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O futuro da reproducio humana

A gravidez e ter um bébé ¢ algo magico para um casal, tal como quando ele nos
agarra um dedo nas suas mios pequeninas e de pele assim tio especial. Algo que
sentimos produto do nosso amor, alguém fragil que temos de fazer crescer, sem
limitar, alguém que é uma individualidade e nio um objecto, e que devemos criar
como o nosso melhor amigo e maior amor, em igualdade, sem posse ou autori-
dade.

A infertilidade atinge 15% dos casais, mas esta taxa depende frequentemente de
causas evitaveis, como o adiamento da gravidez para depois da estéril estabilidade
do curso, pds-30 anos, ou a transmissio de doengas sexuais, que cursam sem qual-
quer sintoma e foram adquiridas na exploragio da sexualidade sem objectivos.
Outras vezes, a causa é psicoldgica, e tantas outras apenas se deve a um nio levar
o bébé periodicamente ao pediatra que facilmente corrigiria anomalias anatémicas,
hormonais e genéticas. Outras vezes, fica-se estéril porque simplesmente nio se
congelou tecido ovarico ou testicular, ou mesmo ovdcitos e espermatozdides,
antes de nos submetermos a um tratamento para doengas malignas (cirurgia, qui-
mioterapia, radioterapia).

Todos os casais devem ser devidamente estudados antes de serem tratados, para
que se saiba a causa da infertilidade. Este estudo demora cerca de | més, e nio
deve esquecer o stress, a ansiedade, a depressio, e o mal funcionamento entre os
membros do casal, factores mais do que suficientes para causar infertilidade.




Na mulher, inclui anélises gerais (pex: grupo sanguineo, inflamagdes,
infeccGes, presenca de anticorpos que impedem a fecundagéo ou
a implantagio), andlises hormonais (pex: alterages da prolactina
e da tirdide sio tratadas; elevagbes da FSH sugerem menopausa
precoce), estudo dos cromossomas (um cariétipo alterado pode
ser causa de abortamentos de repeticio, incapacidade de ovular,
ou incapacidade de engravidar), estudo da capacidade de ovulagio pelo gréfico das
temperaturas, ecografia uterina e ovérica (pex: malformagdes anatémicas, tumo-
res, pélipos, ovario policistico), histerosalpingografia (em posicdo ginecoldgica,
introduz-se um pequeno volume de contraste no (tero, e apés RX pode-se
ver se as trompas uterinas estio ou nido obstruidas, e se o utero tem ou nao
malformagées, tumores ou pdlipos), e histeroscopia (endoscopia do interior do
tero para ver e corrigir a existéncia de aderéncias inflamatérias, tumores ou

polipos).

No homem, inclui analises gerais (pex: grupo sanguineo, inflamagdes, infecgdes),
anélises hormonais (pex: alteragées das hormonas sexuais que causam anomalias
genitais, défice ou anomalias dos espermatozéides, e que podem ser tratadas),
estudo dos cromossomas (pex: um cariétipo alterado pode causar défice ou
anomalias dos espermatozdides, ou mesmo a sua auséncia), estudo do sémen
(o espermograma despista a presenga de espermatozdides, bem como a sua
normalidade em termos de nimero-oligozoospermia, morfologia-teratozoos-
permia, motilidade-astenozoospermia e vitalidade). No caso dos rapazes sem
espermatozdides (azoospermia), ha que saber se o sémen foi ejaculado para trés,
para a bexiga, em vez de o ser para o exterior (a ejaculagio retrégrada é mais
frequente nos homens com antecedentes de cirurgia a um tumor abdominal, com
patologia da préstata, ou que foram operados a préstata). Nestes casos, pede-se
para urinar e tentam-se recuperar os espermatozéides. Se estes ndo forem vidveis,
faz-se uma pungio testicular (com agulha fina, sob anestesia local). A auséncia de
espermatozéides pode também ser devida a obstrugdo inflamatéria ou infecciosa
dos canais excretores (faz-se o diagndstico por uma ecografia), a auséncia congé-
nita dos canais deferentes (obriga a despiste molecular de uma doenga genética que
dé origem a bébés com fibrose cistica), ou a vasectomia (laqueagao dos canais defe-
rentes como método contraceptivo). Nestes casos (azoospermia obstrutiva), os
espermatozdides sio aspirados do epididimo, o canal a saida do testiculo (bidpsia
sob anestesia local). Se ndo houver obstrucio (azoospermia secretora), faz-se uma
biépsia testicular (sob anestesia local) para saber se ha espermatozéides ou suas
células precursoras (espermatideos) no testiculo. No caso dos rapazes paraplégi-
cos (sem ereccdo, ou com erec¢do mas sem ejaculagdo) o sémen € obtido por




