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Resumo
As células-tronco são definidas como células indiferenciadas, com capacidade de se dividir por período indefinido, em cul-
tura, e se diferenciar em diversos tipos celulares especializados, dependendo do estímulo ao qual são submetidas. Nesse 
artigo, será realizada uma revisão crítica dos efeitos da terapia com células-tronco em algumas doenças respiratórias tais 
como: síndrome do desconforto respiratório agudo, fibrose pulmonar, asma e enfisema. Estudos recentes têm mostrado os 
efeitos benéficos da administração de células-tronco endógenas e exógenas no desenvolvimento, reparo e remodelamento 
do pulmão em diversas doenças respiratórias. Entretanto, a biologia das células-tronco ainda é pouco entendida devido às 
limitações técnicas atuais, estando diversas questões ainda sem respostas. Portanto, mais estudos são necessários para um 
melhor entendimento dos mecanismos que controlam a divisão e diferenciação dessas células, para que, assim, a terapia 
celular possa ser utilizada de maneira segura e eficaz em humanos. 

Descritores: Fibrose; síndrome do desconforto respiratório agudo; asma; enfisema. 

Abstract
Stem cells are defined as undifferentiated progenitors that can self-renew ad infinitum and differentiate into various specia-
lized cell types depending on the stimulus to which they are submitted. In this article, we will perform a critical review of 
the effects of cell therapy in respiratory diseases such as: acute respiratory distress syndrome, pulmonary fibrosis, asthma, 
and emphysema. Recent studies have shown the beneficial effects of endogenous and exogenous stem cells in lung deve-
lopment, repair and remodeling in respiratory diseases. However, the biology of stem cells remains poorly understood due 
to technical limitations, and some important questions need to be answered. More studies should be performed to better 
understand the mechanisms that control cell division and differentiation, therefore enabling the use of cell therapy in human 
respiratory diseases.
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Introdução
O conceito de células-tronco foi introduzido por 

Alexander Maximow no início do século XX.1 Entretan-
to, somente em 1963, Till e McCullough apresentaram 
evidências consistentes da existência de células-tron-
co na medula óssea.2,3 As células-tronco são definidas 
como células indiferenciadas capazes de se dividirem 
indefinidamente e se diferenciarem em diversos tipos 
celulares especializados.4 A capacidade das células-
tronco de se proliferarem e se diferenciarem em diver-
sos tipos celulares faz com que as mesmas sejam vistas 
como possíveis fontes de cura para diversas doenças, 
até então sem um tratamento eficaz.

As células-tronco podem ser classificadas segundo 
diferentes critérios. No que tange à sua capacidade de 
diferenciação, podemos classificá-las em: 1) totipotentes: 
células capazes de se diferenciarem em todos os tipos 
celulares do organismo, além das células da placenta. 
Apenas o zigoto, o embrião e as células descendentes 
das primeiras divisões celulares (até 64 divisões) são con-
siderados células totipotentes; 2) pluripotentes: células 
capazes de se diferenciarem em praticamente todos os 
tipos celulares provenientes dos três folhetos embrioná-
rios (endoderma, mesoderma e ectoderma), incluindo as 
células germinativas; 3) multipotentes: células capazes de 
se diferenciarem em diversos tipos celulares derivados de 
um mesmo folheto embrionário.5 As células-tronco tam-
bém podem ser classificadas, segundo a sua origem, em 
dois principais tipos celulares: embrionárias e adultas (so-
máticas) (Figura 1). As células-tronco embrionárias (CTE) 
são células pluripotentes, já que são capazes de se dife-
renciarem em todos os tipos celulares do organismo. Já as 
células-tronco adultas (CTA) são multipotentes, uma vez 
que possuem capacidade de diferenciação mais limitada, 
apenas dando origem a tipos celulares derivados de um 
mesmo folheto embrionário. Há também as chamadas 
células precursoras ou progenitoras que, de maneira se-
melhante às células-tronco, têm capacidade proliferativa, 
porém estão comprometidas com certas linhagens celu-
lares. As diferenças entre as CTA e as células progenitoras 
permanecem incertas e necessitam de mais estudos.

