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5. Desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas com células estaminais

Actualmente, assiste-se a um impasse no desenvolvimento de tratamentos eficazes para as doencas
oncologicas e degenerativas, devido a constatagdo de que os fAirmacos apenas conseguem minorar alguns dos
sintomas de certas doengas, sendo totalmente ineficazes noutras.

Os resultados clinicos apontam, assim, para a necessidade de se desenvolverem novas estratégias de
tratamento que incluam a terapia genética (correc¢do do erro genético) e a medicina regenerativa (transplantes
de 6rgdos ou enxertos de tecidos normais ou corrigidos).

Porém, devido a inovacdo tecnoldgica e riscos associados, ndo ¢ licito efectuar estas experiéncias nos
doentes. Por outro lado, o uso de animais transgénicos (com indugdo artificial da doenca) e de linhas celulares
transformadas (células com o erro genético mas imortalizadas com recurso a vectores virais) apresenta
limitagdes criticas no respeitante a aplicagdo das conclusdes para os humanos.

A auséncia de legislagdo ndo causa problemas de maior, porque os investigadores e as empresas
podem comprar linhas celulares de células estaminais ao estrangeiro e trabalhar nelas.

Como Vice-presidente da Sociedade Portuguesa de Células Estaminais e Terapia Celular (SPCE-TC) e
Presidente da Seccio de BioEtica, Legislagdo e Sociedade da SPCE-TC, encontro-me a estabelecer parcerias
com os Organismos Publicos e as Fundagdes de modo a viabilizar uma Legislagdo permissiva que venha
permitir um trabalho mais enquadrado e diferenciado na area. Essa Lei permissiva devera respeitar os Direitos
Humanos, a Constituigdo Portuguesa e a Legislagdo Europeia que Portugal enquadrou. De um modo geral, os
investigadores deverdo dedicar-se as células estaminais adultas e do corddo umbilical, sem problemas éticos.
Em relag@o as células estaminais embrionarias pretende-se que a produgdo, certificag@o e distribui¢do de linhas
celulares seja controlada mas permitida segundo critérios abaixo definidos.

Células estaminais e progenitoras adultas

Os tratamentos com células estaminais adultas tém ja uma histdria muito longa, sendo o paradigma o
uso da medula 6ssea em transplantes nas doencas hematopoiéticas. A esta terapéutica que veio revolucionar o
tratamento oncologico em hematologia, juntaram-se os transplantes de Orgdos, os enxertos de tecido (pele,
cornea), a criopreservacdo e transplante de células estaminais adultas germinativas e os enxertos de
biopolimeros.

Em todos os casos se tém obtido enormes sucessos, em que o nosso Pais se tem destacado.

Assim, na area dos transplantes de orgdos e dos transplantes de medula oOssea, existe toda uma
actividade devidamente certificada, com centro coordenador em Lisboa e delegacdes distritais (Lisboa,
Coimbra, Porto), que incluem o Ministério da Satide, a Organizacdo Portuguesa de Transplantagdo (OPT), a
Luso-Transplante (LT), os Centros de Histocompatibilidade (CHC), o Instituto Portugués do Sangue (IPS), o
Centro Coordenador de Dadores de Células de Medula Ossea, Estaminais ¢ de Sangue de Corddo Umbilical
(CEDACE), e os Servicos de Transplante, de Hematologia/Imunohemoterapia e Oncologia dos diferentes
Hospitais. Portugal também j& dispde da legislacdo necessaria para o controle efectivo da protec¢do na
Informagdo genética pessoal e informacdo de saude. Nesta Lei, redigida sob orientacdo do Professor Doutor
Jorge Sequeiros (ICBAS-IBMC-UP) esta também explicitada a regulamentagdo sobre a terapia genética e os
bancos de dados genéticos [70].