electroejaculagio (sonda rectal que causa erecgio e ejaculagio) ou
por pungao testicular.

Obviamente que beber dlcool, fumar ou consumir drogas sdo
também interditos, pois causam infertilidade e anomalias genéticas
dos gidmetas e dos embries.

Virios medicamentos também causam infertilidade, sobretudo masculina, como os
antihipertensores e antidepressivos, pois o nimero, morfologia, motilidade e vita-
lidade dos espermatozéides é severamente atingida.

Virias doengas, como a hipertens3o e a diabetes também podem causar infertili-
dade, sobretudo masculina, geralmente causando impoténcia (défice da erecgio).

Virias profisses podem também causar infertilidade, nomeadamente masculina,
como a exposigdo ao chumbo (inddstria do vidro) e ao calor (motoristas, fornos).

Devido ao risco de transmissdo de doencas infecciosas, qualquer acto natural ou
médico efectuado com vista a procriacio devera ser precedido de um estudo dos
membros do casal para garantir que determinadas doengas nao serao transmitidas
ao feto. Nelas incluem-se o HIV I, HIV 2, Herpes, Citomegalovirus, Sifilis, Hepatite
B, Hepatite C, Papilomavirus, Rubéola e Toxoplasmose. Para alguns casos ha vaci-
nas ou tratamentos especificos, enquanto que para outros casos se devera recorrer
a reproducio medicamente assistida para evitar a transmissdo dessas doengas. Por
exemplo, o primeiro bébé de um casal com SIDA, nasceu por este método no
grupo do Porto nos inicios de 2001.

Os casais com abortamentos de repeticdo ou com riscos de transmissao de
doengas genéticas podem recorrer a reprodugao medicamente assistida, utilizando
o diagnéstico genético pré-implantagio (grupo no Porto). Nesta técnica, quando
os embrides tiverem 8 células (ao 3° dia), remove-se |-2 dessas células por micro-
cirurgia, sendo depois analizadas por técnicas de biologia molecular. Deste modo,
s6 os embriées sem doenca sdo colocados no (tero da futura mae. Sao exemplos:
anomalias dos cromossomas, trissomia 21, para-amiloidose, hemofilias, doengas
degenerativas ligadas ao cromossoma X, fibrose cistica, doenga de Huntington, dis-
trofias musculares, doenca de Tay-Sachs, talassemias, abortamentos de repeticao,
incapacidade de engravidar apés mltiplas tentativas, e idade feminina superior a
37 anos.

Nos casos em que existem patologias femininas associadas, como hipertensao,
asma ou diabetes, e nos casos de incompatibilidade entre grupos sanguineos dos




membros do casal (mae Rh- vs pai Rh*), varios exames devem ser
efectuados previamente, pois existem tratamentos especificos e
sdo situagdes que exigem um acompanhamento obstétrico espe-
cial.

Adopcao

Nunca esquecer.

Inseminagao intra-uterina

A 1lU destina-se a situagbes de infertilidade com a seguinte causa: muco cervical
que impede a penetragdo dos espermatozdides (cérvix ou colo uterino é a por¢io
do dtero que faz procidéncia no fundo da vagina, o qual é recoberto pelo muco
cervical); causas psicolégicas (vaginismo: contractura pélvica da mulher que impede
a penetragdo; impoténcia masculina por falta de ereccio); disfuncio ligeira da
ovulagdo; pequenos défices da qualidade do sémen; situacbes em que o sémen tem
de ser previamente lavado e tratado para evitar a transmissdo de agentes infeccio-
sos ou de anticorpos.