O presente artigo traz uma revisão crítica da lite-
ratura acerca das células-tronco e dos seus efeitos tera-
pêuticos em algumas doenças respiratórias, tais como: 
síndrome do desconforto respiratório agudo (SDRA), 
fibrose pulmonar, asma e enfisema.

CÉLULAS-TRONCO EMBRIONÁRIAS
As células-tronco embrionárias (CTE) são obtidas 

do interior da massa celular de embriões em estado de 
blastocisto. Tais células foram primeiramente isoladas por 
James Thomson e colaboradores, em 1998, sendo obtidas 
de embriões criados por fertilização in vitro.6 As CTE tam-
bém podem ser obtidas através da técnica de transferên-
cia nuclear, onde o núcleo de uma célula doadora é trans-
ferido para o interior do citoplasma de um ovo anucleado. 
No citoplasma dessa célula híbrida existem fatores que 
permitem seu desenvolvimento até o estágio de blasto-
cisto. As CTE obtidas desse blastocisto possuem o mesmo 
DNA da célula doadora. As CTE são células pluripotentes, 
ou seja, capazes de se proliferarem, sem se diferenciarem 
em tipos celulares específicos. No entanto, quando neces-
sário, as CTE são capazes de se diferenciarem tanto mor-
fologicamente quanto funcionalmente em diversos tipos 
celulares, permitindo o reparo de inúmeros tecidos do 
organismo. Assim, as CTE são vistas como uma possível 
forma de tratamento para diversas doenças consideradas 
incuráveis, como: doença de Parkinson, infarto do miocár-
dio, doenças neurodegenerativas, entre outras.7

Vários estudos demonstraram sucesso na obten-
ção de diversos tipos celulares a partir de CTE em labo-
ratório: cardiomiócitos,8 hepatócitos,9 células beta-pan-
creáticas, células sangüíneas, assim como células dos 
epitélios alveolar10,11 e das vias aéreas.12

A terapia com CTE apresenta limitações, tais como: 
1) a grande questão ética que rodeia a obtenção e a 
utilização de CTE humanas e 2) a elevada incidência de 
formação de tumores (teratomas e teratocarcinomas) 
após o transplante de CTE. Entretanto, quando CTE 
imaturas são culturadas em condições que induzam 
uma diferenciação por uma via específica, a gênese de 
tumores parece ser reduzida. Outra limitação associada 
ao transplante de CTE é o risco de rejeição, como ocorre 
em qualquer outro tipo de transplante. Logo, é necessá-
rio associar terapia imunossupressora que expõe o pa-
ciente a diversos efeitos adversos. Uma solução para tal 
problema seria a utilização da técnica de transferência 
nuclear para a obtenção de tais células, já que as células 
transplantadas possuiriam o mesmo DNA do receptor e 
as chances de rejeição, em casos de transplantes, seriam 
quase nulas. Porém, atualmente, isso não é possível, 
nem economicamente, nem cientificamente, necessi-
tando de mais investimentos financeiros e estudos.

CÉLULAS-TRONCO ADULTAS
As células-tronco adultas (CTA) ou somáticas são 

células-tronco presentes durante a vida adulta em al-
guns tecidos e órgãos, permitindo o reparo e a reposi-
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Figura 1 - Representação esquemática das células-tronco quanto 
as suas diversas classificações.
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ção dos tecidos nos quais residem, em resposta a even-
tos traumáticos ou mesmo ao turnover celular natural. 