Em relacdo aos Biopolimeros, a Universidade do Porto iniciou desde ha cerca de dez anos uma
colaboragdo entre as Engenharias ¢ a BioMedicina para a utilizagdo dos biopolimeros nos transplantes
hospitalares, havendo inimeros pacientes ja transplantados com sucesso, nomeadamente fruto da colaboragdo
entre o Instituto Nacional de Engenharia Biomédica (INEB), o Instituto de Biologia Molecular e Celular
(IBMC), o Instituto de Ciéncias Biomédicas de Abel Salazar (ICBAS; onde existem as facilidades de cirurgia
experimental animal) e o Hospital Geral de Santo Anténio (HGSA), com transplantes dsseos para ortopedia e
otorrinolaringologia; entre o Departamento de Engenharia de Polimeros da Universidade do Minho e o Hospital
de S. Jodo; e entre o ICBAS, Empresas portuguesas de biopolimeros (Medmat Innovation, Materiais Médicos
Lda; Catim, Centro de Apoio Tecnologico a Industria Metalomecanica) e o Centro Hospitalar de Vila Nova de
Gaia.

Na area da reprodugdo, o grupo pioneiro no tecido germinal feminino foi Belga [19] e no tecido
germinal masculino foi o meu grupo (Prof. Doutor Mario Sousa) do ICBAS-UP numa parceria com a
Faculdade de Medicina (FMUP: Prof. Doutor Alberto Barros) [1-9,11-17,20-22,24,25,28,33,36,39-55,58-65].
Em consequéncia, criamos na Universidade do Porto (Ministério da Ciéncia ¢ do Ensino Superior) um Banco
Publico de Tecido Germinal, onde se processam e criopreservam gametas (espermatozodides, ovocitos) e células
estaminais germinais (testiculares e ovaricas) para auto-transplante. Em pormenor, o banco para sémen existe
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desde 1985, o banco de tecido germinal masculino existe desde 1996, o banco de células estaminais e
progenitoras masculinas existe desde 2002, o banco de tecido germinal feminino e de células estaminais e
progenitoras femininas existe desde 2003 na FMUP, e o banco de células estaminais embrionarias existe desde
2003 na FMUP.

Mais recentemente, o grupo do Hospital de Egas Moniz (NeuroPatologia, Neurologia, Neurocirurgia e
OtorrinoLaringologia) iniciou os auto-transplantes de células estaminais do epitélio olfactivo (neurénios
presentes na mucosa nasal) para as regides da espinal-medula de pacientes paraplégicos e tetraplégicos. Apesar
de os doentes ndo terem recuperado a fungdo motora, ndo houve rejeigdo local e assistiu-se a pequenas
melhoras, promissoras. Esse grupo chamou-me a Lisboa para ai iniciar a cultura de células estaminais a partir
do epitélio olfactivo desses doentes. Apos o estabelecimento dos procedimentos, a metodologia foi entregue a
uma empresa de biotecnologia de Lisboa (ECBio Lda, ITQB).

Em Janeiro de 2005, consegui reunir todos os grupos de portugueses que trabalham em células
estaminais e assim oficializar a constitui¢do publica da Sociedade Portuguesa de Células Estaminais e Terapia
Celular (SPCE-TC) [71]. Esta Sociedade conta com intimeros grupos que, para além dos acima citados,
compreende mais dois grandes grupos também empenhados nas células estaminais adultas e na Medicina
Regenerativa, o Instituto Biomédico de Investigagdo da Luz e Imagem, IBILI, Universidade de Coimbra
(retina) e o Centro de Engenharia Biologica e Quimica (CEBQ) do Instituto Superior Técnico de Lisboa (IST:
Professores Doutores Fernando Ramda Ribeiro e Joaquim Cabral).

Existem normas técnicas muito rigorosas documentadas pela CE e pela FDA no respeitante a producdo
e certificagdo de células e tecidos para transplantes [72].

Estas normas (instalagdes, procedimentos) ainda ndo estdo totalmente aplicadas nas Unidades
Universitarias e Privadas que trabalham com células estaminais adultas, pelo que se torna urgente um forte
apoio de investimento nestas instituicdes de modo a dota-las de salas adequadas & produgdo de produtos
certificados para transplante bem como de mecanismos informaticos de proteccdo de dados.

