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RESUMO

A diabetes mellitus tipo 1 é considerada uma doenca autoimune que se caracteriza pela destrui¢do de
células beta-pancreaticas, pois ela atua como hormdnio hipoglicemiante prejudicando o controle da
insulina, tendo como consequéncia a auséncia da produgéo de insulina necessaria no corpo humano.
Essa enfermidade é diagnosticada na infancia e tem afetado 1,1 milh&o de criancas e adolescentes
com menos de 20 anos e representa de 5% a 10% dos diabéticos, seu tratamento é realizado através
de insulinoterapia, dietas rigidas e adaptacdo social durante toda a vida do paciente, no entanto a
técnica citada e abordada ainda atualmente ndo tem sido eficiente e muitas vezes prejudicial ao porta-
dor da diabetes. As células tronco-hematopoiéticas faz com que os pacientes sejam seus proprios do-
adores, ela trabalha impedindo a destruicao total de células pancreaticas e promove a sua preservacgao,
ajudando o organismo produzir um namero eficiente de insulina. Esse estudo tem como finalidade apre-
sentar a eficacia de células-tronco hematopoiéticas no tratamento da diabetes mellitus tipo 1, dando ao
portador da doenca uma qualidade de vida melhor. Para alcancar tal objetivo foi realizada uma pesquisa
de carater exploratério descritivo com abordagem qualitativa, cujo método adotado foi uma revisao
bibliografica, que reuniu artigos, livros e sites confiaveis.
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1 INTRODUCAO

A glicose (do grego, significa “agu-
car de mosto”) é considerada uma forma
de acucar muito importante para corpo
humano, onde grandes células passam
pelo processo de oxidacdo catabdlica,
transformando-se em células menores,
essa acao faz com que uma considera-
vel quantidade de energia seja liberada
para que o corpo humano produza diver-
sas reacdes, como exemplo o metabo-
lismo. Mas para esse processo ocorrer €

necessario que o organismo libere uma
guantidade condizente a pelo menos 99
mg/dL de insulina no sangue (SOUZA et
al., 2016).

A diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é
uma condi¢ao autoimune em que células
beta-pancreaticas sdo destruidas pelo
préprio organismo, ou seja, 0 pancreas
produz pouca ou nenhuma insulina e
isso resulta na auséncia da producao ne-
cessaria para o ser humano. Esse distur-
bio cronico é diagnosticado na infancia
ou adolescéncia do paciente, logo o

AEMS

Rev. Conexao Eletrénica — Trés Lagoas, MS - Volume 20 — Nimero 1 — Ano 2023.

275



Ciéncias Bioldgicas
Ciéncias da Saude

EONEXAO

ELETRONICA I

tratamento comeca muito cedo, afetando
completamente a qualidade de vida do
mesmo, sendo doloroso e dependente
de uma autodisciplina exata e constante
(SOUZA et al., 2016).

Essa doenca pode apresentar com-
plicacbes como: Lesdes e placas nos va-
s0s sanguineos, danificando a oxigena-
cao dos orgaos e aumentando o risco de
infarto do miocéardio e acidente vascular
cerebral (AVC); retinopatia diabética,
causa danos na retina podendo levar a
cegueira; faléncia renal;, comprometi-
mento dos nervos e da sensibilidade,
sendo denominada neuropatia perifé-
rica; hipoglicemia; feridas nao percepti-
veis na pele, habilitados a evoluir para
gangrena, resultando em uma amputa-
cdo do membro afetado; morte entre tan-
tas coisas (TENORIO et al., 2019).

A abordagem terapéutica dessa
enfermidade tem como base a aplicacao
de insulina e o controle da glicemia, mas
além de realizar o tratamento diaria-
mente, o portador da doenca deve se
adequar a uma dieta alimentar bastante
restrita, a praticar atividades fisicas regu-
larmente e a ter apoio principalmente
profissional. No entanto nao é so o paci-
ente que deve se adaptar a essa forma
de vida, é de fundamental importancia o
apoio de familiares e amigos, pois esses
vao influenciar constantemente no con-
trole da doenca e qualidade do trata-
mento. Isso pode se tornar algo extrema-
mente desconfortavel, principalmente
para criancas (GOES et al., 2007)

Pensando no sofrimento e na traje-
téria de vida desses pacientes, médicos
e pesquisadores comecaram a investir e
pesquisar sobre o uso de células-tronco
hematopoiéticas no tratamento ou cura
da diabetes mellitus tipo 1. Esse método
consiste na aplicacdo de células na qual
impedem a destruicdo total de células
beta-pancreaticas, viabilizando sua pre-
servacédo. Logo, o pancreas volta a pro-
duzir insulina eficientemente, benefici-
ando o paciente nas questbes fisicas,
sociais e mentais, além de livra-los de

um tratamento hostil e incerto, fazendo
com que eles possam ter controle sobre
sua proépria forma de alimentacao e qua-
lidade de vida (COURI, 2021).