As CTA são células multipotentes, que apresentam 
a capacidade de se diferenciarem em um número limi-
tado de tipos celulares em função de sua origem em-
brionária, sendo essa a grande diferença entre as CTA 
e as CTE.13 Entretanto, nos últimos anos, tem sido de-
monstrado que as CTA possuem capacidade prolifera-
tiva e de diferenciação muito maior do que se imagina-
va. Diversos estudos relataram que as CTA são capazes 
de se diferenciarem em fibras musculares esqueléticas, 
músculo cardíaco, neurônios do sistema nervoso cen-
tral,14 além de hepatócitos15 e células endoteliais, ou 
seja, formando tecidos de camadas embrionárias dis-
tintas.16 Essa elevada capacidade de diferenciação das 
CTA está relacionada a alguns fenômenos, tais como: 
1) diferenciação: processo através do qual uma célula 
indiferenciada torna-se mais complexa e especializada, 
no que tange à sua estrutura e função (um exemplo 
seria a célula epitelial tipo II se diferenciando em tipo 
I); 2) desdiferenciação: processo pelo qual uma célula 
já comprometida com uma determinada linhagem é 
reprogramada, tornando-se uma célula mais imatura 
e com maior potencial proliferativo e de diferenciação 
(um exemplo seria a célula epitelial tipo I originando 
célula epitelial tipo II); 3) transdiferenciação: nesse 
evento, uma célula já diferenciada se transforma em 
um outro tipo celular completamente diferenciado 
(ex: células-tronco hematopoiéticas se diferencian-
do em tecido pulmonar); 4) transdiferenciação dire-
ta: processo através do qual uma célula diferenciada 
multipotente se transforma de forma direta em outro 
tipo celular com estrutura e função mais complexas e 
especializadas (ex: células tronco hematopoiéticas se 
diferenciando em célula epitelial tipo I) e 5) transdife-
renciação oblíqua: processo caracterizado pela trans-
formação, de forma indireta, de células diferenciadas 
multipotentes em outros tipos celulares em estados 
mais imaturos, porém com maior capacidade prolife-
rativa (ex: células-tronco hematopoiéticas se diferen-
ciando em célula epitelial tipo II).17 Entretanto, nos 
últimos anos, a capacidade de transdiferenciação tem 
sido questionada, sendo outros fenômenos considera-
dos responsáveis pela maior capacidade proliferativa 
das CTA como, por exemplo, a fusão celular.18 A fusão 
das células-tronco adultas derivadas da medula óssea 
com células epiteliais pulmonares pode ocorrer sob vá-
rias circunstâncias in vitro, mas esse fenômeno parece 
não ocorrer com tanta freqüência em pulmões in vivo. 
É fundamental a realização de mais estudos para o en-
tendimento dos mecanismos moleculares que levam 
à diferenciação das CTA. Certamente, o entendimento 
desses mecanismos auxiliará no uso das CTA nas dife-
rentes doenças respiratórias. 

Acredita-se que as CTA sejam recrutadas para o 
local de lesão através da liberação de sinais quimio-
táticos e/ou aumento da expressão de moléculas de 

adesão específicas. Outro fator que permanece sem 
resposta é o mecanismo pelo qual a CTA consegue 
atravessar a membrana basal do tecido lesado e alcan-
çar as áreas lesadas. Considera-se que tal fenômeno 
ocorra pelos mesmos mecanismos, através dos quais 
as células de defesa conseguem atingir seu alvo, ou 
seja, acredita-se que as permeabilidades de tais mem-
branas sejam reguladas pela produção de proteínas 
sintetizadas pelo próprio tecido, controlando o influxo 
das CTA para a área lesada. 

Vários tecidos são fontes de CTA: epiderme, mús-
culo esquelético, fígado, intestino, testículo, retina e, 
mais recentemente, sistema nervoso central, coração 
e pulmão, órgãos ditos, até então, com pouca capa-
cidade regenerativa.19,20 No tecido pulmonar, há pelo 
menos três regiões distintas descritas como fontes 
de células-tronco: regiões intercartilaginosas das vias 
aéreas traqueobrônquicas,21 corpos neuroepiteliais 
nos bronquíolos22 e junções dos ductos broncoalve-
olares,23,24 sendo que tais células seriam recrutadas, 
principalmente, em situações onde o tecido pulmonar 
fosse lesado. No entanto, ainda não se sabe se órgãos 
complexos como o pulmão, com baixa capacidade 
proliferativa, seguem o mesmo sistema hierárquico das 
células-tronco observadas em órgãos com alta capaci-
dade proliferativa, que permanecem quiescentes até a 
injúria. Essa distinção é de extrema importância para a 
medicina regenerativa. Entretanto, a principal fonte de 
CTA é a medula óssea, onde se podem encontrar dois 
tipos de células-tronco, as hematopoiéticas, que são 
células que possuem a capacidade de se proliferarem 
e se diferenciarem em células sangüíneas,25 e as me-
senquimais, que são células encontradas no estroma 
da medula óssea e são capazes de se proliferarem e se 
diferenciarem em diversos tipos celulares, dentre eles 
osteoblastos, condroblastos e adipócitos. 

