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Carta ao Editor

A importancia do estudo de células tronco musculares para o desenvolvimento

de terapias celulares

Development of cell therapies through muscle stem cell research

Lucas Pari Mitre!, Giovana Zanetti Ivanov', Michelle Sayuri Nishino?, Shahin Shams?,

Fabio Mazzi Yamaguchi‘, Eduardo Alexandre Silva®, Roberta Sessa Stilhano!

As lesdes musculoesqueléticas representam um
problema importante de satde publica, frequentemente
subestimado. Dados nacionais apontam que 19% de todas
as concessoes de auxilio por incapacidade ¢ doenga sdo
devidas a doengas do aparelho musculoesquelético e
tecido conjuntivo, sendo que essa categoria de doengas
representa a maior por¢ao individual dentre todos os
auxilios concedidos'. Além disso, o impacto gerado pela
doenga osteomuscular ndo se restringe ao paciente, mas
se estende a necessidade de cuidadores, idas ao servigo de
saude, e aos impactos econdomicos gerados por auséncia
ou invalidez, que s3o muitas vezes esquecidos?. Associado
ao grave panorama da lesdo muscular, acrescenta-se a
isso a dimensao extensa deste sistema, em que ha grandes
possibilidades de lesdo. A capacidade de produzir déficits
secundarios que impactem significativamente na autonomia
dos individuos é importante, e mensuravel através dos anos
de vida perdidos por invalidez/incapacidade (disability-
adjusted life years- DALYs).

A lesdo muscular pode acontecer por diferentes
mecanismos, como isquemia, disfung@o neurologica,
trauma contuso, laceragdes e temperaturas extremas®. Ainda

que compartilhem mecanismos fisiopatologicos, como
a ablagdo de células, lise celular e resposta inflamatoria
subsequentes, as lesdes ndo podem ser generalizadas. E
sabido que a caracteristica da lesdo determina a qualidade
da resposta de regeneracdo, fibrose ¢ determinacdo das
células envolvidas no reparo*. Tem-se, portanto, um desafio,
pois as injurias musculares ndo sdo todas iguais em seu
aspecto celular. Mas, a partir disso, se abrem portas para o
estudo de estratégias de lesdes especificas para desenvolver
e padronizar terapias com melhor resposta de performance
muscular.

Um tipo importante de lesdo muscular ¢ a lesao
volumeétrica, que ocorre quando ha perda importante
do volume muscular. Sua importancia consiste na lesdo
com ablacdo das células satélites, que constituem a
populagdo de células tronco musculares. Essas células sdo
responsaveis, em lesdes com potencial de regeneracao,
por diferenciarem em mioblastos, doando sarcolema e
sarcoplasma para recompor fibras lesionadas. A importancia
do estudo da lesdo muscular volumétrica estd em nao
haver um tratamento padrao-ouro que apresente resultados
satisfatorios de performance muscular. Um dos tratamentos
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preconizados ¢ o emprego de retalho autdlogo no sitio
lesionado, denominado transferéncia muscular livre
funcional (TMLF), acrescido de fisioterapia®. Existem
diversos desafios dessa estratégia, podendo apresentar
complicagdes relacionadas ao sitio doador, como a necrose,
fora a demanda de sitios doadores viaveis, e ao sitio
receptor, como a infec¢do e faléncia do enxerto/retalho.
Além disso, a TMLF ndo ¢ capaz de recuperar totalmente
a fung¢do muscular, e o faz parcialmente®. A insatisfagdo
com a ainda insuficiente terapia padrao-ouro deve motivar
a busca por novas solugdes a esse problema frequente e
incapacitante.

Estudos pré-clinicos tém-se mostrado promissores
para o desenvolvimento de estratégias para a recuperacao
integral da fungdo muscular’. Abordagens interessantes
envolvem a entrega de células, com potencial tronco
ou em estagios mais comprometidos, como mioblastos,
arranjadas em estruturas tridimensionais e acrescidas de
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