Células estaminais e progenitoras do sangue do cordio umbilical

Os transplantes de medula 6ssea (MO: células estaminais e progenitoras hematopoiéticas adultas)
constituem um marco historico no tratamento oncohematologico. A esta realidade veio, desde 1989, juntar-se o
transplante de sangue de corddao umbilical (CBU: Eurocord/Netcord), o qual introduziu diversas outras
possibilidades: ser alternativa na auséncia de medula dssea compativel, menor necessidade de correspondéncia
em haplotipagem, menor taxa de reac¢des de rejeicdo, aplicagdo estavel a criangas e adultos, possibilidade de
armazenamento em criopreservacao [73].

Os Bancos Publicos de CBU existem em todo o mundo ocidentalizado e destinam-se a uso em
transplante heterélogo quando o paciente ndo dispde de transplante de medula o6ssea compativel. A
metodologia ¢ muito rigorosa. Tem-se de excluir na mae uma ampla listagem de doengas e apenas 1 em cada
10 sangues de corddo umbilical podem ser criopreservados (aqueles que possuem um determinado nimero de
células estaminais ¢ progenitoras) de modo a que o transplante seja um sucesso. Os transplantes de CBU
destinam-se a doacdo benévola, andnima e heterdloga e aplicam-se essencialmente as doengas de
oncohematologia. A manipulagdo deste produto esta sujeita a normas muito estritas da CE (Eurocord, Netcord)
com certificagdo obrigatdria anual das instalagdes e procedimentos [72].

Como sabe, venho lutando neste nosso Pais desde 1995 pela criagdo de um Banco Publico de Sangue
de Cordao Umbilical, realidade que estara para breve no Porto com o apoio da Eurocord/Netcord. Para apoio a
esta iniciativa, o nosso Servico Universitario participa no Programa Europeu FP6 dedicado ao CBU
(certificag@o de linhas celulares e desenvolvimento de novas estratégias para transplantes), e iniciei a Formagao
Avancada de dois licenciados, o Rui Neves (Bioquimico) que fica a trabalhar por 3 anos em Duesseldorf,
Alemanha, na Netcord, enquanto que a Maria Jodo Pinho (Bidloga) fica connosco apesar de tutorada pelos
colegas alemdes. Existe também um grupo em Lisboa dedicado a investigacdo em células estaminais e
progenitoras de CBU, o da Professora Doutora Leonor Parreira, na Faculdade de Medicina de Lisboa, Hospital
de Santa Maria.

As investigacdes actuais em CBU encontram-se dedicadas as seguintes actividades sob coordenagio
da Eurocord/Netcord:

-Produc¢ao de novas linhas celulares (Duesseldorf, Alemanha; Barcelona, Espanha; Mildo, Italia; Paris,
Franca).

-Certificacdo das novas linhas celulares (varios paises incluindo a Universidade do Porto: Mario
Sousa).
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-Diferencia¢do em tecidos da mesma origem embriondria para aplicagdo em transplantes: tratamento
das doencgas cardiacas, producdo de vasos sanguineos, tratamento da diabetes, tratamento de doencas
neurodegenerativas, tratamento de doencas hepaticas (varios paises europeus).

-Anulag@o da rejei¢@o nos transplantes por imunomodelacdo (Universidade do Porto: Mario Sousa)

Tal como recentemente afirmei aos Professores Doutores Hélder Trindade (Director do Centro de
Histocompatibilidade do Sul, Centro Coordenador, Ministério da Satude, Lusotransplante) ¢ Manuel Abecassis
(Coordenador Nacional, Ministério da Satide, Organizagdo Portuguesa de Transplantagdo), considero que
devem existir trés delegagdes do Banco Publico de CBU (Lisboa, Coimbra, Porto), preferencialmente nas
instalagdes do IPS.

E, pois, prioritario um forte apoio de investimento nestas institui¢des de modo a dota-las de salas
adequadas a producdo de produtos certificados para transplante CBU bem como de mecanismos informaticos
de protecgdo de dados.

Ao contrario do Banco Publico de CBU, os Bancos Privados de CBU destinam-se a auto-transplante
(o que impede o seu uso na maioria dos casos: doengas Onco-Hematologicas) e ndo triam os sangues pelos
métodos acima descritos (a maioria ndo dispde de numero suficiente de células estaminais e progenitoras
capazes de assegurarem o sucesso de um transplante), pelo que ndo podem ser utilizados num programa
nacional de transplantag@o. Constituem apenas um seguro de satde privado e individual na esperanga da
ciéncia poder vir a usa-lo em beneficio do utente para outras doengas, nomeadamente as degenerativas.