TERAPIA COM CÉLULAS-TRONCO NAS DOENÇAS 
RESPIRATÓRIAS
Síndrome do desconforto respiratório agudo

A SDRA é uma doença pulmonar grave, caracte-
rizada por processos inflamatório e fibroelastogênico, 
em reposta a uma variedade de agressões pulmonares 
e sistêmicas. A lesão das células endoteliais e epiteliais 
alveolares acarreta perda da função da membrana 
alvéolo-capilar, induzindo o influxo de fluido protéico, 
sangue e células inflamatórias para o compartimento 
alveolar, com conseqüente deterioração da função 
pulmonar.26 A forma mais leve da SDRA é denomina-
da de Lesão Pulmonar Aguda (LPA). A gravidade dessa 
doença faz com que métodos avançados de suporte 
de vida, como a utilização de ventilação mecânica e o 
uso de potentes terapias medicamentosas, sejam ado-
tados. Entretanto, apesar dos avanços terapêuticos, 
a taxa de mortalidade perdura elevada (aproximada-
mente 40%).27,28 Acredita-se que uma terapia eficaz 
para o tratamento da SDRA deva promover, simultane-
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amente, atenuação da resposta inflamatória e adequa-
do reparo. Nesse contexto, a terapia celular surge como 
uma possível ferramenta para a reversão dos eventos 
patológicos da SDRA, ou, pelos menos, atenuação dos 
sintomas da mesma.29 

Nos últimos anos, uma série de estudos tem ava-
liado o efeito das células-tronco na LPA, ou nas diver-
sas etiologias da SDRA. Esses modelos evidenciaram a 
presença de células-tronco dos doadores nos pulmões 
lesados dos receptores, incluindo células epiteliais dos 
tipos I e II, células endoteliais, fibroblastos e monócitos 
intersticiais.16 Entretanto, os fatores que promovem o 
recrutamento de tais células para o local de lesão ainda 
não foram identificados. Vários estudos sugerem que, 
além das células exógenas, as células progenitoras en-
dógenas, presentes em baixo número na circulação 
sangüínea, podem desempenhar um importante pa-
pel no reparo pulmonar, podendo se diferenciar, tanto 
em células epiteliais,16 quanto em endoteliais.30 Essas 
células são recrutadas para o pulmão lesado como 
conseqüência do processo inflamatório desencadeado 
pela lesão pulmonar. Nesse contexto, o estudo de Ya-
mada e colaboradores demonstrou que o estímulo in-
flamatório, por si só, acarreta recrutamento de células 
progenitoras da medula óssea para a circulação sistê-
mica, com posterior diferenciação em células epiteliais 
e endoteliais. Além disso, observaram-se alterações 
sugestivas de enfisema no pulmão lesado, quando se 
irradiou a medula óssea antes da indução da lesão pul-
monar aguda. Logo, as células progenitoras da medula 
óssea parecem ter grande importância no processo de 
reparo da lesão pulmonar.31

Recentemente, também foi observada relação di-
reta entre o número de células progenitoras endote-
liais e a sobrevida na LPA. Tais células são um subtipo 
de células-tronco hematopoiéticas, isoladas do sangue 
periférico de humanos, com capacidade de reparar e 
reconstituir o endotélio pulmonar lesado na SDRA. 
Adicionalmente, essas células estimulam e promovem 
a secreção de fatores de crescimento parácrinos, re-
gulando a resposta angiogênica, e a interação celular, 
facilitando a proliferação e o crescimento celulares.32,33 

Assim, a estimulação das células progenitoras na cir-
culação pode representar uma nova intervenção tera-
pêutica para a LPA/SDRA. 

