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Célula-Tronco Totipotente >

Células-tronco Plurlpo’ren’res

8

Células-tronco Multipotentes (CTs Adultas)

(Reparacao e Manutenc¢ao)

Ny

Células-Tronco Oligopotentes/Unipotentes >




e Celulas-Tronco
(Caracteristicas que as distinguem das demais células)

- INDIFERENCIADAS E NAO ESPECIALIZADAS;
_CAPACIDADE DE SE DIVIDIR E
UTORRENOVAR INDEFINIDAMENTE:
CAPACIDADE DE SE DIFERENCIAREM EM
CELULAS ESPECIALIZADAS QUANDO
SUBMETIDAS A CERTAS CONDICOES
FISIOLOGICAS OU EXPERIMENTALIS.



Classificacao

= Totipotentes, aguelas células que sdo capazes de diferenciarem-se em todos 0s 216
tecidos que formam o corpo humano, incluindo a placenta e anexos embrionarios.
As células totfipotentes sGdo encontradas nos embrioes nas primeiras fases de divisao,
isfo €, guando o embrido tem até 16 - 32 células, que corresponde a 3 ou 4 dias de
vida;

= Pluripotentes ou multipotentes, aquelas células capazes de diferenciar-se em quase
todos os tecidos humanos, excluindo a placenta e anexos embriondrios, ou seja, a
rtir de 32 - 64 células, aproximadamente a partir do 5° dia de vida, fase
considerada de blastocisto. As células internas do blastocisto sdo pluripotentes
engquanto as células da membrana externa destinam-se a producdo da placenta e
as membranas embrionArias;

=  Oligopotentes, aquelas células que se diferenciam em poucos tecidos;

- Unipotentes, aguelas células que se diferenciam em um Unico tecido.
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Ref. Scaffolds and cells for tissue regeneration: different scaffold pore sizes—different cell effects leva Bruzauskaité et al. November 18, 2017

https://www.intechopen.com/books/citations/pluripotent-stem-cells/de-differentiation-of-somatic-cells-to-a-pluripotent-state



Fatores de Diferenciacdo em CTs
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TRENDS in Biotechnology

Process engineering of human pluripotent stem cells for clinical application
Serra, Margarida et al.
Trends in Biotechnology , Volume 30, Issue 6 , 350 - 359




Diferenciacdo em CTs
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1 Representative embryonic stem cell differentiation. The ectoderm-, entoderm-, and mesoderm-specific differentiation occurs at specific time periods
ending on the expression of specific transcription factors. Tissue growth and homeostasis is maintained by tissue-specific epigenetic mechanisms and
onmental cues from growth factors secreted by the extracellular matrix. Other cell types derived from ectoderm include skin epidermis and pigment cells, that
doderm include cells of the thyroid and pancreas, and that of mesoderm include cells of the kidney, skeletal, and smooth muscle

Ref. Cancer stem cells, microRNAs, and therapeutic strategies including natural products - Scientific Figure on ResearchGate. Available from:
h1tos://www.researchgate.net/228104247_fig1_Fig-1-Representative-embryonic-stem-cell-differentiation-The-ectoderm-entoderm-and [accessed 21 Nov, 2017]



Células-Tronco

= Constitui um mistério para os cientistas a ordem ou comando que
determina no embrido humano que uma célula-tronco pluripotente
se diferencie em determinado tecido especifico, como figado, osso,
sangue etc.

= Porém em laboratdrio, existem substancias ou fatores de
diferenciacao que guando sdo colocadas em culturas de células-
onco in vifro, determinam que elas se diferenciem no tecido
esperado.

Ref.: Dra. Mayara Zats. http://www.ghente.org/temas/celulas-tronco/




Diferenciacdo em CTs
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Ref.: Defining pluripotency, Martin F Pera, Nature Methods. https://www.nature.com/articles/nmeth1110-885. ISSN 148-7105



https://www.nature.com/articles/nmeth1110-885#auth-1
https://www.nature.com/articles/nmeth1110-885

Natureza — Células-Tronco

Adultas: extraidas dos diversos tecidos humanos, tais como, medula 6ssea, sangue,
figado, corddo umbilical, placenta etc. (estas duas Ultimas sdo consideradas células
adultas, haja vista a sua limitacdo de diferenciacdo). Nos tecidos adultos tambéem
sdo encontradas células-fronco, como medula désseq, sistema nervoso e epitélio.
Entretanto, estudos demonstram que a sua capacidade de diferenciacdo seja
limitada e que a maioria dos tecidos humanos ndo podem ser obtidas a partir delas.

Embriondrias: s6 podem ser encontfradas nos embrioes humanos e sdo classificadas

mo totipotentes ou pluripotentes, dado seu alto poder de diferenciacdo. Estes
embrides descartados (invidveis para a implantacdo) podem ser encontrados Nas
clinicas de reproducdo assistida ou podem ser produzidos através da clonagem
para fins terapéuticos.

