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RESUMO

A doenga de Parkinson ¢ uma enfermidade neurodegenerativa progressiva caracterizada pela perda
de neurdnios dopaminérgicos, comprometendo as fungdes motoras e ndo motoras e impactando
significativamente a qualidade de vida dos pacientes. O presente estudo teve como objetivo
investigar o uso de células-tronco como estratégia terapéutica na doenca de Parkinson, analisando
os principais tipos celulares empregados, seus mecanismos de acdo, eficacia, seguranga e limitagdes.
Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, realizada por meio de buscas nas bases de dados
PubMed, SciELO e Google. Os resultados demonstraram que as células-tronco embriondarias
(ESCs), células-tronco pluripotentes induzidas (iPSCs) e células-tronco mesenquimais (MSCs)
apresentam potencial terapéutico relevante para o tratamento da doenga. As ESCs e iPSCs
destacaram-se pela capacidade de diferenciacdo em neurdnios dopaminérgicos, favorecendo a
regeneracao neuronal, enquanto as MSCs evidenciaram efeitos anti-inflamatdrios e neuroprotetores.
Observou-se ainda melhora potencial dos sintomas motores € ndo motores da doenga. Entretanto,
foram identificados desafios relacionados a tumorigénese, a rejei¢do imunologica, a instabilidade
genética e a integragao funcional das células transplantadas. Conclui-se que as terapias com células-
tronco representam uma abordagem promissora € inovadora, embora ainda sejam necessarios
estudos clinicos adicionais para garantir a seguranga, a eficacia e a padronizacao terapéutica.
Descritores: Parkinson’s Disease, Pluripotent Stem Cells, and Regenerative Medicine

1 INTRODUCAO

A doenga de Parkinson (DP) ¢ uma enfermidade neurodegenerativa progressiva que acomete
principalmente o sistema motor, caracterizada por sinais clinicos como tremor de repouso, rigidez
muscular, bradicinesia, instabilidade postural e alteragdes da marcha. Esses sintomas impactam
diretamente a autonomia e a qualidade de vida dos individuos afetados, configurando-se como uma
condig¢do de grande relevancia clinica e social. Além disso, a progressao gradual da doenca dificulta
o diagnostico precoce e o manejo adequado, exigindo acompanhamento continuo e intervengdes
multidisciplinares (ARMSTRONG; OKUN, 2020; KALIA; LANG, 2022).

Além das manifestacdes motoras, a DP apresenta uma ampla gama de sintomas nao motores,
frequentemente subestimados, que tém impacto significativo na vida dos pacientes. (SCHAPIRA et
al., 2023) Entre esses, destacam-se déficits cognitivos, alteragdes de memoria, prejuizo da atengao,
disfungdes executivas e alteragdes na orientacdo espacial, que tendem a se agravar com a progressao
da doenca, especialmente em individuos idosos. Além disso, sintomas como depressdo, ansiedade,

disturbios do sono e fadiga sdo comuns, o que refor¢a a complexidade clinica da doenga (BLOEM
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et al., 2021).

No cendrio epidemioldgico, a Doenga de Parkinson destaca-se como a segunda doenga
neurodegenerativa mais prevalente no mundo, atras apenas da Doenca de Alzheimer. (GBD, 2023;
ZHU et al., 2024) Estimativas recentes indicam que mais de 11 milhdes de pessoas vivem com a
doenca em todo o mundo, com tendéncia de crescimento continuo devido ao envelhecimento
populacional e ao aumento da expectativa de vida. A frequéncia ¢ maior em individuos com mais
de 60 anos e apresenta discreto predominio do sexo masculino, evidenciando o impacto crescente
dessa condi¢do na satide publica mundial (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2022).