O recrutamento de células-tronco da medula ós-
sea tem sido promovido, experimentalmente e clinica-
mente, pela administração de diversas citocinas, qui-
miocinas e agentes quimioterapêuticos, sendo o mais 
utilizado o fator estimulante de colônias de granuló-
citos-monócitos (GMCSF). Já foi demonstrado que tal 
fator promove melhora da troca gasosa em pacientes 
com sepse grave, além de restaurar a função respirató-
ria.34 Entretanto, a administração de GMCSF em indiví-
duos saudáveis, com o intuito de recrutar células-tron-
co para posterior doação, está associado a uma série 
de efeitos adversos, como dor óssea, cefaléia, além de 

fadiga generalizada, em aproximadamente 30% dos 
casos. As complicações pulmonares não estão descar-
tadas, sendo as mais freqüentes a SDRA e a pneumonia 
intersticial. No caso das células progenitoras endote-
liais, o GMCSF e o fator de crescimento endotelial vas-
cular (VEGF) parecem não estar correlacionados com 
o recrutamento e o conseqüente aumento do número 
de tais células, sendo o fator derivado de células es-
tromais (SDF-1) mais eficaz.35 Logo, mais estudos são 
necessários para avaliarmos os verdadeiros efeitos das 
células progenitoras endoteliais no reparo do dano en-
dotelial na LPA/SDRA.

Rojas e colaboradores (2005) demonstraram efei-
to benéfico na administração de células mesenquimais 
derivadas da medula óssea, ou seja, células-tronco exó-
genas, na lesão pulmonar induzida por bleomicina em 
camundongos.36 Os autores constataram que o grau 
de lesão pulmonar foi minimizado nos camundongos 
que eram mielossuprimidos, enquanto que nos ani-
mais que apresentavam a medula íntegra quase toda 
a lesão foi resolvida; sugerindo que tanto as células-
tronco exógenas quanto as endógenas desempenham 
um papel importante no reparo da lesão pulmonar. As 
células-tronco mesenquimais também se diferencia-
ram em diversos tipos celulares do tecido pulmonar, 
como as células epiteliais tipos I e II, fibroblastos e célu-
las endoteliais; porém ainda não se sabe se tais células 
se originam da fusão com células residentes do próprio 
tecido ou, realmente, de sua diferenciação. A adminis-
tração de tais células também minimizou a inflamação 
pulmonar, por reduzir os níveis de diversas citocinas, 
tais como IFN-γ, IL-2, IL-1β e IL-4, e promover a libe-
ração de fatores solúveis, que acabam por recrutar as 
células-tronco para o local da lesão. Certamente, mais 
estudos são necessários para determinar a verdadeira 
fonte celular de tais fatores e os efeitos da interação 
entre a lesão pulmonar e o conseqüente recrutamen-
to de células-tronco, com posterior diferenciação das 
mesmas. O mesmo grupo demonstrou que a adminis-
tração de células mesenquimais derivadas da medula 
óssea na LPA induzida por lipopolissacarídeo (LPS) pre-
veniu a lesão pulmonar e reduziu a resposta inflama-
tória sistêmica, por suprimir a produção de citocinas 
pró-inflamatórias e estimular a liberação de citocinas 
antiinflamatórias, não sendo necessária interação en-
tre as células-tronco e as células pulmonares; porém, 
se ocorresse tal interação, a resposta antiinflamatória 
seria potencializada.37 

Mei e colaboradores observaram que as células-
tronco mesenquimais, quando administradas isola-
damente, minimizaram parcialmente a inflamação 
pulmonar, em modelo de LPA induzida por LPS. No 
entanto, a administração das células-tronco mesen-
quimais transfectadas com angiopoetina-1 resultou 
em melhora do processo inflamatório, reduzindo os 
níveis de diversas citocinas e quimiocinas no fluido 
do lavado broncoalveolar, acarretando diminuição da 
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permeabilidade e conseqüente extravasamento de 
plasma. Além disso, acredita-se que essa produção au-
mentada de angiopoetina-1, pelas células mesenqui-
mais geneticamente modificadas, reduz a produção de 
moléculas de adesão, minimizando o influxo de células 
inflamatórias para o espaço alveolar e diminuindo, por 
conseguinte, a lesão tecidual.38