Nesta técnica, o parceiro colecta o sémen por masturbagio. Se o rapaz nio con-
seguir, pode-se usar um preservativo especial para o casal ter relagdes sexuais. Se
mesmo assim ndo conseguir (a inibigdo psicolégica ndo é uma raridade), pode-se
fazer uma pequena pungio testicular (por uma fina agulha, sob anestesia local). O
sémen ¢ depois lavado e de seguida preparado num meio de cultura especial que
permite seleccionar os melhores espermatozdides (os de morfologia mais normal
e os mais velozes). Os espermatozdides sdo entio colocados num fino catéter
de plastico mole, estéril e ndo téxico. Em posicio ginecoldgica, o ginecologista
coloca o catéter no canal do colo uterino, que é o canal de entrada para a cavidade
uterina. Ai, os espermatozéides sdo libertados. Os espermatozdides percorrem
depois a distancia até as trompas para fecundar o évulo. Esta técnica pode ser efec-
tuada em ciclo natural ou induzido. No ciclo natural, a mulher ovula naturalmente,
e a altura da ovulagdo é determinada por ecografia. No ciclo induzido, a mulher faz
um ligeiro tratamento hormonal para assegurar a ovulagio.

O centro do Porto introduziu esta técnica em Portugal (1° bébé, 1985) e detém
uma das melhores taxas europeias de gravidez por IIU, sendo de cerca de 14%
por tentativa. Em geral, 80% das raparigas engravida até a 32 tentativa. Apds 4
tentativas falhadas, sugere-se a fecundagio in vitro ou a microinjecgio, consoante
0s Casos.




A IIlU também se destina as mulheres que utilizam sémen de
dador. A doagdo de sémen efectua-se por motivos de azoosper-
mia, como pex: malformagdes, auséncia ou atrofia dos testiculos;
criptorquidia (testiculos que ndo desceram para as bolsas escro-
tais, e cuja correcgio cirurgica nio foi efectuada na infancia); lesao
testicular (traumatismos, tor¢do); remogio cirurgica dos testiculos
por tumor; quimioterapia e radioterapia; anomalias hormonais (ndo tratadas na
infincia), ou anomalias genéticas. A doagio de sémen também se destina as mulhe-
res que n3o desejam ter um parceiro masculino e aos casais homosexuais.

Os dadores de sémen tém de possuir uma boa compleigio fisica; um bom quo-
ciente intelectual; educacgio elevada; auséncia de habitos alcodlicos, tabagicos ou
de consumo de drogas; auséncia de malformacdes fisicas e genéticas; auséncia de
qualquer doenca e de agentes infecciosos; auséncia de malformagédes e de doengas
hereditarias familiares. Os dados fisicos e de sangue do dador sdo escolhidos pelo
casal de modo a serem iguais aos do parceiro (grupo sanguineo, estatura, raga, cor
de pele, cabelos e olhos) ou de acordo com as opgdes da mulher. Desta maneira,
75% das caracteristicas genéticas paternais do bébé sdo do pai e ndo do dador.

Fecundacao in-vitro

Destina-se aos casais em que as trompas uterinas da mulher estido obstruidas
(neste caso, os espermatozdides ndo atingem o évulo, nem o évulo consegue
descer para o (tero), ou em que a mulher apresenta perturbagdes graves da
ovulagdo. Requer um sémen com minimos de qualidade.

Na FIV, a mulher é estimulada com hormonas que fazem crescer cerca de 4 évulos
em cada ovério (durante cerca de duas semanas). Quando maduros (vé-se por
ecografia), sdo aspirados por via vaginal sob controle ecogrifico (sob anestesia
ligeira: sedagdo endovenosa). Numa caixa de cultura, cheia de um liquido nutritivo,
aos évulos juntam-se os espermatozéides lavados e seleccionados e a fecundagédo
ocorre naturalmente. Ao 3° dia transferem-se os embrides (2 se <35 anos, 3 se >

35 anos).