Nos casos em que o paciente ndo dispoe de transplante de MO ou de CBU compativel, introduzi com
o Prof. Doutor Alberto Barros, desde 2000 na Universidade do Porto, o Diagnodstico Genético Pré-Implantagéo
(DGPI) com selec¢ao HLA para os casos das criangas com doenga Onco-Hematologica [3,11].

Células estaminais embrionarias

As células estaminais embrionarias sdo também muito Uteis porque, ao contrario das restantes, sdao as
mais indiferenciadas. Ou seja, as células estaminais adultas podem ser utilizadas na regeneragdo dos
respectivos tecidos; as células estaminais CBU sdo mais imaturas e podem ser utilizadas na regeneracao de
tecidos afins, nomeadamente, da medula 6ssea (do sangue), sistema cardiovascular (vasos sanguineos e
coracdo), figado e pancreas (o figado é o 6rgdo que produz o sangue no feto) e nalguns tipos de células
nervosas (neur6nios); pelo contrario, as células estaminais embrionarias (hESC) podem dar origem a todo o
tipo de tecidos. Por este motivo, considera-se da maior importancia o investimento nas hESC, pois o futuro do
mercado terapéutico vai estar nestas células.

A derivagdo de células estaminais embrionarias humanas (hESC) faz-se a partir de blastocistos (Fig.
27), especificamente a partir das células estaminais pluripotentes do epiblasto (massa celular interna). Estas
células ja ndo sdo totipotentes, uma vez que a totipoténcia esta naturalmente restringida ao 3° dia do
desenvolvimento embrionario. Os blastocistos podem ser derivados por clonagem de células somaticas adultas,
por partenogénese quimica ou a partir de embrides de Reprodugdo Medicamente Assistida (RMA). Neste
ultimo caso, como os blastocistos derivam de fertilizagdo entre gdmetas humanos, terdo de ser doados.

A doacdo obriga a consentimento informado e podera ocorrer nos seguintes casos:

-casais que tendo embrides excedentarios, ndo os desejam criopreservar. Neste caso, como de cada
blastocisto apenas se retiram 20-30 células estaminais (massa celular interna), o processo ¢ similar a da doagdo
de o6rgdos para transplante.

-casais com embrides excedentarios criopreservados e que, por obtencdo de gravidez de termo
gemelar, ndo os desejam utilizar para nova gravidez. Neste caso, como de cada blastocisto apenas se retiram
20-30 células estaminais (massa celular interna), o processo ¢é similar a da doagdo de 6rgéos para transplante.

-embrides diagnosticados com anomalias genéticas, apos diagnostico genético pré-implantagdo (Fig.
28) [3,11]. Neste caso, os embrides ou sdo doados para transplante ou sdo utilizados em confirmagdo
diagnostica. Havendo doagdo, o objectivo, neste caso, ¢ o de derivar linhas hESC com defeitos cromossomicos
ou génicos para desenvolvimento de modelos experimentais de estudo das doengas e para desenvolvimento de
modelos experimentais de terapia genica ou cromossomica.

-casais com embrides excedentarios de qualidade C/D, isto ¢, sem qualidade para transferéncia intra-
uterina ou para criopreservacdo. Neste caso, os embrides ou sdo doados para transplante ou sdo descartados.
Havendo doag@o, a probabilidade de ndo se conseguir derivar linhas celulares hESC ou de derivar linhas com
anomalias sera maior.
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Técnica de derivacao de linhas hESC

-Remocdo suave da ZP com pronase (1mg/ml) ou tirode acido.

-Incubag@o com soro contendo anticorpos anti-humanos (20 min), em que os Ac se ligam ao trofoblasto (as
células mais externas).

-Incubag@o com complemento de cobaio (30 min). O complemento liga-se aos Ac, induzindo a lise do
trofoblasto e deixando integras as células da massa celular interna (MCI).

