EDITORIAL

O uso de células-tronco na oftalmologia

os Ultimos anos, o assunto “células-tronco” tem sido muito debatido, e é objeto frequentemente exposto na

midia. Com o aumento da expectativa de vida das populacdes de uma forma geral, estima-se que também

aumente o ndmero de individuos afetados por doencas cronico-degenerativas. Estas doengas representam
um enorme custo social, além de um considerdvel gasto nos sistemas de satide. As terapias celulares tém sido
consideradas como uma possivel alternativa para oferecer cura e/ou interrup¢do da progressao de algumas dessas
doencas para as quais a medicina atual ndo oferece recursos terapéuticos.

Estima-se que o mercado para produtos e servicos que envolvam terapias celulares seria de cerca de US$
24.6 bilhdes em 2005 e que possa chegar a US$ 68,9 billhdes em 2010. Nos EUA, onde a legislagdo permite
patentear linhagens celulares e tecnologias que envolvam o uso de células-tronco, ja foram concedidas mais de
2.000 patentes relevantes para uso em doengas e hd mais de 100 companhias que detém patentes relacionadas ao
uso de terapias celulares em humanos. Se algumas destas linhagens patenteadas se tornar uma terapia, nos veremos
na situacdo de ter que pagar para utilizar estas células, apesar da legislagdo do Brasil ser contréria.

No inicio de marco deste ano, o presidente dos Estados Unidos, Barack Obama, assinou um decreto suspen-
dendo as restrigdes ao uso de fundos federais em pesquisas com células-tronco embriondrias. Em um ato na Casa
Branca, o chefe de Estado disse que a ciéncia nao esta “brigada” com os valores morais. “Apoiaremos totalmente os
cientistas envolvidos nestas pesquisas”, acrescentou Obama, ao emitir uma ordem executiva que reverte uma
politica imposta em 2001, por seu antecessor, George W. Bush, e um memorando para restabelecer a “integridade
cientifica”.

Outra noticia recente que também “esquentou” a midia foi a de Dakota Clarke,uma menina de 2 anos de
idade, da cidade de Newtownabbey, na Irlanda do Norte, que nasceu com displasia septo Optica.Ela foi submetida a
um tratamento no hospital de Qingdao, na China, com utilizagio de células-tronco retiradas do corddo umbilical e
injetadas por via intravenosa. Apds o tratamento, Dakota Clarke conseguiu ver contornos e cores dos objetos e
distinguir luzes a sua volta . Apesar disso, ainda existe muitos questionamentos sobre este resultado que necessita de
publicacdo e melhor avaliacdo quanto a resposta visual como, por exemplo através de um estudo eletrofisiolégico.

Como a maioria das grandes novidades, esta drea estd sendo superestimada se for considerada a realidade
atual, entretanto ndo hé duvidas de que as suas potencialidades sdo enormes, e pode-se esperar um novo tipo de
Medicina a partir da evolugdo dessas pesquisas.

Recentes avancos no campo da pesquisa das células-tronco tém voltado sua aten¢do na aplicagio da terapia
celular para regenerar tecidos oculares que tém sido danificados por uma doenga degenerativa ou injuria.

As células-tronco atualmente mais utilizadas em estudos clinicos sdo as células-tronco adultas que apesar de
ndo substituirem as células de um 6rgdo lesado, elas recuperam parcialmente a fungao destes 6rgdos por mecanis-
mos ainda nao totalmente compreendidos, mas que provavelmente envolvem a secre¢io de varios fatores (citocinas,
fatores de crescimento, fatores antiapoptéticos, etc) pelas células injetadas. Este efeito pardcrino tem sido cada vez
mais valorizado, até mesmo porque as células injetadas parecem ter uma sobrevida no 6rgdo lesado que nunca
ultrapassa algumas poucas semanas.

Alguns estudos inclusive clinicos tém demonstrado a viabilidade de utilizar as células-tronco para reparar ou
regenerar o epitélio da cérnea. E compreensivel que a superficie da cérnea consiste em uma drea anatdmica facil
para utilizacdo da terapia celular, pois estas células poderiam ser implantadas sem usar métodos invasivos. Assim
até o presente momento, somente as células-tronco do epitélio limbico (limbal epithelial stem cells-1.ESC) usadas
para o reparo da cérnea apresentam aplicagdo clinica reconhecida no campo da oftalmologia. Experiéncias adqui-
ridas com esta abordagem poderao potencialmente ajudar com o desenho de terapias baseadas em células-tronco
para regenerar outros tecidos oculares, particularmente o epitélio pigmentado da retina (EPR) e a retina neural.
Entretanto estes tecidos oculares consistem em estruturas complexas responsaveis pela fun¢do visual e a terapia
celular ainda apresenta diversos problemas a serem resolvidos para a sua aplicabilidade.

Um aspecto fundamental que devemos lembrar é que diferentes partes do olho derivam de diferentes tipos
de tecido embriondrio: a retina neurossensorial e o EPR tém origem neuroectoderma, a esclera, cérnea e
uvea,originam do mesoderma e o cristalino do ectoderma. Portanto a regeneragédo de diferentes tecidos oculares
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possui um grande desafio devido a sua diversidade e também na complexidade de sua via neural representada pelas
células da retina e nervo 6ptico. Neste contexto, a viabilidade da regeneragdo pode depender da complexidade dos
tecidos a serem reparados. Por exemplo, a regeneracdo do EPR pode consistir em um alvo relativamente facil para
as células-tronco por ser uma simples monocamada de células. A retina neural, entretanto, pode requerer protocolos
mais complexos para sua regeneracao, pois apresenta multicamadas formadas de neurdnios e células gliais.

Existe muita especulagio na capacidade de novas fontes descobertas de progenitores da retina, mas antes de
estabelecermos qualquer nova terapia, nés deveriamos entender a real potencialidade de cada fonte de célula para
regenerar os neuronios da retina. Problemas para serem solucionados incluem padronizacdo dos métodos de isola-
mento e expansdo para preservar os fendtipos das células-tronco, a identificagdo dos requisitos para diferenciagao
neural e preparacdo de andaimes para o enxerto, modulacdo de matriz extracelular para promover a migracio
celular e sinapse neural, prevencdo de rejeicdo imune e desenvolvimento de tumor e mais importante, a identifica-
¢ao de condigdes que mantenham a sobrevida do enxerto.

Apesar de muitos problemas praticos, existe um otimismo geral entre a comunidade médica e cientifica de
que a terapia baseada nas células-tronco, para restaurar a funcao visual, pode tornar-se realidade em um futuro nao
muito distante.
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