A taxa de gravidez no centro do Porto (uma das melhores na Europa) é cerca de
19-27% por ciclo, taxa que varia consoante a idade feminina. Ou seja, em média
sdo precisas 4 tentativas. O |° bébé FIV em Portugal nasceu no Hospital de Santa
Maria em Lisboa (1985).

A FIV também se destina aos casos de doagao de ovdcitos. A doagdo de évulos
destina-se aos casais em que a mulher apresenta varias patologias ou circunstdncias




especiais, nomeadamente: ovarios com malformagées congénitas
(anomalias de nascimento que impedem o crescimento dos 6vulos
e a ovulagio); remocgio cirdrgica dos ovarios devido a doenca
(nomeadamente maligna); destruicio dos évulos nos ovarios por
tratamento médico (quimioterapia ou radioterapia); menopausa (a
menopausa ou insuficiéncia ovérica pode ser precoce, situagdo fre-
quente e que pode comecar antes dos 30 anos); anomalias genéticas (neste caso,
a mulher ovula, mas os évulos nio fecundam, ou dio origem a embriées anémalos
ou a embrides sem capacidade de implantagdo); idade ovarica avangada (a partir
dos 37 anos, o nimero de évulos com anomalias genéticas comega a aumentar,
atingindo um pico apds os 40 anos; deve-se ao facto de os évulos estarem parados
ha tanto tempo nos ovarios); contra-indicacio para estimulagdo hormonal.

A estimulagio da mulher dadora e a recolha dos évulos faz-se como acima descrito
para a FIV. O recrutamento das dadoras é efectuado entre estudantes universi-
tarias (20-29 anos de idade). As dadoras tém de possuir uma boa compleicao fisica;
um bom quociente intelectual; educacio elevada; auséncia de habitos alcodlicos,
tabagicos ou de consumo de drogas; auséncia de malformagées fisicas e genéticas;
auséncia de qualquer doencga e de agentes infecciosos; auséncia de malformagoes
e de doengas hereditarias familiares. Os dados fisicos e de sangue da dadora sao
escolhidos pelo casal de modo a serem iguais aos da mae (grupo sanguineo, esta-
tura, raga, cor de pele, cabelos e olhos) ou de acordo com as opgbes da mulher.
Deste modo, a doagdo faz com que cerca de 75% das caracteristicas maternas do
bébé sejam da méae e ndo da dadora.

A FIV também se destina aos casos que necessitam de doacdo de embrides.
Nesta situacdo rara, ambos os membros do casal ndo possuem gametas (por exem-
plo: mulher de 30 anos com menopausa precoce e parceiro sem espermatozdides).
Também se destina a casos de infertilidade de uma mulher ou de um homem sem
parceiro(a).

Até 1991, allU e a FIV permitiam resolver praticamente todos os casos de inferti-
lidade feminina (50% das causas de infertilidade conjugal), ficando sem tratamento
as de causa masculina. Em 1992 (Bruxelas, Bélgica) e 1993 (Paris, Franca, nosso
grupo de trabalho: primeiros bébés em Franga), dois grupos desenvolveram entdo
uma nova tecnologia, a microinjecgao. Esta técnica veio resolver cerca de 75% das
causas de infertilidade masculina. Em 1994, o nosso grupo de Paris aplicou a técnica
a espermatozoéides do testiculo (primeiros bébés franceses), depois as células pre-
cursoras de espermatozdides (primeiros bébés a nivel mundial). Deste modo, em
apenas 3 anos resolvemos cerca de 95% das causas de infertilidade masculina.




Microinjeccao de espermatozoides

A ICSI destina-se aos casais com falhas em FIV, na ejaculagio

retrégrada, nos paraplégicos, nos casos em que os espermatozdides

nio possuem minimos de qualidade (em nimero, morfologia,

motilidade e/ou vitalidade), na azoospermia (obstrutiva ou secre-

tora), nos casos de colheita de sémen pds-mortem, e nos casos para diagndstico
genético pré-implantagio.