-Incubagdo da MCI com rhLIF (2000 UI) até a passagem 5 e depois com bFGF (4 ng/ml). Podem utilizar-se co-
culturas (sobre monocamada de células de linhas celulares humanas certificadas) ou culturas em suspensio.
Ocorrendo proliferacdo de hESC (1-30% dos blastocistos), cada colonia progride para 100-300 células.
Passagens (repicagem): de 7/7 dias por tripsinizagio em meio sem Ca*" /Mg

Criopreservagdo: de 10%/10° células [17].

Critérios de certificacdo das linhas

-Sobrevida de pelo menos 2 anos em cultura permanente sem contaminagdo, transformag@o, degeneragdo ou
perda das capacidades de multipoténcia.

-Comprovagao por DNA-fingerprinting da origem das linhas.

-Sobrevida apés congelagdo-descongelagdo.

-Cariétipo normal.

-Manutengao de actividade telomerase.

-Manuten¢@o do comprimento dos telémeros.

-Manutenggo das expansdes CAG.

-Manuteng¢do da expressao génica dos genes housekeeping.

-Manuteng¢do da expressao génica dos genes sujeitos a imprinting.

-Manuten¢do da expressdo génica dos marcadores, internos e de superficie, caracteristicos das células
estaminais pluripotentes.

-Manutengdo da expressdo proteica de marcadores, internos e de superficie, caracteristicos das células
estaminais pluripotentes.

-Manuteng¢do da capacidade de diferenciacdo in-vitro em células dos trés folhetos embrionarios, com
demonstrag@o por RT-PCR e Imunocitoquimica dos marcadores celulares dos mesmos.

-Manuteng¢o da capacidade de diferenciacdo in-vivo em células dos trés folhetos embrionarios (formagao de
teratomas em ratinhos imunodeficientes).

-Manuteng¢do da ndo-contaminagao: culturas negativas para bactérias aerdbias e anaerobias, parasitas e fungos;
culturas negativas para bacilos alcool-acido resistentes; serologias negativas para Wright, Widal, Weil-F¢lix,
VDRL/TPHA, rubéola, toxoplasma, micoplasma, clamidea, HSV, HPV, CMV, EBV, HVA, HVB, HVC, HIV,
HTLV e prides,

o O
0.0

Figura 27. Derivacao de linhas hESC.
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Figura 28. DGPI. Biopsia embrionaria ao 3° dia do desenvolvimento embrionario, com remogao de 1-2 blastomeros. O embrido recupera
bem da microcirurgia porque se encontra na fase de totipoténcia.

A comunidade europeia (CE) estd associada a European Society for Human Reproduction and
Embryology (ESHRE) e a European Society for Human Genetics (ESHG) e determinou regras para o uso
destas células [72]. Portugal encontra-se ai representado pelo Professor Doutor Jorge Sequeiros (ICBAS-
IBMC-UP) com o apoio da minha consultoria técnica em RMA e hESC. Para manter o respeito pela identidade
humana do embrido, as resolugdes sdo as seguintes:

-aconselha-se os paises membros da CE a investir intensamente no estudo e na producdo de linhas
celulares de células estaminais embrionarias humanas (hESC) derivadas de embrides humanos obtidos por
fertilizacdo nos programas de Reprodugdo Medicamente Assistida (RMA) ou sem fertilizagdo por clonagem
terapéutica.

-aconselha-se a que a derivagdo de hESC a partir de embrides seja efectuada por organismos publicos
certificados para o efeito, de modo a evitar o comércio de embrides.

-aconselha-se a que a diferenciacdo de hESC em tecidos para transplante seja partilhada e fomentada
no meio empresarial de biotecnologia de cada pais, com cedéncia das hESC pelos Institutos Publicos.

-é proibida a clonagem reprodutiva.

-¢ proibida a criacdo de embrides humanos por RMA apenas para fins de investigacao.

-cada pais membro da CE pode decidir livremente se autoriza ou ndo o uso de embrides humanos
excedentarios dos ciclos de tratamento de RMA para isolamento de hESC.

-cada pais membro da CE pode decidir livremente se autoriza ou ndo o uso de embrides humanos
produzidos por clonagem terapéutica para isolamento de hESC.

-nenhum pais membro da CE que ndo autorize o isolamento de hESC pode caucionar os seus
investigadores por utilizarem hESC compradas noutros paises ou os seus investigadores que trabalhem em
hESC noutos paises.