Em resumo, apesar da escassa literatura, eviden-
ciou-se que as células-tronco, endógenas ou exógenas, 
promoveram melhora na lesão pulmonar e seu conse-
qüente processo fibrótico, não somente por produ-
zir um reparo tecidual mais adequado através da sua 
diferenciação em diversos tipos celulares do tecido 
pulmonar, como, também, em função de seus efeitos 
na redução da inflamação pulmonar e sistêmica e na 
liberação de fatores de crescimento, que estimularam 
a proliferação celular. Portanto, a terapia celular é vis-
ta como uma possível ferramenta terapêutica para o 
tratamento da LPA/SDRA, a despeito de mais estudos 
serem necessários. 

Fibrose Pulmonar
A fibrose pulmonar é uma doença caracteriza-

da por perda progressiva da estrutura alveolar, atra-
vés de processos de apoptose de células epiteliais e 
endoteliais, proliferação de fibroblastos e excessiva 
deposição de fibras colágenas na matriz extracelular. 
Atualmente, acredita-se que a fibrose pulmonar seja 
decorrente de um desequilíbrio entre os processos de 
lesão e reparo epiteliais, nos quais diversas citocinas 
estão envolvidas, sendo uma das principais o TGF-β1. 
Nesse contexto, observou-se inibição da fibrose pul-
monar induzida por bleomicina em camundongos 
knockout para integrina ανβ6, que são incapazes de 
localizar a atividade do TGF-β1 latente.39 Por outro 
lado, a superexpressão do TGF-β1 em pulmões de 
ratos, utilizando vetores virais, promoveu fibrose pul-
monar grave e prolongada.40 A fibrose pulmonar está 
associada a diversas causas, sendo sua fisiopatologia 
pobremente entendida e seu prognóstico ruim (taxa 
de sobrevida de 2 a 4 anos após o diagnóstico). Logo, 
a fibrose pulmonar é uma doença devastadora, que 
ainda não apresenta terapia efetiva que reverta, ou 
retarde, o curso natural da doença. Entretanto, em 
função dos avanços nas pesquisas sobre a potencia-
lidade das células-tronco nas doenças fibrogênicas, 
acredita-se que a terapia celular possa vir a ser uma 
opção na fibrose pulmonar.

Kotton e colaboradores (2001) avaliaram o efei-
to das células-tronco derivadas da medula óssea na 
fibrose pulmonar induzida por bleomicina e observa-
ram que as células injetadas migraram para os pul-
mões lesados e apresentaram características morfo-
lógicas e funcionais de pneumócitos tipo I, sugerindo 
que as células-tronco possam ser utilizadas na terapia 
de doenças respiratórias caracterizadas por dano al-
veolar difuso.29

Ortiz e colaboradores (2003) demonstraram, em 
modelos de lesão pulmonar induzida por bleomicina 
em ratos, que a administração sistêmica de células-
tronco mesenquimais induziu redução significativa na 
inflamação, deposição de colágeno e ativação de me-
taloproteinases (MMP) no tecido pulmonar. Eles suge-
riram que as células-tronco mesenquimais originaram 
células alveolares tipo I, reparando o epitélio lesado e/
ou alteraram o microambiente, através da produção 
de antagonistas de TNF-a, ou outras citocinas, inter-
rompendo a via de sinalização que leva à fibrose. Além 
disso, tal estudo sugeriu que as células-tronco admi-
nistradas desempenham outros efeitos locais, uma 
vez que o pequeno número de células originadas do 
doador presentes no pulmão lesado parece não ser su-
ficiente para quantificar a resposta terapêutica obser-
vada.41 Acredita-se que tais células sejam recrutadas e 
estimuladas a se diferenciarem no pulmão, por meio 
da liberação de diversas citocinas, como SDF-1α (fator 
1 derivado de células estromais) e SLC (quimiocina se-
cundária no tecido linfóide), sendo as prováveis fontes 
celulares de tais citocinas fibroblastos residentes, ou 
mesmo de células endoteliais ou epiteliais. Além das 
células-tronco exógenas, as células progenitoras pre-
sentes na circulação também desempenham papel 
importante na fibrose pulmonar. Nesse contexto, Abe 
e colaboradores (2004) demonstraram que as células 
progenitoras circulantes deram origem a células alve-
olares tipo I e a fibroblastos, em modelo de enfisema 
pulmonar induzido por elastase e radiação, em camun-
dongos parabióticos. Porém, quando o modelo de en-
fisema era induzido somente por elastase, tal recruta-
mento e diferenciação celulares não foram observados, 
sugerindo que a natureza do dano tecidual parece ser 
um fator importante na regulação de tais processos.42 