Tem-se como objetivo evidenciar a
possibilidade do tratamento da diabetes
mellitus tipo 1 por meio de imunossu-
pressao e reposicao das células do sis-
tema imune a partir de CTHs, facilitando
a vida de quem é acometido com essa
patologia, popularizando cada vez mais
0 uso dessas células, contribuindo para
a evolucao da medicina e trazendo be-
neficios financeiros, além de melhorar a
saude mental e fisica de pacientes que
convivem com essa doenca.

Esse estudo tem como base a pes-
quisa bibliografica de diversos artigos,
no entanto apenas 19 foram citados,
sendo esses retirados de plataformas
habilitadas e confiaveis, tais como Nutri-
cao Brasil, Revista Latino-Americana de
Enfermagem, Scientifc Eletronic Library
Online, Howard Hughes Medical Insti-
tute, Lyceum online, USP Medicina, Ri-
beirdo Preto, Revista portuguesa de dia-
betes, g1 Saude, Portal Regional da Bi-
blioteca Virtual em Saude, Universitas:
Ciéncias da Saude, Veja Saude, Jornal
da USP, Associacao Brasileira de Hema-
tologia e Hemoterapia, Google Acadé-
mico, com a combinacdo dos seguintes
descritores de assunto: diabetes mellitus
tipo 1, etiopatogenia da diabetes mellitus
tipo 1, causas e consequéncias da dia-
betes mellitus tipo 1, tratamento da dia-
betes mellitus tipo 1, células tronco-he-
matopoiéticas, células tronco-hemato-
poiéticas no tratamento da diabetes mel-
litus tipo 1 e casos clinicos de tratamento
da diabetes mellitus tipo 1 com células-
tronco hematopoiéticas.

2 ETIOPATOGENIA DA DIABETES
MELLITUS TIPO 1

A diabetes mellitus tipo 1 € uma pa-
togenia multifatorial, ou seja, possui di-
versos fatores que podem levar a sua
causa, como suscetibilidade genética
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gue pode ser desencadeada por fatores
ambientais. Entre os principais fatores
genéticos sao destacadas as alteracdes
nos genes do complexo maior de histo-
compatibilidade (MHC), cytotoxic T-lym-
phocyte-associated 4 (CTLA4), o gene
da insulina, MHC class | chain-related
gene A (MIC-A) e os genes que codifi-
cam interleucinas especificas (IL-2, IL-
21, IL-6, IL10, IL-9, IL-20 e IL-27) (NE-
VES et al., 2017).

Para que ocorra o desenvolvimento
desta patologia é necessario que ocorra
uma resposta imune contra os antigenos
das células beta-pancreéticas, foi pro-
posto que alguns virus como os do gé-
nero Enterovirus sdo capazes de provo-
car processos autoimunes de leséo das
células beta-pancreédticas (GASPAR,
2014).

Pode-se considerar o processo
dessa enfermidade como um desenvol-
vimento de autoagresséao lenta, ou seja,
gue vai aumentando durante anos em
uma fase pré-clinica. No inicio, encon-
trasse a presenca de hiperglicemia e ce-
tose, verifica-se que as células que par-
ticipam da secrecdo de insulina encon-
tram-se diminuidas ou ausentes (SES-
TERHEIM et al., 2007).

Ao observar a doenca pode-se de-
finir quatro estagios, sendo eles: Pré-cli-
nico, onde é considerado o inicio da res-
posta autoimune contra células beta
pancreaticas, tendo como consequéncia
a diminuicdo profunda e gradativa da
resposta insulinica a glicose intravenosa
ou oral; no segundo estagio apresenta-
se o inicio do diabetes clinico; no terceiro
a remissao transitéria e por ultimo a dia-
betes totalmente instalada ao paciente e
associada a complicacdes agudas, cro-
nicas e que muitas vezes pode levar ao
Obito (SESTERHEIM et al., 2007).

3 CELULAS-TRONCO HEMATOPOIE-
TICAS

As células-tronco hematopoiéticas
(CTH) séao células comprometidas com a

formacéao de células do tecido sanguineo
e imune, o que faz com que sejam uma
Otima opcédo no estudo do tratamento de
doencas autoimunes. Importante ressal-
tar que foi observada a possibilidade do
uso das CTH ap6s a identificacdo do
MHC, um dos possiveis causadores da
diabetes mellitus tipo 1(JUNIOR et al.,
2008).