Neste método, a mulher é estimulada como na FIV, sé que, com o auxilio de um
potente microscépio e de micromanipulagdo, um espermatozdide (o mais normal
possivel) é seleccionado e depois injectado em cada évulo. Deste modo, ja nao se
precisa de | milhdo de espermatozéides normais e méveis como para a llU, ou
de 50000 espermatozéides normais e méveis como para a FIV. Por mais poucos
e anormais e imdveis que sejam, é praticamente sempre possivel encontrar alguns
(5-8), mesmo que praticamente imdveis e mesmo que morfologicamente nao
sejam totalmente perfeitos. Ao 3° dia transferem-se os embrides (2 se <35 anos,
3 se > 35 anos).

A taxa de gravidez é cerca de 27-35% por ciclo (uma das melhores a nivel euro-
peu), taxa que varia consoante a idade feminina. Ou seja, em média sdo precisas
4 tentativas. A microinjeccio foi introduzida pelo grupo do Porto em 1994 (pri-
meiros bébés portugueses; primeiros bébés a nivel mundial com espermatozéides
imdveis).

Microinjeccao de Espermatideos

Em 1995, a nossa equipe conseguiu os primeiros bébés (saudaveis) em casais fran-
ceses em que o parceiro masculino ndo possuia espermatozoéides, utilizando a
microinjeccdo de células precursoras isoladas do testiculo. Em 1997, podemos per-
mitir com esta tecnologia o primeiro bébé em Espanha, e em 1998 em Portugal.
Nesta técnica, os rapazes com azoospermia secretora sofrem bidpsia testicular e
depois tentamos encontrar no tecido um pequeno foco de células-mae contendo
os precursores dos espermatozdides. Em cerca de 60% destes rapazes consegui-
mos este propdsito, e o grupo do Porto publica no inicio do préximo ano a maior
série a nivel mundial de doentes tratados e de bébés normais e saudaveis nascidos
com microinjecgao de espermatideos.




Cultura In Vitro de Células-Mae Testiculares

Em 1998, no Porto, conseguimos produzir espermatideos apés

cultura in-vitro do tecido germinal em casos de rapazes que pos-

suiam na bidpsia testicular células-mie mas ndo espermatideos.

Porém, estes sucessos sdo individuais, quer dizer, ndo funcionam
em todos os pacientes. Para ja, permanece por isso uma técnica de esperanga mas
n3o uma certeza, estando no entanto disponibilizada a todos os doentes que dela
necessitem.

Haploidizacao

A haploidizagio, ou criagdo de gdmetas artificiais a partir de células somaticas adul-
tas, destina-se a fabricar gimetas in-vitro para evitar a doagdo de dvulos ou de
espermatozéides. Podera vir a ajudar os rapazes com azoospermia secretora em
que a cultura de células-mae falhou ou nio é possivel, os rapazes sem testiculos
(remocgio cirurgica, quimioterapia, radioterapia), ou as mulheres que nio produ-
zem évulos (anomalias dos ovérios, menopausa) ou ndo tém ovarios (remogao
cirGrgica, quimioterapia, radioterapia).

Nos inicios de 2001, publicamos um artigo no qual se demonstra que em vez de
clonar pessoas para tratar a esterilidade, se poderia usar antes as técnicas da clona-
gem para tornar uma célula somdtica, adulta e diferenciada, numa célula germinal.
Ainda nio passamos a fase clinica uma vez que estas técnicas, apesar do sucesso
que tivemos, apresentarem os mesmos riscos dos da clonagem. Assim, ha primeiro
que estudar se estes gdmetas artificiais € os embrides deles derivados nio origi-
nam doencas. Esperemos que consigamos uma confirmagéo positiva dos sucessos
nos préximos anos, pois dariamos oportunidade de fabricar gametas femininos
e masculinos a quem néo os tém, evitando-se a corrida impensada a clonagem
somatica como falsa reprodugio, e terminando definitivamente com a necessidade
da doagao de gdmetas ou embrides.

