ENTREVISTA

Entrevista concedida a
Edmilson Silva

“N6s ainda niao conhecemos
nem a pequena parte da biologia de
células-tronco e as suas capacida-
des sdo provavelmente muito mai-
ores do que atualmente estimadas.”
Esta constatacdo, praticamente uma
década depois de os primeiros estu-
dos sobre o assunto serem publica-
dos na prestigiosa revista Science, €
feita pelo cientista Radovan
Borojevic, professor Titular da UFR]
(Universidade Federal do Rio de

Radovan Borojevic
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Janeiro) e Chefe do Laboratério de
Biologia Celular e Molecular do De-
partamento de Histologia e
Embriologia do ICB (Instituto de Ci-
éncias Biomédicas) da UFR]J.
Integrante do primeiro grupo de
pesquisadores, em todo o mundo, e
com sucesso, em 2001, a utilizar célu-
las-tronco para tratamento de pacien-
tes brasileiros portadores de insufici-
éncia cardiaca em estado avancado,
Borojevic prevé nesta entrevista para

Células-tronco

A pesquisa de células-tronco no Brasil

a Biotecnologia, Ciéncia & De-
senvolvimento, que a Medicina
Regenerativa significard uma redu-
€20 nos gastos com a Medicina tradi-
cional, com ganhos para os pacien-
tes do Sistema Unico de Sadde (SUS),
e também para os usuarios dos pla-
nos de saude, uma vez que estes
também vao aderir as terapias celu-
lares.

Contrario a utilizacao de células-
tronco embriondrias, Borojevic co-




memora sucessos como o de um
grupo de cientistas coordenados por
Nico Ferraz e Colin McGuckin, da
Universidade de Newscastle, da In-
glaterra, que acabam de conseguir
criar, em laboratorio, células do figa-
do e lista as doencas contra as quais
a Medicina Regenerativa vem ob-
tendo éxito, tais como na area da
reparacao de danos estéticos.

Este pesquisador, entretanto, €
categorico quanto a expectativa de
que a terapia celular possa evitar o
envelhecimento, sonho de muitos
nessa €poca de culto desmedido ao
corpo. Para ele, a Medicina
Regenerativa ¢ capaz de aliviar os
efeitos da degeneracao tecidual, ga-
rantindo a qualidade de vida, dimi-
nuindo o sofrimento, ao dar qualida-
de funcional e estética do corpo,
gerando tranquilidade e felicidade as
pessoas que ja conheceram a vida e
devem aproveitar da sabedoria acu-
mulada ao longo dos anos.

Borojevic descarta a possibilida-
de de, dentro de meio século, as
células-tronco venham a estar dispo-
niveis em farmacias, visto que estas
sao sempre retiradas da medula do
proprio paciente —nao custa reiterar
que ele € contrario a utilizacao das
células de embrioes — e defende a
necessidade de avanco dos conheci-
mentos basicos e tecnologicos para
melhor conhecimento desse novo
manancial terapéutico.

De nacionalidade francesa, mas
naturalizado brasileiro, Borojevic é
biclogo pela Faculdade de Ciéncias
de Zagreb, Croacia, com mestrado
na Faculté de Sciences, Université
de Strasbourg, Franca, e doutorado
em Ciéncias na Universidade de Pa-
ris, Franca. O pesquisador tem mais
de 200 publicacoes entre livros e
revistas cientificas nacionais e es-
trangeiros.

BC&D - As células-tronco ja sao usa-
das com sucesso, ainda que experi-
mentalmente, para o tratamento de
algumas doencgas, principalmente as
cardiacas e ortopédicas. Também se
emprega para a regeneracao do figa-
do de portadores de cirrose. Em
termos de Terapia Celular, quanto
ainda podemos avangar?