Ref.: Dra. Mayara Zats. http://www.ghente.org/temas/celulas-tronco/



Tratamento de Doencas x CTs de Cordao Umbilical

Doencas ja tratadas (cerca de 80 doencgas):
e Leucemias (Linfoide Aguda, Mieldide Aguda/Cronica);
e Sindromes Mielodispldasicas;
e Linfomas (Hodgkin, NGdo Hodgkin — Burkitt);
e Transplantes para doencas metabdlicas hereditarias (Sindromes);

e Desordens da proliferacdo das células do sangue (A. Aplastica, A.
anconi, A. Falciforme, Beta Talassemia Major, Desordens
Linfoproliferativas, Policitemia Vera, Trombocitose, Mieloma
MuUltiplo);

e Tumores solidos (Neuroblastoma, Meduloblastoma,
Retinoblastomal);

Ref. BCU — Cryopraxis®




Tratamento de Doencas x CTs de Cordao Umbilical

Terapias em Ensaios Clinicos e Pré-Clinicos

(Importancia da continvidade dessas pesquisas — ja em fase de testes em humanos, laboratério e animais):

e Desordens Neurologicas (Autismo, Paralisia Cerebral, Perda
Auditiva, Encefalopatia Hipoxica-Ilsquémica, Lesdo da Coluna
Vertebral);

e Doencas Autoimunes (Esclerose Lateral Amiofrofica, D. Crohn,
[abetes Tipo |, Doenca do Enxerto contra o Hospedeiro,
ransplante de Ceélula-Tronco para D. Renal, Lupus, Esclerose
Multipla, Artrite Reumatdide, Esclerodermia);

Ref. BCU — Cryopraxis®




Tratamento de Doencas x CTs de Cordao Umbilical

e Doencas Cardiovasculares (AVC  Isqguémico, D.
IsQUCEémica Cardiaca, Infarto do Miocardio,
Cardiomiopatia);

e Terapia Génica para Desordens Hereditarias (Anemia de
Fanconi, HIV-AIDS/SIDA, A. Falciforme, Talassemia);

o Ortopedia (Reparo da Fissura Palatina Alveolar, Reparo
da Cartilagem do Joelho);

. Ref. BCU — Cryopraxis®, parentsguidecordblood.org/diseases.php




Tratamento de Doencas x CTs de Cordao Umbilical

e Estudos Clinicos com CT do Tecido do Corddo (D. de Alzheimer,
Autismo, Cardiomiopatia, Paralisia Cerebral, Diabetes Tipo |, Cirrose
Hepdtica, Lupus, Esclerose MUltipla, Artrite Reumatoide, Trauma da
Medula Espinhal, Traumatismo Cranio-Encefdlico);

Ref. BCU - Cryopraxis®, parentsguidecordblood.org/diseases.php




Tratamento de Doencas x CTs de Cordao Umbilical

Doencas ja tratadas (cerca de 80 doencgas):

Doengas com tratamento padronizado

Doencas para as quais o tratamento com
células-tronco do corddo umbilical esta
fotalmente comprovado, padronizado e
generalizado.

Anemias

* Anemia Aplastica Severa
Anemia Congénita Deseritropoiética
Anemia de Fanconi
Hemoglobintria Paroxistica Noturna
(HPN)
s Aplasia Pura dos Eritrocitos

Anemia Congénita Deseritropoiética
Anemia de Fanconi
Anemia falciforme
Anomalias Hereditarias das Plaquetas
* Amegacariocitose
* Trombocitopenia Congénita
» Trombastenia de Glanzmann

Anomalias Hereditarias dos Eritrocitos
Ataxia
Doengas Mieloproliferativas

* Mielofibrose Aguda

* Metaplasia Mieldide

(Mielofibrose)
» Policitemia Vera
« Trombocitemia Essencial

Agnogénica

Anomalias Hereditarias dos Glébulos

Vermelhos

* Talassemia [ Major (Anemia de
Cooley)

Doengas com tratamento em fase de
ensaio clinico

Doenc¢as com tratamento em fase
experimental

Doencas para as quais o tratamento com
células-tronco do corddo umbilical esta
sendo avaliado em testes clinicos
apresentando beneficios, porém ainda
néo esta padronizado.

Diabetes Tipo |
Artrite Reumatoide Juvenil
Doenga do Enxerto
Hospedeiro
Infarto Agudo do miocardio
Infarto Cronico do miocardio
Insuficiéncia cardiaca
Lupus Eritematoso Sistémico
Miocardiopatia Chagasica
Cardiomioplastia Celular:
+ Autotransplante de CTH
s |nducdo da chamada ao musculo
cardiaco das CTH e induc&o da sua
proliferacdo por farmacos.

contra o

Transplantes para Tumores Solidos:
* (Cancer da mama
+ Sarcoma de Ewing
s Carcinoma de Células Renais

Doencas de Acumulagéao de
Mucopolissacaridios:
Mucopolissacaridoses (MPS)
Sindrome de Hurler (MPS3-1H)
Sindrome de Scheie (MPS-1S)
Sindrome de Hunter (MPS-I1)
Sindrome de Sanfilippo (MPS-II1}
Sindrome de Morguio (MPS-IV)

Doencas para as quais o beneficio do
tratamento com células-tronco do cordéo
umbilical ainda esta em investigacao.

