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Glossario

eCélula-tronco — Células com a capacidade para dividir por periodo indefinido em
cultura e dar origem a células especializadas.

eCélula-tronco embrionaria (Pluripotente) — Células primitivas (indiferenciadas)
de embrido que tém potencial para se tornarem uma variedade de tipos celulares
especializados.

eCélula-tronco adulta (Multipotente) — Célula indiferenciada encontrada em um
tecido diferenciado que pode renovar-se e (com certa limitagao) diferenciar-se para
produzir o tipo de célula especializada do tecido do qual se origina.
ePlasticidade/Transdiferenciacdo — A capacidade da célula-tronco de um tecido
adulto gerar tipos celulares diferenciados de outros tecidos.

eCélula-tronco hematopoiética — Célula-tronco da qual se originam todas as
células vermelhas (eritrécitos) e brancas (leucocitos) do sangue.
eDiferenciacdo — O processo por meio do qual uma célula embrionaria nao-

especializada adquire caracteristicas de célula especializada, tais como as do
coracao, figado e musculo.

eSinais — Fatores internos e externos que controlam modificagcdbes na estrutura e
funcao da célula.

eIn vitro — Literalmente, “em vidro”, em uma placa de laboratério ou tubo de
ensaio, em ambiente artificial.
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Aplicacoes para terapia das células-tronco

Cancer — para reconstrucdo dos tecidos

Doencas do coracao — para reposicdo do
tecido isquémico com células cardiacas saudaveis

e para o crescimento de novos vasos

Osteoporose — por repopular o o0sso com

células novas e fortes

Doenca de Parkinson — para reposicdo das

células cerebrais produtoras de dopamina

Diabetes — para infundir o pancreas com novas

células produtoras de insulina
Cegueira — para repor as células da retina

Danos na medula espinhal - para

reposicdo das células neurais da medula espinhal

Doencas renais — para repor as células,

tecidos ou mesmo o rim inteiro.
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Doencas hepaticas - para repor as células

hepaticas ou o figado todo

Esclerose lateral amiotrofica - para a
geragdao de novo tecido neural ao longo da medula

espinal e corpo

Doenca de Alzheimer - células tronco
poderiam tornar-se parte da cura pela reposicao e

cura das células cerebrais

Distrofia muscular - para reposicdo de
tecido muscular e, possivelmente, carreando

genes que promovem a cura

Osteoartrite - para ajudar o organismo a

desenvolver nova cartilagem

Doenca auto-imune - para repopular as

células do sangue e do sistema imune

Doenga pulmonar - para o crescimento de

um novo tecido pulmonar
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Células Pluripotentes
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Vantagens do uso das Células Pluripotentes Embrionarias
X Células Multipotentes Adultas

e Obtencdao de um numero maior de tipos celulares do que no uso da célula tronco
adulta;

e Maior facilidade no controle do crescimento e da diferenciagao em comparagao com
a célula tronco adulta;

e Abundancia muito maior do que as células-tronco adultas e, portanto, mais
facilidade de isolar;

e Os cientistas podem utilizar os conhecimentos obtidos nos experimentos com células
pluripotentes embrionarias de animais;

e As pesquisas com células pluripotentes embriondrias podem acelerar o

desenvolvimento das técnicas com as células-tronco adultas.

2004 - Primeiro blastocisto humano clonado, do qual uma linhagem celular foi estabelecida.

Hwang, W.S. et al 2004. Evidence of a pluripotent human embryonic stem cell line derived from a cloned
blastocyst. Science 303: 1669-1674
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Principais interesses no uso das células-tronco

e Biologia basica do desenvolvimento - compreensao do desenvolvimento humano normal e
anormal;

e Estudo das doencas humanas em modelos animais - células-tronco de ratos poderiam
incorporar genes humanos mutados (i.e., com erros genéticos) de doencas em particular;

e Cultura de linhagens celulares especializadas - poderiam ser utilizadas para estudos de
farmacologia e testes toxicoldgicos, por exemplo, pela verificagdo de como populagdes puras de
células especificas diferenciadas respondem a novos produtos medicinais;

e Terapia génica - as células-tronco poderiam ser usadas como vetores para entrega de genes.
Uma aplicagcdo pratica em estudos clinicos é o uso da célula-tronco hematopoiética modificada
geneticamente para torna-la resistente ao HIV;

e Producao de linhagens celulares especificas para transplantes - esta é a aplicacao
terapéutica mais promissora das células-tronco. O objetivo maior é dirigir a diferenciacao da
célula-tronco pluripotente para producao de populacdes puras e saudaveis de tipos celulares a
serem usados para reparar tecidos doentes ou injuriados, por exemplo, células do musculo
cardiaco, células pancreaticas para producao de insulina, células hepaticas, células neurais e
mesmo células para tratamento de algumas formas de cancer; este € o caminho para Medicina
Regenerativa.
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Onde as células-tronco podem ser encontradas?