Em relagdo ao tratamento, as abordagens terapluticas atuais sdo predominantemente
sintomaticas e ndo sdo capazes de interromper ou reverter a progressao da doenca. A levodopa (L-
DOPA) permanece como o padrdo-ouro no tratamento farmacologico, sendo eficaz na melhora dos
sintomas motores. (ARMSTRONG; OKUN, 2020). No entanto, seu uso prolongado est4 associado
a complicagcdes como discinesias e flutuagdes motoras. Outras opgdes terapéuticas incluem
agonistas dopaminérgicos, inibidores da monoamina oxidase tipo B (MAO-B) e da catecol-o-
metiltransferase (COMT), além da estimulagcdo cerebral profunda em estdgios mais avancados
(BLOEM et al., 2021; SCHAPIRA et al., 2023).

Diante das limitag¢des das terapias convencionais, a medicina regenerativa tem se destacado
como uma alternativa promissora, especialmente por meio do uso de células-tronco.(PESSOA et
al., 2023) Essas células possuem capacidade de autorrenovagao e de diferenciagdo em diversos tipos
celulares, incluindo neurdnios dopaminérgicos, podendo contribuir para a regeneracdo do tecido
neural. ( MENDES et al., 2024; )Além disso, apresentam efeitos neuroprotetores por meio da
secrecao de fatores troficos, da modulagdao da resposta inflamatdria e do estimulo a plasticidade
sinaptica, ampliando seu potencial terapéutico (BARKER et al., 2020).

Apesar dos avangos, ainda existem desafios relevantes, como o risco de tumorigénese, a
rejei¢do imunologica, as dificuldades de integragdo funcional e questdes éticas, especialmente no
uso de células embrionarias. (BARKER et al., 2020). O presente estudo tem como objetivo geral
investigar o uso de células-tronco como estratégia terapéutica na Doenga de Parkinson, abrangendo
a identificacdo e caracterizacdo dos principais tipos de células-tronco utilizados em pesquisas
cientificas, a avaliacdo de sua eficidcia e seguranca, a andlise dos riscos associados, como
tumorigénese e rejeicao imunologica, € a compreensao dos mecanismos envolvidos na regeneragao

neuronal e na melhora dos sintomas motores € nao motores da doenca.
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2 METODOLOGIA

O presente estudo consistiu em uma revisao integrativa. O levantamento bibliografico foi
realizado com base em artigos dos ultimos 10 anos, com busca estruturada nas bases de dados
PubMed, SciELO e Google Académico, sem restricdo de idioma. A busca foi conduzida por meio
de descritores obtidos a partir dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): “Parkinson Disease”,
“Pluripotent Stem Cells” e “Regenerative Medicine”, combinados com o conector booleano AND.
Foram realizadas as seguintes buscas estruturadas: “Parkinson Disease AND Pluripotent Stem
Cells” e “Parkinson Disease AND Regenerative Medicine”.

Como critérios de inclusdo, foram adotados: artigos que abordaram células-tronco no
tratamento da doenga de Parkinson, com foco nos tipos de células-tronco embrionarias empregados,
e estudos que abordaram popula¢des mais idosas.

Como critérios de exclusdo, foram considerados: artigos que ndo abordaram a Doencga de
Parkinson, ndo trataram do uso de células-tronco, enfocaram apenas modelos animais sem aplicacao
clinica, ndo especificaram o tipo celular utilizado, ndo apresentaram resultados sobre eficacia ou
¢tica, foram duplicados, estavam fora do recorte dos ultimos 5 anos ou estavam indisponiveis na

integra.
3 RESULTADO

Com base na pesquisa realizada nas bases de dados, foram encontrados 360
estudos. Depois de revisar os titulos e aplicar os critérios de inclusdo e exclusdo, 10 artigos foram

selecionados para integrar o corpus de andlise (Figura 1).

Figura 1. Fluxograma de selecdo dos artigos, 2026.
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Entre os 10 artigos selecionados, foram analisados estudos sobre a doenca de Parkinson que
abordaram aspectos clinicos, fisiopatoldgicos e terapéuticos. Evidenciaram-se as limitagdes das
terapias convencionais e o potencial das células-tronco, com efeitos neuroprotetores e regenerativos.
Também foram discutidos os sintomas ndo motores ¢ o aumento da prevaléncia da doenca. Os

detalhes dos estudos sao apresentados no Quadro 1.

