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Resumo: O sangue do cordao umbilical (SCU) é atualmente considerado
uma fonte de células estaminais hematopoiéticas alternativa a medula 6s-
sea para o tratamento de mais de 80 doencas, que incluem doencas hema-
toldgicas, imunoldgicas e metabdlicas (25.000 transplantes). A sua utilizacdo
encontra-se em estudo em ensaios clinicos na paralisia cerebral e na diabe-
tes, entre outras doencas, o que poderd aumentar o leque de aplicagdes cli-
nicas do SCU. O tecido do cordao umbilical é muito rico num outro tipo de
células estaminais, as células estaminais mesenquimais que poderao vir a ser
Uteis no tratamento de um conjunto alargado de doencas.
Abstract: Umbilical cord blood is currently considered an alternative source
of hematopoietic stem cells to bone marrow, having been used in the treat-
ment of more than 80 diseases, which include diseases of the blood and im-
mune system and metabolic disorders (25.000 transplants). Its use in cere-
bral palsy and diabetes, among other diseases, is being studied in clinical
trials, and may increase its range of clinical applications. The umbilical cord
tissue is very rich in other type of stem cells, the mesenchymal stem cells
that may be useful in treating a broad range of diseases.
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CELULAS DO SANGUE DO
CORDAO UMBILICAL

O primeiro transplante com células estaminais do sangue do
cordao umbilical (SCU) foi efetuado em 1988 por uma equipa
de cientistas franco-americana numa crianca com anemia de
Fanconi. Neste transplante, foi utilizada uma amostra com-
pativel de SCU de um familiar, anteriormente criopreservada.
Um ano mais tarde 98% do sistema linfatico do doente era
originario das células do dador (Gluckman et al., 1989). Esta
experiéncia veio despertar o interesse e a investigagao sobre
o potencial clinico das células estaminais do SCU. Desde en-
tao e até 2011 foram realizados mais de 25.000 transplantes
com SCU, 70% dos quais nos ultimos 5 anos (Butleretal., 2011;
Gluckman et al.,, 2011; Rubinstein, 2006), o que demonstra a
crescente adogdo do SCU como uma opcgdo terapéutica. A
maioria destes transplantes foi efetuado em contexto alo-
génico, ou seja, o dador é outra pessoa que nao o doente.
Neste contexto, as células estaminais do SCU sao utilizadas
em leucemias, linfomas, tumores sélidos e outras doencas,
hereditdrias ou adquiridas, hematoldgicas ou imunoldgicas.
Em contexto autdlogo (em que o doente utiliza as suas proé-
prias células), j& foram utilizadas células estaminais do SCU
nas seguintes doencas: leucemia linfoblastica aguda, anemia
aplastica adquirida, certos tipos especificos de tumores soli-
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dos (como neuroblastomas e retinoblastomas), sindroma de
Shwachman-Diamond e deficiéncia imunitaria da deaminase
da adenosina (em combinacao com terapia génica) (Forraz &
McGuckin, 2011). Para além disso, o SCU encontra-se em es-
tudo, em fase de ensaios clinicos, em doencas como paralisia
cerebral, diabetes tipo 1, autismo, perda auditiva adquirida,
lesGes da espinal medula, acidente vascular cerebral, entre
outras (ClinicalTrials.gov). Até agora, a Crioestaminal libertou
7 amostras de SCU para transplante: as primeiras, para tratar
uma imunodeficiéncia combinada severa, tendo sido usada
a amostra de um irmdo da crianga doente e as restantes 6
foram usadas em criancas com paralisia cerebral, no ambito
de um ensaio a decorrer nos EUA.