Diagnéstico Genético Pré-lmplantacao

O DGPI foi criado em Londres em 1991, mas sé passou a ser aplicado desde
1995. Apés ter ajudado a montar essa técnica nesse ano na Holanda, o grupo do
Porto introduziu o DGPI em Portugal no ano de 1997 apés formar uma equipe de
genética molecular.




O DGPI permite seleccionar embries que nio possuam doengas
hereditarias de que seus pais tém elevado risco de transmitir,
pex: trissomia 2| (mongoloidismo), translocagées, sindrome de
Klinefelter (rapazes 47XXY em vez de serem 46XY), aneuploidias
(causadoras de abortamentos de repeticdo; mulheres com mais
de 37 anos), doengas ligadas ao cromossoma X (atraso mental,
distrofia muscular, hemofilia), doengas ligadas ao cromossoma Y (homens sem
espermatozoéides no sémen), fibrose cistica, doenca de Huntington, talassemias,
para-amiloidose, doenca de Tay-Sachs, etc.

Nesta técnica, os embrides sdo produzidos por ICSl. Ao 3° dia, quando os
embrides tém 8 células, fazemos uma microcirurgia de modo a retirar 2 células.
Estas sdo entdo analizadas geneticamente, de modo que sé se transferem para
o utero os embrides sem doenca. Assim, deixa de ser necessdrio a interrupgio
voluntaria da gravidez por doenca fetal grave, e deixam de nascer criangas com
deficiéncias graves. Em média, sdo precisas 4 tentativas para se conseguir engravi-
dar por este método, mas vale a pena. No futuro préximo (5 anos), iremos aceitar
pedidos para evitar a transmissio de cancro hereditario (mama, célon, estémago).
No futuro mais longinquo, a selecgcdo embrionaria podera envolver as doencas car-
diovasculares, a diabetes, a asma, etc.

Utero de Aluguer

Destina-se primariamente aos casais em que a parceira nio possui Utero
(malformagdes uterinas congénitas; remocio cirurgica do Gtero por tumor ou
rotura).

Pode também ser utilizado nos casais homosexuais, nos individuos masculinos sés
e nas mulheres que nao desejam engravidar.

Clonagem somatica

O primeiro sucesso com experiéncias de clonagem somitica foi obtida em
1996 com recurso a células somaticas adultas oriundas da glandula mamaéria de
uma ovelha (células dadoras), e que foram fundidas através de pulsos eléctricos
(electrofusdo) com ovécitos removidos dos ovérios de uma outra ovelha e as
quais se retirou previamente o material genético que continham (células recepto-
ras). Desta electrofusdo, o material genético da célula dadora, por motivos ainda
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desconhecidos, readquiriu as capacidades de uma célula jovem
(ou embrionéria), dividiu-se e originou um “embrido soméatico”.
Quando esse “embrido somético” foi colocado no ltero de uma
outra ovelha (mae de aluguer), implantou, originou um feto viavel
e finalmente nasceu a ovelha Dolly. Esta experiéncia decorreu na
Escdcia, e o sucesso levou mais de vinte anos de investigacdo num
imenso laboratério com fundos essencialmente privados. O |° ratinho clonado
também com células somaéticas nasceu em 1998, utilizando-se como células dado-
ras as células que recobriam os ovdcitos (células foliculares), e utilizando-se a
microinjecgdo em vez da electrofusdo. De seguida, consegui-se 0 mesmo com
vacas, cabras, porcos e macacos.

A clonagem somética refere-se, pois, a técnica de criar um novo ser vivo a partir
de uma célula somatica removida do corpo de um animal ja nascido. Uma célula
somitica é toda aquela que nio é uma célula germinal. As células germinais sao
os gimetas (os ovécitos na mulher e os espermatozéides no homem), enquanto
que as células sométicas sdo todas as outras que formam o nosso corpo (sangue,
ossos, musculos, pele, glindulas, pulmées, figado, intestinos, rins, cérebro, etc.).
Os gimetas fundem-se na fertilizagéo, e da unido dos dois materiais genéticos ori-
gina-se um embriio. Quando esse embrido consegue implantar no Utero e originar
um feto, as células embrionérias diferenciam-se em células sométicas, cada uma
especifica de um orgdo. Apesar de todas as células possuirem a mesma informagao
genética, quando se transformam em células diferenciadas s6 executam a fungéo
do orgio em que se localizam.