Neste momento, varios paises da CE autorizaram a produ¢do de hESC, dedicando-lhes financiamento
publico substancial, como é o caso da Inglaterra (Dr. Glyn Stacey, Director of the UK Stem Cell Bank:
gstacey@nibsc.ac.uk), Espanha (Center of Regenerative Medicine, Biomedical Research Park of Barcelona:
http://www.prbb.org) e Suécia. Mas também em Israel, india, Singapura, Coreia do Sul, Japio e Australia. Nos
USA, s6 em empresas privadas [72].

Mario Sousa na Universidade do Porto ¢ responsavel pelo desenvolvimento na RMA da microinjecgo
(ICSI), pelas primeiras aplicagdes em RMA com células germinativas progenitoras (ELSI, ROSI), pela
primeira aplicag@o clinica em transplantes de células estaminais adultas testiculares (TASC), pela primeira
clonagem terapéutica e haploidizagdo, pelo método de criopreservacao de hESC e pelo trabalho em RMA e
hESC em Espanha, servindo de consultor em RMA para Portugal, a CE e outros paises [1-9,11-17,20-22,24-
26,28,33,36,39-55,58-65]. Outros grupos portugueses trabalham em hESC compradas noutros paises, ou
trabalham com hESC noutros paises [71].

Para relangar a biotecnologia portuguesa, as actividades econdmicas em areas especializadas e
tecnologicas, e para o fomento do tecido empresarial e o emprego qualificado, sugeria criar a seguinte
legislagdo e infra-estruturas portuguesas:

-é proibida a clonagem reprodutiva.

-¢ proibida a criagdo de embrides humanos por RMA para fins de investigagao.

-¢ autorizado o uso de embrides humanos excedentarios dos ciclos de tratamento de RMA (casais que
nao desejam a criopreservacdo; casais que por terem tido uma gravidez de gémeos, ja ndo necessitam dos
embrides excedentarios criopreservados) para derivacdo de hESC pelos Institutos Publicos devidamente
certificados para o efeito.



VII Reunifio de Nucleos/Centros de Diagnéstico Pré-Natal, Associacdo Portuguesa de Diagnéstico Pré-Natal 6
Nicleo de Diagnéstico Pré-Natal do Centro Hospitalar do Alto Minho
Viana do Castelo, 13-14 Maio 2005-04-05
Diagnostico Pré-Natal, Patologia do Embriio e do Feto

-¢ autorizado a produgdo de embrides humanos por clonagem terapéutica, haploidizagdo e
partenogénese pelos Institutos Publicos devidamente certificados para o efeito.

-¢ autorizado o uso de embrides humanos por clonagem terapéutica, haploidizag@o e partenogénese
para derivagdo de hESC pelos Institutos Publicos devidamente certificados para o efeito.

-¢ autorizada a diferenciacdo de hESC para transplantes desde que as linhas celulares sejam cedidas
pelos Institutos Publicos devidamente certificados para o efeito.

-¢ autorizada a actividade de investigag@o sobre linhas celulares hESC compradas noutros paises.

-¢ autorizada aos investigadores trabalharem em hESC noutros paises.

-os Institutos Publicos dedicados ao isolamento, derivagdo, processamento, testagem, certificagdo,
aramazenamento, manuten¢ao e disponibiliza¢do de hESC devem ter trés secgdes:
# Sul (Lisboa):
Centro de Engenharia Biologica e Quimica (CEBQ) do Instituto Superior Técnico de Lisboa
(IST: Professores Doutores Fernando Ramda Ribeiro e Joaquim Cabral). Poderia englobar a
UEvora e a UAlgarve.
# Centro (Coimbra):
Instituto Biomédico de Investigacdo da Luz e Imagem, IBILI, Universidade de Coimbra
(Professor Doutor Francisco Ambrosio), e Centro de Neuro-Ciéncias da FCT-UC. Poderia
englobar a UBeira Interior.
# Norte (Porto):
ICBAS-IBMC e FMUP-IPATIMUP (Mario Sousa-ICBAS, Alberto Barros-FMUP, Jorge
Sequeiros-IBMC, Sobrinho Simdes-IPATIMUP). Poderia englobar a UAveiro, a UMinho e a
UTAD.
-aconselha-se um forte investimento publico na area das células estaminais para criacdo de facilidades
(instalagdes, equipamentos, seguranca e formacdo técnica).
-aconselha-se um forte investimento do sector empresarial de biotecnologia na area da diferenciagdo
de células estaminais para transplantagdo.