As CTH séo divididas em dois sub-
tipos: LT-HSC (long term hematopoetic
stem cell) e ST-HSC (short term hemato-
poetic stem cell). As LT-HSC se multipli-
cam ao longo da vida do organismo e so-
frem poucas mitoses, permanecendo na
fase GO do ciclo celular, atuam fazendo
a manutencédo do pool de células imatu-
ras e indiferenciadas. Ja as ST-HSC sdo
derivadas de divisbes assimétricas das
LT-HSC e possuem uma capacidade de
auto renovacao limitada, e um tempo de
vida menor. Diferente das LT-HSC, séo
comprometidas com a formacao de pro-
genitores multipotentes, que irdo se tor-
nar os progenitores comuns das linha-
gens mieloide e linfoide (KERENYI,
2008).

3.1 Transplante

O transplante das CTHs para a te-
rapia da DM1 é denominado como trans-
plante de medula 6ssea (TMO). Os pri-
meiros transplantes de medula 6ssea re-
alizados em humanos ocorreram em
1957. Porém, apenas obtém sucesso na
década de 1960 devido a descoberta do
complexo de histocompatibilidade hu-
mana (MHC) e do antigeno leucocitario
humano (HLA) (SANTOS et al., 2012).

O TMO é dividido em trés tipos,
sendo eles: 0 autélogo onde as CTH séo
retiradas da medula 6éssea do proprio pa-
ciente, no periodo de remissao da do-
enca, sendo mantida preservada apos a
coleta para uma consequente infusdo, o
alogénico onde o paciente recebe as
CTH de um doador que possua o HLA
compativel, e o singénico quando o re-
ceptor e doador sdo gémeos idénticos
possuindo compatibilidade antigénica
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total, descartando qualquer tipo de com-
plicacdo imunologica (MASSUMOTO et
al., 2000).

As coletas das CTHs sao feitas a
partir de células progenitoras multipoten-
tes, que podem ser obtidas a partir de:
células da medula éssea (MO), células-
tronco do sangue periférico (CTP), célu-
las de sangue do cordao umbilical, célu-
las de figado fetal, células cultivadas e
células geneticamente modificadas.
Para o transplante alogénico todas po-
dem ser utilizadas, porém as células de
sangue de cordao umbilical e figado fetal
sdo exclusivas deste tipo, excluindo o
seu uso no transplante autélogo (BEL-
TRAO et al., 2006).

O uso de CTP vem aumentando e
substituindo o uso de CTH da MO decor-
rente da capacidade de movimentar as
células do compartimento celular para a
periferia, a partir do emprego de quimio-
terapia e/ou fatores de crescimento he-
matopoiéticos como o fator estimulante
de colénias granulociticas (G-CSF) au-
mentando em mais de 100 vezes o nu-
mero de CTH circulantes (VIGORITO et
al., 2009).

4 RESULTADOS CLINICOS

Durante o andamento de marco de
2004 até agosto de 2009 21 transplantes
de CTH em pacientes com DM1 ocorre-
ram, os quais foram acompanhados até
abril de 2013 (ARRUDA et al., 2013).

Pacientes observados apresenta-
ram efeitos colaterais leves relacionados
a TCTH como nausea, febre e vomitos.
Em uma pequena parte, ocorreram efei-
tos mais fortes como doenca de Graves,
rabdomidlise e hipotireoidismo autoi-
mune, mas com o tratamento exclusivo
para cada um, foram desaparecendo
(ARRUDA et al., 2013).

A necessidade de injecOes de insu-
lina foram diminuindo gradativamente
nos pacientes ao decorrer do tempo va-
riando de 6 a 34 dias apo0s o transplante
em todos os 21 pacientes. Também

foram analisados os niveis de peptideos-
C que foram dosados pré-transplante e
em diferentes momentos pés-trans-
plante e foi observado um aumento do
mesmo, devido ao aumento de massa
das células beta-pancreaticas (ARRUDA
et al., 2013).

5 CONSIDERACOES FINAIS

A possibilidade da cura desta pato-
logia utilizando os métodos apresenta-
dos vem aumentando, devido a evolugéo
da biotecnologia que esta cada vez
maior, utilizando técnicas de imunossu-
pressdo e reconstrucdo do sistema
imune a partir das células tronco hema-
topoiéticas, que apresenta um resultado
promissor, eliminando a necessidade de
injecdes diarias de insulina, facilitando o
dia a dia dos portadores desta doenca e
agravamento para a forma crénica da di-
abetes mellitus tipo 1.

O uso de tal tratamento também
ocorre de forma menos invasiva dife-
rente de outros estudos realizados no
combate a esta patologia como o trans-
plante de pancreas e das ilhotas de Lan-
gherans, que nem sempre séo eficientes
por conta de diversos fatores como rejei-
cdo, perda do enxerto pancreatico e pro-
blemas de compatibilidade pois o doador
deve possuir semelhancas com o paci-
ente que ira receber o transplante como
ter o mesmo tipo sanguineo.
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