Quadro 1. Caracteristicas dos artigos cientificos selecionados, incluindo titulos, autores, ano de publicacao,
objetivos e resultados, 2026.
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4 DISCUSSAO

O papel das células-tronco como terapias alternativas no tratamento da doenca de Parkinson,
atendendo ao objetivo proposto de investigar sua eficdcia, seguranca, mecanismos de agdo e
limitagdes. De modo geral, os resultados evidenciam que, embora as terapias convencionais sejam
eficazes no controle sintomatico, ndo atuam na reversdo da neurodegeneragdo, o que reforga a
necessidade de abordagens inovadoras.

Nessa abordagem, estudos como os de Barker et al. (2020), Pessoa et al. (2023) e Mokhtari
(2025) destacam que as células-tronco apresentam potencial terapéutico significativo,
principalmente devido a sua capacidade de se diferenciar em neurdnios dopaminérgicos e a
liberagdo de fatores neurotroficos. Esses achados contribuem para o objetivo de identificar e
caracterizar os principais tipos celulares utilizados, incluindo células-tronco pluripotentes induzidas
(1PSCs), células-tronco embrionarias (ESCs) e células-tronco mesenquimais (MSCs), amplamente
discutidos nos estudos de Takahashi et al. (2021) e Li et al. (2022), que evidenciaram tanto o
potencial regenerativo quanto os efeitos anti-inflamatorios.

As ESCs apresentam alto potencial pluripotente e capacidade praticamente ilimitada de se
diferenciar em diversos tipos celulares, incluindo neurénios dopaminérgicos. Estudos de Barker et

al. (2020) apontam que as ESCs tém grande potencial para reposi¢ao celular direta na DP,

contribuindo para a reconstru¢do da via nigroestriatal. No entanto, seu uso ainda ¢ limitado por
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questdes €ticas relacionadas ao uso de embrides humanos, além do risco de formacgao de teratomas
e da necessidade de rigoroso controle na diferenciacdo celular, o que dificulta sua ampla aplicacao
clinica.

As células-tronco iPSCs, por sua vez, sugerem uma alternativa inovadora e mais viavel. Sdo
produzidas a partir da reprogramacao de células somaticas adultas. As iPSCs mantém caracteristicas
semelhantes as ESCs, incluindo a pluripoténcia, mas com a vantagem de possibilitar terapias
autélogas, reduzindo significativamente o risco de rejei¢ao imunolédgica. Conforme evidenciado por
Takahashi et al. (2021), essas células podem ser diferenciadas em neurdnios dopaminérgicos
funcionais, o que apresenta resultados promissores para a regeneracao neuronal. Entretanto, estudos
como o de Zhong (2022) alertam para riscos importantes, especialmente a tumorigénese, decorrente
da instabilidade genética e do alto potencial proliferativo dessas células, bem como para a
necessidade de protocolos mais seguros e padronizados.

As células-tronco MSCs sao multipotentes e tém menos capacidade de diferenciagdo em
neurdnios quando comparadas as ESCs e IPSCs. O seu papel relevante, principalmente devido aos
seus efeitos pardcrinos. Como apontado por Li et al. (2022), as MSCs atuam na modulagdo da
resposta inflamatodria, na redugdo do estresse oxidativo e na liberagdo de fatores neurotréficos,
promovendo um ambiente favoravel a sobrevivéncia neuronal. Pessoa et al. (2023) reforgam que
essas c€lulas exercem efeitos neuroprotetores significativos, contribuindo para a melhora funcional
dos pacientes, mesmo sem promover substitui¢do neuronal direta.