Anoxia Neonatal

Artrite Juvenil

Artrite Reumatdide

Dermatomiosite Juvenil

Diferenciacdo das CTH em células dos
ossos, das cartilagens, em adipocitos,
em vasos sanguineos, em células
musculares e células musculares
cardiacas

Diferenciacdo das CTH em Células
Hepaticas

Diferenciacdo das CTH em Células
Renais

Doenca de Alzheimer

Doenga de Chron

Doenca de Huntington

Doenga de Parkinson

Esclerodermia

Esclerose Lateral Amiotréfica

Lesao de Medula Espinhal

Sindrome de Evan

Mastocitose Sistémica

Ref.: hitps://www.cellpreserve.com.br/tfratamento-celulas-tronco



CIENCIA E TECNOLOGIA

Células-tronco podem tratar
diabetes tipo 1 e doencas
cardiacas

Pesquisa e inovagao

Primeiro da América Latina a permitir uso, Brasil foi o quinto do
mundo a produzir células-tronco pluripotentes induzidas

por Portal Brasil

Publicado: 10/04/2012 09h31
Oiima modificago: 28/07/2014 16n25
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http://www.brasil.gov.br/ciencia-e-tecnologia/2012/04/celulas-tronco-podem-tratar-diabetes-tipo-1-e-doencas-cardiacas

Tratamento com célula-tronco feito por atriz 'reinicia’ o sistema imune
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Tratamento

Tratamento com célula-tronco feito por

atriz 'reinicia' o sistema imune

http://temas.folha.uol.com.br/esclerose-multipla/tratamento/tratamento-com-celula-tfronco-feito-por-atriz-reinicia-o-sistema-imune.shtml

De acordo com Rodrigo Thomaz, neurologista do hospital Albert Einstein e responsavel pelo tratamento da atriz, néo é um
meétodo indicado para qualguer um com a doenca. "Muitos pacientes respondem ao fratamento convencional”, afirma Thomaz.



http://temas.folha.uol.com.br/esclerose-multipla/tratamento/tratamento-com-celula-tronco-feito-por-atriz-reinicia-o-sistema-imune.shtml
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Pesquisa brasileira usa células-tronco
para tratar mal de Parkinson

Camundongos tiveram melhora de fungao motora apos tratamento com células
embrionarias associadas a droga anticancer

RIO - Pesquisadores brasileiros deram o que eles descrevem
como um importante passo rumo ao uso de células-tronco
para tratar o mal de Parkinson. Usando uma substancia para
combater o cancer de estémago, o neurocientista da UFRJ e

do Centro D’or, Steven Rehen, e seus colegas conseguiram

criar neurénios produtores de dopamina a partir de células-
tronco embrionarias. Elas continuaram saudaveis e
funcionais pelos 15 meses de experimento, apos sua
introducao em camundongos. O resultado foi a restauracao

da funcao motora dos animais, sem a formacao de tumores.

A doenca de Parkinson, que atinge mais de dez milhoes de
2
pessoas no mundo, é causada pela degeneracao e morte de

neurénios produtores de dopamina no cérebro. Tratamentos

Ref.: https://oglobo.globo.com/sociedade/saude/pesquisa-brasileira-usa-celulas-tronco-para-tratar-mal-de-parkinson-15779259



Stem cell-based cartilage could fix
your broken hip

The living joint can even release anti-inflammatory molecules.

@ Medicine

15 1364

aseada em células-tronco poderia consertar um quadril fraturado. A articulacéo viva pode até mesmo liberar moléculas anti-inflamatorias.
cientistas em St. Louis e Durham usou células-tronco para cultivar cartilagem em um “scaffold“ 3D que pode ser moldado na forma exata da articulagcdo do

quadril do




Stem cell-based biological tooth repair and regeneration
Ana Angelova Volponi, Yvonne Pang, Paul T. Sharpe &4

Published Online; October 29, 2010
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# Article Info

matic representation of the generation of
ical replacement teeth. Suitable sources of epithelial
mesenchymal cells are expanded in culture to
enerate sufficient cells. The two cell populations are
combined to bring the epithelial and mesenchymal cells
Into direct contact, mimicking the in vivo arrangement.
Interaction between these cell types leads to formation of
an early stage tooth primordium, equivalent to a tooth bud
or cap, around which the mesenchyme cells condense
(dark blue dots) (see also Box 1). The tooth primordium is
surgically transplanted into the mouth and left to develop
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TRENDS in Cell Biology



http://www.cell.com/trends/cell-biology/fulltext/S0962-8924(10)00210-2#title-footnote-tb0005

Potencial Tratamento de Celulas-Tronco Associadas ao
Tratamento de Feridas Cronicas e Pe-Diabéetico
(Dr. Pierre Basmaiji, Sao Carlos)




Publicacdes x Células-Tronco (“Stem Cells”)
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e Ref.: banco de imagens google.