Na auséncia de Legislago especifica, faco as linhas celulares de hESC em Espanha. No Porto, efectuo
0 mesmo mas com embrides doentes. Trata-se de uma alternativa legal e excepcional, com um fim benévolo e
de franca aplicacdo médica. Neste sistema, utilizam-se embrides de ciclos de DGPI que ndo sdo transferidos
para as pacientes devido ao teste genético ter revelado doenga transmissivel. In vitro, estas células permitirdo
efectuar experiéncias de terapia genética para desenvolver a melhor estratégia de cura da doenga (reparacio do
erro genético), bem como experiéncias de expansdo e diferenciacdo celular para desenvolver a melhor
estratégia de producio de tecidos para transplante nos doentes.

Por exemplo, muitos dos casais portadores de doencas neurodegenerativas transmissiveis a
descendéncia utilizam o diagnéstico genético pré-implantacdo (DGPI) para conseguirem alcangar uma
gravidez, sem risco da sua doenga ser transmitida a descendéncia. A Universidade do Porto desenvolveu em
1998 uma Unidade de DGPI (Mario Sousa, ICBAS) que se tornou a referéncia mundial para, por exemplo, a
doenga de Corino de Andrade (polineuropatia amiloidotica familiar), tendo obtido as primeiras gravidezes
livres de doenga em Portugal (2000, 2005) e Espanha (2004) [3,11].

Nos ciclos de DGPI, os embrides obtidos por RMA (ICSI) sdo biopsados ao 3° dia. Aqueles que
apresentarem doenga nao sdo, obviamente, transferidos para a cavidade uterina materna, sendo descartados para
analise genética. Uma alternativa mais consentdnea com a medicina humanistica, seria a de utilizar estes
embrides com doenca para deles isolar células estaminais que permitissem vir a desenvolver novos tratamentos
para os doentes e a possibilidade de se desenvolverem estratégias de correc¢io da doenca desses mesmos
embrides, os quais poderiam ser utilizados pelo casal em vez de terem de ser descartados.

A SPCE-TC e os seus objectivos

Em Junho de 2004 tive uma ideia, a de criar no nosso Pais um movimento de investigadores na area
das células estaminais de modo a unir esfor¢os em defesa desta area em que trabalhamos.

Contactamos todos os investigadores portugueses a trabalhar em células estaminais no Pais e no
estrangeiro.
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Reunimos esses colegas e criamos oficialmente a SPCE-TC em 8 de Janeiro de 2005.
Os objectivos da SPCE-TC sdo os seguintes:

-Promover a partilha de saberes, esforgos e colaboragdes entre os colegas que trabalham na area das células
estaminais.

-Promover na sociedade em geral o conhecimento sobre as actividades de I&D na area das células estaminais.
-Exercer pressdo positiva sobre os poderes publicos.

~Criar na FCT uma nova Area Prioritéria, a de I&D em Células Estaminais.

-Promover o financiamento pela FCT de projectos de 1&D em células estaminais.

-Criar na FCT um programa doutoral em células estaminais, usando a SPCE-TC como Unidade de 1&D em
rede (partilha de infra-estruturas, equipamentos e conhecimentos).

-Promover Candidaturas comuns a projectos de I&D nacionais e internacionais, publicos e privados, usando a
SPCE-TC como Unidade de I&D em rede (partilha de infra-estruturas, equipamentos e conhecimentos).
-Promover a criacdo de Cursos Anuais de Treino Avangado em células estaminais, usando a SPCE-TC como
Unidade de I&D em rede (partilha de infra-estruturas, equipamentos e conhecimentos).

-Conseguir incluir a SPCE-TC como parceiro de consultoria técnica nas decisdes sobre o desenvolvimento
tecnologico do Pais.