1. Embridoes recém-fecundados (blastocistos) criados por fertilizacdo in
vitro - aqueles que nao serao utilizados no tratamento da infertilidade
(chamados “embrides disponiveis”) ou criados especificamente para
pesquisa;

2. Embrides recém-fecundados criados por inser¢cao do nucleo celular de
uma célula adulta em um évulo que teve seu nucleo removido — reposicdo de

nucleo celular (denominado “clonagem”);
Células germinativas ou orgaos de fetos abortados;
Células sangiiineas de cordao umbilical no momento do nascimento;

Alguns tecidos adultos (tais como medula 6ssea);

I G .

Células maduras de tecido adulto reprogramadas para ter

comportamento de célula-tronco.
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Questoes chave sobre células-tronco adultas
(a serem respondidas futuramente!)

Quantos tipos de células-tronco adultas existem e em quais tecidos elas existem?

2. Quais sdo as fontes de células-tronco adultas no corpo? Elas sdo “sobras” de células-
tronco embrionarias ou se originaram de algum outro caminho? Por que permanecem em
estado indiferenciado quando todas as células ao seu redor ja estao diferenciadas?

3. As células-tronco adultas normalmente exibem plasticidade ou somente se
transdiferenciam quando os cientistas as manipulam experimentalmente? O que sao os
sinais que regulam a proliferacdo e diferenciacdao das células-tronco que demonstram
plasticidade?

4, E possivel manipular células-tronco adultas para ampliar sua proliferacdo até que um
tecido para transplante possa ser produzido?

5. Existe um tipo de célula-tronco uUnico - possivelmente na medula éssea ou no sangue
circulante - que pode gerar as células de algum érgdo ou tecido?

6. O que sdo os fatores que estimulam células-tronco a moverem-se para diferentes sitios de
injuria ou dano?
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O futuro da terapia com as células-tronco

e Compreensao dos mecanismos de diferenciacao e desenvolvimento;

e Identificacdo, isolamento e purificacdo dos diferentes tipos de células-tronco

adultas;

e Controle da diferenciacdo de células-tronco para tipos celulares necessarios para

o tratamento das doencas;
e Conhecimento para desenvolver transplantes de células-tronco compativeis;

e Nos transplantes de células-tronco: demonstracdao do controle apropriado do
crescimento, bem como a obtencdo do desenvolvimento e da funcdo de célula

normal;

e Confirmacao dos resultados bem-sucedidos dos animais em seres humanos.
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Etica no uso das células-tronco

Os fins justificam os meios?

FIM - Cientistas esperam aliviar o sofrimento

humano com o uso de células tronco.

MEIO - Consumo de embrides humanos
doados, embrides estes que nunca serao
colocados em um Utero e que seriam

normalmente descartados.
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Aspectos Eticos

= Célula-tronco embrionarias possuem o atributo da pluripoténcia, o que quer dizer que sao
capazes de originar qualquer tipo de célula do organismo, exceto a célula da placenta.

=2 Sabe-se que 90% dos embrides gerados em clinicas de fertilizacdo e que sdo inseridos em
um Utero, nas melhores condicdes, NAO geram vida.

=2 Embrides de ma qualidade, que nao tém potencial de gerar uma vida, mantém a capacidade
de gerar linhagens de células-tronco embrionarias e, portanto de gerar tecidos.

=2 A certeza de que células-tronco embrionarias humanas podem produzir células e 6rgaos que
sao geneticamente idénticos ao paciente ampliaria a lista de pacientes elegiveis para tal

terapia.

=2 E ético deixar um paciente afetado por uma doenca letal morrer para preservar um embri&o
cujo destino é o lixo? Ao utilizar células-tronco embriondrias para regenerar tecidos de um

paciente ndo estariamos criando uma vida?
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Mapa global de paises com permissao de uso das ceélulas-tronco

Os paises em marrom tém uma politica permissiva a pesquisa com células-tronco
embrionarias (entre eles estdo: Inglaterra, Australia, Canada, China, Japdo, Holanda,
Africa do Sul etc).

Os marcadores pretos (¢) representam os centros de seqlienciamento do genoma.
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