos, além de identificados, puderem
ser controlados, as células-tronco existentes em
tecidos sadios poderdo ser induzidas a repovoar e
reparartecidos doentes.

Células-tronco humanas embrionarias ou
adultas apresentam vantagens e desvantagens
quando se considera a potencial utilizagdo das
mesmas para a terapéutica regenerativa baseada
em células. E claro que as células-tronco
embriondrias e adultas diferem quanto ao nimero
e aos tipos de células diferenciadas que poderao
originar. As embrionarias podem dar origem a
todos os tipos de células do organismo porque sdo
pluripotentes; células-tronco adultas sdo
geralmente limitadas na diferenciagdo dos
diversos tipos celulares existentes em seus tecidos
de origem.

Algumas evidéncias sugerem que a
plasticidade da célula-tronco adulta pode existir,
aumentando, assim, o nimero de tipos celulares
que pode originar.

Grande numero de células-tronco
embrionarias pode se multiplicar de maneira
relativamente facil em cultura, enquanto células-
tronco adultas sdo raras em tecidos maduros, € 0s
métodos existentes para expandi-las em cultura
ainda nao ficaram bem estabelecidos. Essa ¢ uma
diferenca importante, uma vez que um namero
grande delas se faz necessario para a terapéutica de
reposicao pela célula-tronco.

A vantagem potencial da utilizagdo da
célula-tronco adulta ¢ que elas podem ser
expandidas em cultura e depois reintroduzidas no
proprio paciente. O uso da célula-tronco do proprio
paciente pode significar a ndo rejeicao pelo seu
sistema imunolégico. Isso representa uma
vantagem significativa, uma vez que a
imunorrejei¢do ¢ um problema dificil, porém,
controlavel com drogas imunossupressoras.

Células-tronco embriondrias provenientes
de um doador e introduzidas em outro paciente
poderdo levar a rejeicdo do transplante. Existem
muitas maneiras de se utilizar as células-tronco
humanas nas pesquisas basica e clinica. Entretanto,
existem também muitas barreiras técnicas entre as



Rev. Fac. Ciénc. Méd. Sorocaba, v. 6, n. 2, p. I1I - IX, 2004

promessas da terap€utica com as células-tronco e a
sua real utilizagdo, as quais somente poderdo vir a
existir através da pesquisa intensiva e continuada.

O estudo das células-tronco embrionarias
humanas podera adicionar muita informacao a
respeito dos complexos eventos que ocorrem
durante o desenvolvimento humano.

Um dos objetivos primarios da pesquisa ¢
identificar como as células-tronco indiferenciadas
se tornam diferenciadas. Sabe-se que a ativacao e a
desativacdo de genes representam a chave do
processo. Algumas das mais sérias condi¢oes
médicas, tais como a neoplasia e os defeitos
congénitos, sdo devido a divisdo anormal da célulae
da sua diferencia¢ao. Um melhor conhecimento dos
controles genéticos e moleculares desses processos
podera adicionar informagao a respeito de como tais
doencas surgem e sugerir novas estratégias para a
terapéutica.

Uma barreira significativa para esse tipo de
uso e para o uso generalizado das outras
propriedades ¢ que ainda ndo estdo compreendidos
totalmente os sinais que ativam e desativam os
genes que influenciam a diferenciagdo dessas
células.

As células-tronco humanas podem ser
utilizadas também no teste de novas drogas. Por
exemplo, novos medicamentos podem ser
testados, por questio de seguranga, na
diferenciacdo de células geradas de linhagens de
c€lulas pluripotentes humanas.

Outros tipos de linhagens celulares ja sao
utilizados com esse proposito. Para pesquisa-los
efetivamente, as condi¢gdes devem ser idénticas, a
fim de que possam ser comparadas as diferentes
drogas. Tem sido possivel precisar o controle da
diferenciacao da célula-tronco em tipos especificos
de células, ondeas drogas serdo testadas.

Talvez a mais importante aplicacdo
potencial da célula-tronco humana seja na
producdo de células e tecidos que possam ser
utilizados na terapéutica baseada em células.
Atualmente, doadores de o6rgdos e tecidos sdo
freqiientemente utilizados para repor tecidos
danificados ou destruidos, porém, a necessidade
de tecidos transplantdveis e 6rgdos excede, de
longe, a quantidade do suprimento disponivel.

As células-tronco direcionadas para a
diferenciacdo de tipos celulares especificos
oferecem a possibilidade de constituir uma fonte
renovavel para reposicdo celular e de tecidos,
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objetivando o tratamento de doengas, inclusive o
mal de Parkinson, Alzheimer, dano da medula
espinhal, acidente vascular cerebral, queimaduras,
doengas cardiacas, diabetes, osteoartrite e artrite
reumatoide. Podem tomar possivel a geracdo de
células musculares cardiacas normais em laboratdrio
e, apos 1sso, transplanta-las para pacientes portadores
dedoencascardiacas cronicas.

Pesquisas preliminares em camundongos e
em outros animais indicam que a célula-tronco da
medula Ossea, transplantada para um coragdo
lesado, pode dar origem a células musculares
cardiacas e repovoar o tecido cardiaco com sucesso.

Outros estudos recentes, com sistemas de
culturas de células, indicam que € possivel conduzir
a diferenciacdo das células-tronco adultas da
medula 6ssea para célulasmusculares do coragao.

Nas pessoas que sofrem de diabetes tipo I,
as células do pancreas, que normalmente
produzem insulina, s3o destruidas pelo proprio
sistema imunolédgico do paciente. Novos estudos
indicam ser possivel conduzir a diferenciagao da
célula-tronco embrionaria humana em cultura de
células, para a formacao de células produtoras de
insulina, e que estas, eventualmente, possam ser
utilizadas em terapéutica de transplante para
diabéticos.

Para cumprir a promessa da nova terapéutica
baseada em células voltada para o tratamento das
doencas degenerativas e debilitantes, a comunidade
cientifica precisa ser capaz de manipulé-las
facilmente e reproduzi-las de tal forma que possam
adquirir as caracteristicas necessdrias para
transformar o transplante e os enxertos em sucessos.

A seguinte, ¢ uma lista de passos que
precisardo ser aprendendidos para que possamos
controlar com exatidao o processo, possibilitando
transportar tais terapéuticas para a pratica clinica.
As células-tronco, para tornarem-se uteis aos
propositos dos transplantes, deverdo ser capazes
de:

— Proliferar extensivamente e originar
quantidades suficiente de tecidos;

— Diferenciar-se no (s) tipo (s) celular (es)
desejado (s);

— Sobreviver no receptor apos o transplante;

— Integrar-se no tecido circunjacente apds o
transplante;

— Funcionar de maneira apropriada durante a
duragdo da vidadoreceptor;



— Evitar, de qualquer forma, danos ao
receptor.

Com o objetivo de evitar o problema da
imunorrejeicdo, vem-se experimentando, atraveés
de diferentes tipos de pesquisa, estratégias para a
producdo de tecidos que nao sejam rejeitados.
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Para resumir, a promessa da terapéutica
baseada em células-tronco representa um desafio,
porém, barreiras técnicas importantes precisam
ser vencidas e s6 poderdo ser ultrapassadas com
muitos anos de pesquisa intensiva.

As opinides expressas nesta se¢do representam o ponto de vista de seu Autor e ndo, necessariamente, o da Revista.
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