Com isso, podemos analisar que as células-tronco ESCs e IPSCs, conforme demonstrado
por Takahashi et al. (2021), destacam-se por sua capacidade de gerar neurdnios dopaminérgicos
funcionais, além da possibilidade de aplicagdo autdloga, o que reduz o risco de rejeicao
imunolodgica. Ja as MSCs, segundo Li et al. (2022), apresentam menor potencial de diferenciacao
neuronal, porém desempenham um papel importante na modulagdo do microambiente neural por
meio de efeitos anti-inflamatorios e neuroprotetores, sendo também destacadas por Pessoa et al.
(2023).

No que se refere a eficacia terapéutica, os achados indicam que as células-tronco.
Contribuem para a melhora funcional dos pacientes, seja por regeneracdo neuronal, ou por efeitos
neuroprotetores. Estudos como os de Pessoa et al. (2023) e Mokhtari (2025) reforcam que essas
células atuam na liberagdo de fatores neurotroficos e na protecdo de neurdnios remanescentes,
favorecendo a melhora dos sintomas motores. Além disso, conforme discutido por Mendes et al.
(2024), hé potencial impacto também sobre sintomas ndo motores, ampliando o alcance terapéutico

dessas abordagens.
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Apesar dos avangos, a analise dos resultados evidencia limitagdes importantes quanto a seguranga
das terapias com células-tronco. Entre elas, destaca-se o risco de tumorigénese, especialmente
associado as células-tronco pluripotentes induzidas (iPSCs). Segundo Zhong (2022), esse risco esta
diretamente relacionado a alta capacidade proliferativa e ao potencial de pluripoténcia dessas
células, que, quando ndo completamente diferenciadas antes do transplante, podem originar
formacdes tumorais, como teratomas. Esse risco também estd presente nas ESCs que compartilham
caracteristicas de células pluripotentes (Barker et al., 2020; Zhong, 2022). Além disso, a
possibilidade de instabilidade genética decorrente da reprogramacao celular, aumentando a
instabilidade genomica e contribuindo para a transformagao celular indesejada.

Outro ponto critico refere-se aos riscos associados, incluindo a rejei¢do imunoldgica em
transplantes alogénicos e a presenca de células indiferenciadas nos enxertos, o que refor¢a a
necessidade de rigoroso controle de qualidade. Ademais, a integracdo funcional das células
transplantadas ainda ¢ limitada, uma vez que envolve ndo apenas a sobrevivéncia celular, mas
também a formacgdo de conexdes sinapticas adequadas nos tecidos neurais (Mendes et al., 2024;
Pessoa et al., 2023).

Em relacdo aos mecanismos de acao, os estudos analisados demonstram que as células-
tronco atuam por multiplas vias. Além das substancias dos neuroénios dopaminérgicos, ha liberagao
de fatores neurotroficos, com redugdo do estresse oxidativo, conforme evidenciado por Pessoa et al.
(2023). Esses mecanismos contribuem para a neuroprote¢do e para a possivel desaceleracdo da
progressdo da doenga.

Adicionalmente, a analise dos estudos de Bloem et al. (2021) e Zhu et al. (2024) reforca a
complexidade da doenca de Parkinson, tanto do ponto de vista clinico quanto do epidemiologico,
evidenciando o aumento da prevaléncia e a presenca de sintomas motores € ndo motores. Isso
destaca a importancia de terapias que ndo apenas controlem os sintomas, mas também atuem na
progressao da doenca, como as terapias celulares propdem.

Por fim, de modo geral, os estudos analisados convergem para indicar que as terapias com
células-tronco constituem uma abordagem promissora e inovadora no tratamento da doenga de
Parkinson. Entretanto, ainda sdo necessarios mais estudos clinicos robustos para a padronizag¢ao dos
protocolos, a avaliacao de longo prazo e a garantia de seguranga, antes de sua ampla aplica¢do na

pratica clinica.
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CONCLUSAO

O presente estudo atingiu o objetivo de investigar o uso das c€lulas-tronco como estratégia
terapéutica no tratamento da doenga de Parkinson, possibilitando a andlise dos principais tipos
celulares utilizados, de seus mecanismos de agdo, de sua eficacia terapéutica, de suas limitagdes e
dos riscos associados. A partir da revisdo dos estudos selecionados, foi possivel compreender que
as terapias celulares representam uma alternativa promissora diante das limitagdes dos tratamentos
convencionais, que atualmente atuam apenas no controle sintomatico da doenga, sem impedir sua
progressdo neurodegenerativa.