A clonagem somética animal tem objectivos muito concretos para além do puro
saber. Esse objectivos passam por se cultivar in vitro as células somaticas para
lhes introduzir genes especificos. S6 depois essas células somdticas serdo clonadas
nos citoplastos. Deste modo, os embriées somdticos tém esse gene em todas
as suas células, e esse gene também estard presente em todas as células do
animal que nascer. Por este método, ja se criaram vacas que libertam para o leite
certas substincias especificas, nomeadamente medicamentos. Como elas produ-
zem enormes quantidades de leite, esses medicamentos tornar-se-ao mais baratos
(insulina, factor de crescimento, factores da coagulagdo para hemofilicos, etc.).
Outros leites possuirdo nutrientes e vacinas importantes e poderdo ajudar a ali-
mentar e a defender criangas em situacées de pobreza e miséria extrema. Por
outro lado, como o porco tem orgios com anatomia parecida com a nossa, os
porcos obtidos por clonagem somitica poderéo vir a servir como dadores de




orgdos para transplante, uma vez que o porco clonado levard um
gene especial que evitard a rejei¢do dos seus orgdos pelos huma-
nos.

O grande problema técnico actual da clonagem somatica reside no
desconhecimento de como o citoplasto consegue tornar de novo

totipotente e indiferenciado o material genético da célula somatica

adulta e diferenciada. E como desconhecemos esses mecanismos, o sucesso da
clonagem somatica é actualmente realizado por tentativa e erro. Por exemplo, foi
preciso criar e transferir cerca de 1000 embri6es somaticos de ovelha até um ter
realmente a capacidade de originar a Dolly. Actualmente, esta taxa baixou para
1/500 ou mesmo 1/300. Tal ndo teria importéncia se todos os outros embrides nio
fossem capazes de implantar. Porém, muitos implantam e originam ou morte fetal,
ou cancro da placenta, ou fetos com malformagées anatémicas e genéticas graves
e fatais (monstros).

O outro grande problema actual da clonagem somatica diz respeito ao envelheci-
mento. Sabe-se ja que de cada vez que uma célula se divide para manter os orgios
intactos ao longo da vida do animal, o material genético vai acumulando erros. Sdo
esses erros que estao na origem de certos tipos de cancro e do envelhecimento.
Na realidade, qualquer célula somatica de um animal ja percorreu um longo cami-
nho, no qual se inscrevem milhares de divisées celulares, desde o embrido inicial
até ao orgdo em que vive. Por isso, qualquer célula somitica ja é muito idosa em
relagdo a célula de embrido natural concebido pela fecundagio. Por isso, quando
colocamos o material genético de uma célula somdtica no citoplasto, o embrido
que se forma nao é tdo jovem, o que explica as anomalias e o envelhecimento pre-
coce da Dolly, ou a longevidade descontrolada das vaquinhas americanas.

Estas técnicas sdo de aplicagdo facil aos humanos. Porém, nio sdo para ja permiti-
das por varios motivos:

1°. S6 se pode aplicar uma técnica em Medicina quando se conhece em detalhe o
seu mecanismo e quando as experiéncias em animais ndo mostram qualquer risco.

2°. Qual a razdo para efectuar uma cdpia de um ser humano ji existente ou fale-
cido? E como se legislard em relagao a identidade?

3°. mesmo em relagao aos casais inférteis, clonar um deles nio é reproducio, pois
o embrido néo resulta da fusdo do material genético do pai e da mae mas provém
somente de um deles.




