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células mae que ligam a vida

DIVULGAGAO E MARCA:

Bebé Vida - E a marca utilizada pelo Instituto Europeu de
Biomedicina para a divulgagédo e disponibilizagdo do servigo
de criopreservagao de células estaminais do sangue do cordéo
umbilical de neonatos.

Bebé - Porque as células estaminais abundam na Placenta e
no sangue do cordao umbilical do bebé. O momento do parto
consiste numa oportunidade Unica para se efectuar a recolha
do sangue do corddo umbilical.

Vida - Também designadas por células mestras ou células
maes, as células estaminais sao consideradas uma verdadeira
fonte de vida.

Qualidade. Rigor. Profissionalismo. Experiéncia. Seguranga.
Estes s&o os nossos desideratos.

A todos os pais que acreditaram no nosso trabalho, e a todos os
profissionais de satde que diariamente aconselham as nossas
reais mais-valias, os nossos agradecimentos pela confianga
depositada.

A Direcgao
Instituto Europeu de Biomedicina
Bebé Vida




Sangue do corddo umbilical...

Sem dividal

SE ESTA GRAVIDA, CONTACTE-NOS E INFORME-SE SOBRE 0S BENEFICIOS DA RECOLHA DE SANGUE DO CORDAQ UMBILICAL.
A recalha sd pode ser feita no momenta do parto. A existéncia de células estaminais no sangue do corddo umbilical & hoje uma fonte
de riqueza inestimavel para a terapia de vérios tipos de coencas, tais como certas lewcemias, anemias, linfomas, entre cutras. O sangue
& conservado em Porfugal, no nosso Laboratdrio do Instituto Europeu de Biomedicina. Garantimos recolhas sete dias por semana.
E porque todas as futuras mées devem ter acesso a este servigo, dispomos de planos de pagamento a partir de 26€ mensais.
CRIOPRESERVACAD DAS CELULAS ESTAMINAIS DO SANGUE DO CORDAC UMBILICAL: SEM DUVIDA COM A BEBE VIDAI
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DIFERENCIAGAO CELULAR

O nosso corpo é formado por trilides de células, organizadas em diversos
tecidos. Todas elas tém origem numa Unica célula - o zigoto - resultado
da unido de um espermatozéide com um évulo. A medida que o zigoto se
divide e o0 embrido cresce, grupos de células vao-se tornando diferentes
em estrutura e fungao, devido ao processo de diferenciagéo celular.
Todas as células tém duas caracteristicas importantes: o grau de
diferenciagdo e a sua potencialidade. Enquanto o grau de diferenciagéo
reflecte o quanto uma célula é especializada, a potencialidade refere-se
a capacidade que a célula tem de originar outros tipos celulares. Quanto
maior a potencialidade da célula, geralmente seré menor o seu grau de
diferenciagdo. O zigoto é a célula com a méxima potencialidade, pois d&
origem a todos os tipos de células. No outro extremo, ha células com
potencialidade nula, como é o caso dos glébulos vermelhos, que perderam
o nucleo no processo de diferenciagdo, perdendo, consequentemente, a
capacidade de se dividirem'.

CELULAS ESTAMINAIS

As células estaminais sdo células indiferenciadas, o que significa que
ndo possuem a especializagdo funcional que caracteriza as células
adultas de um organismo vivo, apresentando a capacidade de poderem
gerar os diversos tipos celulares que constituem um organismo.

As células estaminais reproduzem-se por um processo de divisdo
continua, durante longos perfodos de tempo, ou seja, indefinidamente.

A estas duas caracteristicas, recentemente foi acrescentada a plastici-
dade de evolugao, através de trabalhos experimentais provou-se que as
células estaminais podem ser manipuladas em laboratério sem perde-
rem as capacidades funcionais.

As células estaminais estdo presentes em todos os estédios do desen-
volvimento de um ser vivo, desde o embrido ao ser adulto. Como cons-
tituintes da massa interna do embrido, as células estaminais sofrem
alteragdes biologicas que acompanham a evolugdo do embrido para
um individuo adulto, e perdem progressivamente a sua capacidade de
produzir novos tipos celulares, ou seja a sua potencialidade. Por esta
razdo, as células estaminais obtidas nas fases iniciais do desenvolvi-
mento embriondrio tém maior capacidade de diferenciagdo do que as
células estaminais adultas, visto poderem originar qualquer tipo de teci-
do do organismo humano?.
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A investigagdo em células estaminais realizada nos Ultimos anos adqui-
riu uma importante relevancia cientifica por duas razdes principais:
permitiu-nos conhecer os processos do desenvolvimento dos orga-
nismos vivos, bem como encontrar formas de tratamento de doengas
irreversiveis e fatais.