Radovan Borojevic — A Medicina
Regenerativa estd ainda no seu co-
meco. Utilizam-se geralmente pro-
genitores derivados de medula 6s-
sea, nao purificados, mal caracteriza-
dos nem expandidos. Os fatores de
crescimento envolvidos e as matri-
zes tridimensionais necessarias para

“Cdlculos realizados recente-
mente no nosso grupo
mostram que o maior
beneficidrio de terapias
celulares serd o SUS

(Sistema Unico de Sadde)”

a organizacao espacial dos implantes
sao pouco conhecidos. Embora as
injecoes de células da medula 6ssea
tém sido feitas em figado de pacien-
tes com doenca hepatica, nenhum
beneficio para o paciente foi relata-
do; o termo e o conceito de “terapia”
nao pode ser aplicado neste caso.
Por isso, os melhores avancos foram
obtidos em lesdes que envolvem
defeitos vasculares, tais como infarto,
obstrucao e degeneracao vascular, ja

"A pesquisa justifica qualquer
profocolo experimental, na
medida que ndo causa mal

desnecessdrio a um dos
envolvidos. Sou contra o uso
em ferapia de humanos de
construgdes celulares, para as
quais a previsibilidade de
destino a longo prazo é
praticamente nula"

que naturalmente as células da me-
dula 6ssea participam na neo-
angiogénese, sempre quando existe
uma deficiéncia de oxigenacao
tecidual. Avancos de conhecimentos
basicos e tecnolégicos sao necessari-
0s, e felizmente, numerosos grupos
no mundo trabalham atualmente

nessa area.

BC&D — O que era tido como pro-
missor com a utilizacao das células-
tronco se confirmou na pratica? O
que se pode esperar do emprego
delas no futuro?

Radovan Borojevic—Sim. As pos-
sibilidades de terapias celulares con-
tinuam crescendo, tanto em mode-
los relativamente simples de injecao
direta de células-tronco em tecidos
degenerados ou lesados, quanto em
bioengenharia de tecidos e 6rgaos in
vitro . Um bom exemplo nesta area
€ o sucesso recente de grupos de
cientistas britanicos na construcao
de tecido hepatico em laboratério.

BC&D — Uma das dreas cuja deman-
da nao para de crescer € a de esté-
tica. Quais sdo as perspectivas que
as células-tronco proporcionam para
o setor de embelezamento?

Radovan Borojevic — As terapias
celulares podem vir a ter uma ampla
area de atuacao em cirurgia repara-
dora. Inclui-se aqui o reparo de de-
feitos estéticos (cicatrizes de acne,
cicatrizes solares, ritides
(enrugamento), envelhecimento
cutaneo etc.). As possibilidades de
atuacdo nessa area sao muito am-
plas.

BC& D — As células-tronco poderao
acabar com o envelhecimento?

Radovan Borojevic — Nao. O en-
velhecimento é um processo natural
da vida. Entretanto, as terapias celu-
lares podem aliviar os efeitos da
degeneracao tecidual, garantindo a
qualidade de vida, diminuicao de
sofrimento, qualidade funcional e
estética do corpo, tranquilidade e
felicidade das pessoas que ja conhe-
ceram a vida e devem poder apro-
veitar da sabedoria acumulada ao
longo dos anos.

BC&D - Além do diabetes, qual € o
potencial das células-tronco contra
as doencas auto-imunes? Ja se pode
pensar ou tem algum grupo de pes-
quisa tentanto usar as células-tronco
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para tratar ou repor o sistema
imunolégico?

Radovan Borojevic— Virias doen-
cas auto-imunes ja podem receber
terapia celular. Destacam-se resulta-
dos clinicos relevantes em esclerose
multipla, doenca reumatdide juve-
nil, Doenca de Crohn etc. Para algu-
mas doencgas auto-imunes, a terapia
celular pode ser a primeira op¢ao
terapéutica.

BC&D — Um dos grandes temores
relacionados ao uso das células-tron-
co € o do desenvolvimento dos tu-
mores, os teratomas. O estado-da-
arte nesta area possibilita prever esse
tipo de problema, a medida que a
Medicina Regenerativa tende a se
popularizar?

Radovan Borojevic — O apareci-
mento de teratomas acompanha as
terapias experimentais usando as cé-
lulas-tronco embriondarias. A meu co-
nhecimento, nao ha relatos do apa-
recimento de teratomas consecutivo
ao uso de células-tronco autélogas
de pacientes adultos, e esse perigo é
atualmente considerado muito re-
moto.

BC&D — Até quando as células-tron-
co serao utilizadas como curingas
histo e fisiologicamente?

Radovan Borojevic — Nos ainda
niao conhecemos nem a pequena
parte da biologia de células-tronco e
as suas capacidades sao provavel-
mente muito maiores do que atual-
mente estimadas.