Entretanto, o otimismo na utilização das células-
tronco na fibrose pulmonar vem declinando, já que 
estudos vêm demonstrando resultados contraditórios. 
Em modelo de fibrose pulmonar induzida por bleo-
micina, Naozumi e colaboradores (2004) constataram 
que as células-tronco derivadas da medula óssea se 
diferenciaram em fibroblastos, sendo os mesmos a 
principal fonte para a síntese de colágeno intersticial.43 
Michael e colaboradores (2003) observaram resultados 
similares na fibrose pulmonar induzida por irradiação, 
onde demonstraram que as células-tronco derivadas 
da medula óssea originaram miofibroblastos, contri-
buindo para o processo fibrótico.44 

Diversas questões permanecem sem respostas, 
tais como: 1) quais fatores promovem o recrutamento 
e posterior proliferação e diferenciação dessas células? 
2) uma vez no pulmão, quais são as características e as 
funções das células-tronco? Certamente, mais estudos 
são necessários para um melhor entendimento dos 
mecanismos pelos quais as células-tronco são recru-
tadas para o local de lesão, seus efeitos sobre reparo, 
regeneração e remodelamento tecidual, assim como, 
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mente ser elucidado o papel de tais células dentro do 
processo fibrótico e, com isso, o verdadeiro efeito da 
terapia celular na fibrose pulmonar.

Enfisema e Asma
Atualmente, não existem terapias específicas e efe-

tivas para o enfisema45 e, com o crescente entendimento 
das características e manuseio das células-tronco, as mes-
mas são vistas como possível fonte de tratamento, ou 
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O efeito da terapia celular no enfisema e na asma 
ainda não foi avaliado, sendo que, para tal, é essencial 
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tanto das vias aéreas como do parênquima pulmonar, 
de modo que se possam elaborar terapias farmacoló-
gicas e/ou celulares efetivas, direcionadas às alterações 
características dessas doenças respiratórias.

Conclusão 
Os recentes dados advindos de estudos expe-

rimentais e clínicos sugerem que as células-tronco, 
endógenas ou exógenas, desempenham um papel 
importante no desenvolvimento, reparo e remodela-
mento pulmonar após a lesão. Entretanto, a biologia 
de tais células necessita ser melhor elucidada, limi-
tando seu uso clínico imediato. Apesar dos recentes 
avanços no campo da terapia celular, perduram mais 
questionamentos do que respostas, em função das 
limitadas técnicas, no que concerne à análise do re-
crutamento e diferenciação de tais células. Portanto, 
para que a terapia celular possa ser empregada nas 
doenças respiratórias, algumas questões ainda pre-
cisam ser respondidas, por exemplo: 1) Qual tipo ce-
lular deve ser utilizado? 2) Quais fatores estimulam 
ou permitem o recrutamento de tais células para o 
tecido pulmonar? 3) Qual será a melhor via de ad-
ministração das células-tronco? 4) Quais as possíveis 
complicações ou efeitos adversos desencadeados 
por tal tratamento? É provável que tais respostas va-
riem conforme a doença em questão. Logo, fazem-
se necessários avanços na biologia e tecnologia das 
células-tronco, fornecendo melhor purificação e 
caracterização das células-tronco da medula óssea, 
determinando os mecanismos de recrutamento e se-
gurança a longo prazo do seu uso. Destarte, a terapia 
com células-tronco derivadas da medula óssea pode 
vir a ser uma opção eficaz e segura no tratamento de 
doenças respiratórias, tais como: SDRA, fibrose pul-
monar, enfisema e asma. 
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