Os resultados demonstraram que as células-tronco embrionarias (ESCs), as células-tronco
pluripotentes induzidas (iPSCs) e as células-tronco mesenquimais (MSCs) possuem potencial
terapéutico relevante no contexto da doenga de Parkinson. As ESCs e iPSCs destacam-se pela
elevada capacidade de diferenciacdo em neurdnios dopaminérgicos, contribuindo para a
regeneragdo neuronal e para a possivel restauragdo das fungdes comprometidas pela degeneragdo da
substincia negra. J4 as MSCs apresentam importante a¢do neuroprotetora e imunomoduladora,
atuando na redug¢do da inflamagao e do estresse oxidativo, além de promover a liberagao de fatores
neurotréficos que favorecem a sobrevivéncia neuronal.

Além disso, observou-se que as terapias com cé€lulas-tronco apresentam impactos positivos
tanto sobre os sintomas motores quanto sobre os sintomas ndo motores da doenga, podendo
contribuir para a melhora da qualidade de vida, da autonomia funcional e do bem-estar dos
pacientes. Dessa forma, o estudo evidencia ndo apenas a relevancia clinica dessas terapias, mas
também seu potencial impacto social, considerando o aumento progressivo da prevaléncia da

doenca de Parkinson em decorréncia do envelhecimento populacional. Nesse contexto,
terapias regenerativas podem, futuramente, reduzir complicacdes, internagdes e custos associados
ao tratamento prolongado da doenga, promovendo beneficios importantes para os sistemas de saude
e para a sociedade.

Apesar dos avancos observados, persistem desafios significativos relacionados a seguranga
e a aplicagdo clinica dessas terapias. Entre os principais riscos identificados destacam-se a
tumorigénese, especialmente associada as células pluripotentes, a rejeicdo imunologica, a
instabilidade genética e as dificuldades de integracao funcional das células transplantadas ao tecido
neural. Esses fatores demonstram que, embora os resultados sejam promissores, ainda sdo
necessarios protocolos rigorosos de controle, padroniza¢do e monitoramento para garantir maior
seguranga e eficacia terapéutica.

Nesse cendrio, destaca-se também a importancia do biomédico no desenvolvimento e na aplicagao
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dessas terapias inovadoras. O profissional biomédico desempenha um papel fundamental nas
pesquisas em biotecnologia, biologia celular, genética e medicina regenerativa, atuando diretamente
no cultivo celular, na analise molecular, no desenvolvimento de protocolos laboratoriais e na
investigacao dos mecanismos envolvidos na neurodegeneragao. Além disso, o biomédico contribui
para a producdo cientifica e o avango das terapias celulares, sendo essencial para a integracdo entre
pesquisa experimental, diagndstico e inovagdo terapéutica voltada as doengas neurodegenerativas.
Por fim, conclui-se que as terapias com células-tronco representam uma abordagem
inovadora e promissora para o tratamento da doenca de Parkinson, com potencial para ir além do
controle sintomatico, com perspectivas de regeneracao neural e de neuroprotecdo. Contudo, futuras
pesquisas ainda s3o necessarias para ampliar o conhecimento sobre a seguranca, a eficacia a longo
prazo, a padronizagdo dos protocolos terapéuticos e a integracdo funcional das células
transplantadas. Estudos clinicos mais robustos poderao contribuir para consolidar a aplicagao dessas
terapias na pratica clinica, favorecendo avancos cientificos relevantes e novas possibilidades

terapéuticas para pacientes acometidos pela doenga.
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