BC&D — Como anda a utlizacao de
células-tronco para regeneracao os-
sea? E na regeneracao do tecido
cerebral?

Radovan Borojevic — Para a rege-
neracao 0ssea, os ensaios clinicos ja
estao sendo realizados no caso de
necrose avascular da cabeca de
fémur, pela equipe de ortopedia da
Universidade Federal da Bahia
(UFBA), em Salvador, sob a direcao
do professor doutor, Gildasio C.
Daltro, com resultados extremamen-
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te promissores. A traumato-ortope-
dia € um dos campos em que a
medicina regenerativa estad fazendo
avancos rapidos, e varias aplicacoes
clinicas ja estao sendo planejadas.
Em patologia do cérebro, avancos
promissores foram obtidos no caso
de acidente vascular cerebral (AVC),
embora nesse caso a lesao primaria
seja vascular e nao do tecido nervo-
so. Resultados também promissores

“Nos ainda ndo conhecemos
nem a pequena parte da
biologia de células-tronco e
as suas capacidades sdo
provavelmente muito
maiores do que atualmente
estimadas”

estao sendo obtidos em modelos
experimentais de varias doencas
degenerativas do tecido cerebral, e
podemos prever avancos clinicos
para 0os proxXimos anos.

BC&D - Atualmente, ha cientistas
falando em transdiferenciacao celu-
lar. Em que aspectos se diferencia
da chamada “ diferenciacao celular”?

Radovan Borojevic — Trata-se de
uma questdo semantica. Rigorosa-
mente falando, a transdiferenciacao
¢é a transformacao estrutural e funci-
onal de uma célula diferenciada em
outra. O termo diferenciacao se apli-
ca em geral a aquisicao de estruturas
e funcoes especificas em uma célula
progenitora, pouco diferenciada. A
transdiferenciacio envolve geralmen-
te a perda de um conjunto de carac-
teristicas especificas, adquirindo a
morfologia ou mesmo a funcao de
uma célula progenitora.

BC&D — Além dos aspectos técni-
cos, € forcoso abordar a questao
ética quando se trata da utilizacao
das células-tronco. Em outros paises,
a propostas de fusao de células hu-
manas com 6vulos de animais, para
que, do hibrido gerado, se possa
utilizar as células embriondrias em

estudos. Como avalia essa questao?

Radovan Borojevic — A pesquisa
justifica qualquer protocolo experi-
mental, na medida que nao causa
mal desnecessario a um dos envolvi-
dos. Sou contra o uso em terapia de
humanos de construcoes celulares,
para as quais a previsibilidade de
destino a longo prazo € praticamen-
te nula.

BC&D - Também em outros paises
ha cientistas que pretendem usar os
embrides para criar células-tronco
com defeitos genéticos responsa-
veis por doencas neurologicas, vi-
sando a reprogramacao dos tecidos
adultos e o consequiente tratamento
de doencas degenerativas. Esse tipo
de proposta € viavel, € promissora?

Radovan Borojevic — O estado
atual de conhecimentos nao justifica
este tipo de propostas

BC&D - Pode-se aventar que, futu-
ramente, daquia 50 anos por exem-
plo, serd possivel comprar células-
tronco nas farmdcias?

Radovan Borojevic— Nio. As célu-
las-tronco sao normalmente deriva-
das do proprio paciente e devem ser
adaptadas as necessidades especifi-
cas de cada um dos pacientes.

BC&D - E do ponto de vista econd-
mico, corre-se o risco de diferencia-
cao de qualidade na Medicina
Regenerativa, ou seja, ter uma “me-
dicina” para os mais ricos e outrao
menos requintada para as classes
menos favorecidas?

Radovan Borojevic— Calculos reali-
zados recentemente nNo NOSSO Grupo
mostram que o maior beneficidrio de
terapias celulares serd o SUS (Sistema
Unico de Satde), pela diminui¢io de
tempo de internacao de pacientes,
reducao de pagamento de pensoes e
de indenizacoes porinvalidez, e de-
créscimo global do custo social da
Medicina. Em breve, tanto o SUS
quanto os planos de satde optarao
pelas terapias celulares, sempre
quando clinicamente possivel.