CELULAS ESTAMINAIS
MESENQUIMAIS DO TECIDO
DO CORDAO UMBILICAL

O tecido existente entre a pele e os vasos sanguineos do cor-
déao umbilical constitui uma das fontes mais ricas em células
estaminais mesenquimais (MSC). Pela imaturidade e quan-
tidade de MSC que se podem obter a partir do tecido do
corddo umbilical (TCU), este € mesmo considerado a melhor
fonte deste tipo de células, podendo assegurar células para
eventuais tratamentos no futuro. As MSC tém a capacidade
de se autorrenovarem e diferenciarem em varias linhagens,
incluindo cartilagem, osso e tecido adiposo (Troyer &Weiss,
2008), podendo regenerar diferentes tipos de tecidos. Por se-
rem capazes de modular a resposta imune, as MSC podem ser
utilizadas em simultaneo com transplantes hematopoiéticos,
com o objetivo de reduzirem as complicacdes imunoldgicas
associadas aos transplantes alogénicos, aumentando a pro-
babilidade de sucesso dos mesmos (Cooper & Viswanathan,
2011; Fan et al, 2011). Em Junho de 2011 foi publicado o
primeiro relato de uma aplicacao clinica de MSC-TCU em hu-
manos. Apds a administracdo de MSC-TCU a 2 criangas com
doenca do enxerto contra hospedeiro (GvHD) grave, resisten-
te a imunossupressores, as manifestacbes de GvHD melho-
raram consideravelmente, mesmo sem terapéutica adicional,
indicando o efeito imunossupressor in vivo das MSC-TCU e
o seu potencial papel no tratamento da GvHD grave (Wu et
al, 2011). O potencial clinico das MSC-TCU encontra-se em
estudo, em ensaios clinicos aprovados pela FDA, em doen-
¢as como autismo, diabetes tipo 1, colite ulcerosa, cirrose
hepdtica, ataxia hereditdria, esclerose mdultipla, displasia
broncopulmonar, cardiomiopatia dilatada idiopética, artrite
reumatoide, IUpus, lesdes da espinal medula, entre outras
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(ClinicalTrials.gov). Sendo o TCU uma fonte rica em MSC, o
armazenamento destas células oferece um maior nimero e
variedade de células, permitindo providenciar aos doentes
maiores probabilidades de sucesso, em caso de transplante
alogénico, e alargar as possibilidades de aplicacao clinica.

IMPORTANCIA DAS BOAS
PRATICAS DE COLHEITA
NA REDUCAO i

DA CONTAMINACAO
MICROBIOLOGICA

DAS AMOSTRAS DE SANGUE
E TECIDO DO CORDAO
UMBILICAL

A contaminagao microbiologica de amostras de células esta-
minais pode condicionar a sua utilizagao, sendo o principal
motivo de rejeicdo das mesmas, uma vez que a presenca de
micro-organismos potencialmente patogénicos constitui um
risco acrescido em pacientes doentes imunocomprometidos
transplantados. Apesar disso, estudos retrospetivos demons-
traram que a profilaxia antibiética dirigida aquando do trans-
plante pode ser eficaz na prevencao das complicagées clini-
cas (Klein et al., 2006; Patah et al., 2007). No caso das amostras
de SCU, o periodo critico para ocorréncia de contaminacao
microbiol6égica é o momento da colheita. Deste modo, no
sentido de minimizar o risco de contaminacao microbiolgi-
ca das amostras de SCU e TCU é indispensavel a colaboracao
dos profissionais de saude responsdveis pela colheita. Um
estudo realizado em 2007 sobre colheitas de SCU dirigidas
refere que antes de 1999, 7% das colheitas mostraram evi-
déncias de contaminacdo bacteriana. Depois de uma simples
alteracdo na prética de colheita, que consistiu em passar a
desinfetar o corddao umbilical com iodopovidona antes de o
limpar com algodao embebido em alcool, este numero de-
cresceu para 2,4% (Smythe et al., 2007). Assim, antes da co-
Iheita do SCU, cujo volume devera ser o maior possivel, o lo-
cal de puncéo do cordao umbilical deve ser desinfetado em 2
passos: primeiro com iodopovidona e de seguida com alcool,
aguardando alguns segundos antes da realizagao da puncao,
de modo a permitir a atuacdo dos agentes desinfetantes.
Em alternativa ao procedimento de desinfecdo em 2 passos,
estudos recentes apontam para um processo de desinfecao
cutanea mais simples e eficaz, com recurso a uma solucao
de base alcodlica com 2% de clorohexidina (Benjamin et al.,
2011). No que respeita ao TCU para o isolamento e criopre-
servacao de MSC, a sua colheita é um procedimento simples.
Apos a colheita do SCU, o profissional de satide procede a co-
Iheita de um fragmento de cordao umbilical com cerca de 30

cm. O fragmento do corddo umbilical é clampado e cortado
e, de sequida, deve ser feita a desinfecao do fragmento em
toda a sua extensao, acompanhada de massagem suave para
expulsdo do sangue ainda existente no seu interior, tendo o
cuidado de néo voltar a contaminar o fragmento ja desinfeta-
do. Este deve ser colocado num recipiente estéril adequado
ao seu transporte.

CONCLUSAO

Dadas as aplicagdes atuais e o crescente nimero de ensaios
clinicos com recurso as células estaminais do SCU e do TCU,
é cada vez mais importante criopreservar estas fontes de cé-
lulas neonatais para eventuais utilizacdes terapéuticas. A sua
colheita, que apenas pode ser feita no momento do parto,
devera ser realizada nas melhores condi¢des de assepsia, no
sentido de evitar a contaminagao microbioldgica.
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