Como acima explicado, enquanto a clonagem somética for uma
técnica que procede por tentativa e erro, devido ao desconhe-
cimento dos mecanismos envolvidos, é totalmente inaceitavel a
sua aplicacio a espécie humana. E inaceitével porque tanto pode-
mos ter sorte e nenhum embriio anormal implantar ou implantar
apenas um embrido normal, como podemos ter azar e originar
um cancro, um feto morto, ou um feto com malformagdes. E também inaceitavel
porque, e pelos mesmos motivos, poderemos ter a sorte de obter um bébé
normal, como poderemos sem querer originar uma crianga com doengas graves
ou envelhecimento precoce. Tem sido norma médica nunca aplicar aos humanos
qualquer tecnologia que ainda nio dominamos, quer na sua execugdo, quer nas
suas consequéncias, ou em que previamente se demonstrou dar problemas nos
animais de laboratério.

Terapia Genética

Foi sempre um grande sonho do Homem conseguir que uma célula diferenciada
pudesse voltar a fase embrionaria, de modo que pudessemos criar no laboratério
tecidos e orgios para transplante. Porém, ainda nio o sabemos fazer. Quando o
conseguirmos, j& nio serd necessario usar ovécitos nem criar embrides. Envolve
basicamente trés tipos de objectivos e tecnologias.

Uma, é a que se denomina de terapia genética somatica. Nesta, faz-se uma
biépsia de um orgio doente para isolarmos as suas células, que sao entdo modifica-
das geneticamente in-vitro de forma que se tornem saudaveis. Depois, poderemos
injecta-las nos orgdos doentes, para a curar a doenga.

A outra hipétese é a da indiferenciagiao-diferenciacao. Nesta, far-se-4 uma
bidpsia de um tecido normal, para isolar e cultivar as células, e torna-las de novo
jovens, imortais e indiferenciadas in-vitro. Depois, teremos de conseguir induzir a
sua diferenciagio em células especificas de tecido, de modo a se fabricarem in-vitro
tecidos diferentes para uso em transplantes.

A terceira metodologia, denomina-se terapia genética germinal. Nesta, ndo
se biopsa um tecido somético mas o tecido germinal (ovério, testiculo). As célu-
las-m3e dos gimetas poderiam entdo ser alteradas geneticamente, pelo que os
descendentes (os bébés) ja nio apresentariam as doencas genéticas dos pais. A
mesma tecnologia, aplicada a casais sem problemas genéticos, poderia permitir
a construgdo de uma nova espécie sem doengas importantes, como também




uma espécie para sempre jovem, bonita, forte, inteligente, sau-
davel, imortal. Mas, para j4, tudo isto ainda é ficgio, apesar destas
experiéncias ja estarem em curso.

Algo diferente do da clonagem somética, mas também do da tera-

pia genética somdtica ou germinal, é o que se tenta fazer com a

clonagem terapéutica. Nesta técnica, usam-se nio células de

tecidos adultos mas células de embrides. Esta ideia surgiu porque, actualmente,
nao se sabe como tornar uma célula adulta numa célula jovem, e também para nao
se correr o risco de se usar um material genético usado e envelhecido como na
clonagem somatica. Na realidade, a clonagem terapéutica nio é uma clonagem no
sentido de se produzirem embri6es para se obterem gravidezes, mas no sentido
de se multiplicar in-vitro o niimero dessas mesmas células embriondrias. Como as
células dos embribes tém a capacidade de se diferenciarem em qualquer tecido,
em primeiro lugar tornamo-las imortais para conseguirmos, por multiplicacio das
mesmas, obter uma grande quantidade de células iguais. Depois, como é mais facil
induzir a sua diferenciacio em um qualquer tecido, ficamos na esperanca de os
poder produzir mais atempadamente e depois os vender para transplantes. Esta
tecnologia também permitird modificar in-vitro geneticamente essas células, de
modo que elas poderao ser também utilizadas em programas de terapia genética
de tipo somdtica, apds a sua diferenciagio in-vitro no tecido-alvo, como também
poderdo ser clonadas em citoplastos ou em embrides precoces, para efeitos de
terapia genética de tipo germinal.
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