-Conseguir incluir a SPCE-TC como parceiro de consultoria técnica nas decisdes de Politica Internacional.
-Conseguir incluir a SPCE-TC como parceiro de consultoria técnica nas decisoes de Bioética e de Legislacao.

6. Banco Publico de Células Estaminais
6.1. Na Universidade do Porto (FMUP-ICBAS)

-sémen (oncologia, preservacao da fertilidade).

-ovdcitos (oncologia, preservacao da fertilidade).

-embrides (FIV, ICSI, DGPI; clonagem terapéutica; haploidizagao).

-tecido testicular, células estaminais e progenitoras (oncologia, preservagdo da fertilidade).
-tecido ovarico, células estaminais e progenitoras (oncologia, preservagdo da fertilidade).

6.2. Na Universidade do Porto (FMUP-ICBAS)-IPS

-células estaminais e progenitoras do sangue de corddo umbilical.

Apresentagdo das Instalagdes, 23 de Abril de 2005, Sabado, 9h, com o Alto Patrocinio da Universidade do
Porto e da NETCORD.

Inicio de actividades previsto para Janeiro de 2006.
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70. Legislagdo em testes genéticos

-Diario da Republica, I Série, N° 18, 26 de Janeiro de 2005, Lei n°® 12/2005 de 26 de Janeiro, paginas 606-611.
-EU 21120-25; -EUR 20977 EN.

71. SPCE-TC

-Email da Presidéncia e moradas dos membros: rgreis@dep.uminho.pt.

-Email do Vice-Presidente e Presidente da Seccdo de Bioética, Lei e Sociedade: msousa@icbas.up.pt.

72. Normas

-International standards for cord blood collection, processing, testing, banking, selection and release
NETCORD and FAHCT ACCREDITATION OFFICE

University of Nebraska Medical Center, Omaha, NE 68198-6065, USA, www.factwebsite.org.
-EC-Bioethics-Stem Cells

-Line Matthiessen-Guyader, Email: line-gertrud.matthiessen-guyader@cec.eu.int.
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Books (vols I and II) of the EC on Bioethics and Legislation in the different EC countries on stem cells.
-EC-hESC

-SEC (2003) 441: livro da EC dedicado a esclarecer o que sdao as hESC, para que servem e 0s seus potenciais
terapéuticos.

-EUROSTEM, Bioethics in hESC research.

-EC-ESHRE-ESHG on ART and hESC

Prof. Dra. Helena Kaariainen, helena.kaariainen@utu.fi; Dr. Sirpa Soini, Sirpa.t.soini@saunalahti.fi.
73. CBU

-Barker and Wagner (2003) Critical Reviews in Oncology and Hematology 48, 35-43.

-Burgio et al (2003) The Lancet 361, 250-252.

-Work Group on Cord Blood Banking (1999) Pediatrics 104, 116-118.

Mario Sousa

MD, PhD, Prof. Catedratico, de nomeagdo definitiva ¢ em regime de exclusividade a tempo completo e
integral.

-Especializagdo Médica em Medicina da Reprodug@o Laboratorial pelo American Hospital of Paris, Franga.
-Director de Servigo, Laboratorio de Biologia Celular, ICBAS-UP, Ministério da Ciéncia, da Tecnologia ¢ do
Ensino Superior. -Regente, Disciplina de Biologia Celular, Licenciaturas de Medicina ¢ de Medicina
Veterinaria.

-Director Cientifico:

Servigo de Genética, FMUP

Centro de Genética da Reprodugdo Prof Alberto Barros, Porto

Unidade de Reprodugdo Medicamente Assistida, Hospital de S. Jodo do Porto

Unidade de Reproducdo Medicamente Assistida, Servico de Obstetricia e Ginecologia, Hospital Académico de
Alicante, Espanha

b 4



VII Reunifio de Nucleos/Centros de Diagnéstico Pré-Natal, Associacdo Portuguesa de Diagnéstico Pré-Natal 12
Nicleo de Diagnéstico Pré-Natal do Centro Hospitalar do Alto Minho
Viana do Castelo, 13-14 Maio 2005-04-05
Diagnostico Pré-Natal, Patologia do Embriio e do Feto