Durante muito tempo, as células estaminais colhidas do sangue peri-
férico, medula 6ssea ou sangue do corddo umbilical, foram usadas
como forma de tratamento de algumas doengas (leucemias, linfomas
e doengas hematologicas hereditérias). Actualmente, as suas aplica-
¢Oes terapéuticas j& extravasaram os dominios da Hematologia, sendo
ja utilizadas na regeneragao de alguns outros tipos de tecidos e orgaos
(actualmente, em alguns Centros Clinicos, a Cardiologia j& recorre as
células estaminais para tratar pacientes vitimas de enfartes do miocar-
dio). Est4 aberta a "ERA DA MEDICINA REGENERATIVA" 345.6- Admite-
se que as células estaminais poderao ser utilizadas em tratamentos
baseados na substituigdo de partes de tecidos e érgaos que se encon-
tram lesados por doengas irreversiveis, como por exemplo: doengas
degenerativas do sistema nervoso central (doenca de Alzheimer e
doenca de Parkinson), érgaos afectados por tumores malignos, trauma-
tismos (traumatismo vertebromedulares), queimaduras e por isquemia
(zonas mortas do tecido nervoso) e diabetes.

DESENVOLVIMENTO HUMANO

Embriao Embrizo

5-7 dias

Célula Unica
Embrido

Embrizo
3 dias

Células estaminais
embrionérias
Totipotentes

Embrizo

4 semanas 6 semanas

Células estaminais
do tecido fetal
Pluripotentes
tipotentes

ou Mul

Células germinativas
embrionarias
Pluripotentes

TIPOS DE CELULAS ESTAMINAIS

As células estaminais, podem ser classificadas segundo a sua capaci-
dade de produzir novos tipos celulares, ou seja, a sua potencialidade.
Em ordem decrescente de potencialidade estdo as células estaminais
totipotentes, pluripotentes ou multipotentes.
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CELULAS ESTAMINAIS

CELULA ESTAMINAL TOTIPOTENTE

As células estaminais totipotentes sao totalmente indiferenciadas, e
correspondem ao estadio com a méxima capacidade de diferenciag&o,
pois ¢ a partir delas que se formam todos os outros tipos de células que
compdem um ser humano adulto.

O tipo de célula estaminal com maior potencial de diferenciagéo é o
ovo fertilizado ou zigoto que dé origem aos tecidos que constituem
0 embrido e aos tecidos essenciais no desenvolvimento embrionario,
como o cordao umbilical e a placenta7,8.

CELULA ESTAMINAL PLURIPOTENTE

As células estaminais pluripotentes sdo aquelas que se conseguem
diferenciar em células derivadas das diferentes camadas embrionérias
(mesoderme, endoderme e ectoderme). Cada uma destas camadas da
origem a diferentes tipos de tecidos especializados, excepto aos anexos
embriondrios. As células pluripotentes, encontram-se no embrido
humano até a fase de gastrulagdo, o que ocorre ao 149 dia do desen-
volvimento? 8.
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CELULA ESTAMINAL MULTIPOTENTE

As células estaminais multipotentes, s&o limitadas na sua capacidade de
diferenciagao, pelo facto de sé originarem células da sua linhagem em-
brionaria mas nao de outras linhagens. Estas células tém sido isoladas
de tecidos adultos (medula dssea, sangue periférico, figado, pancreas,
intestino, pele, musculo esquelético, vasos sanguineos e cérebro) que
derivam de um dos trés folhetos embrionérios (endoderme, mesoderme
e ectoderme).”8

As células estaminais estdo relacionadas com os processos de reno-
vagao continua dos tecidos, bem como na reparagao de lesdes tecidu-
lares destrutivas. A partir das células estaminais somaticas formam-se
células morfologica e funcionalmente especializadas ou adultas, por
um mecanismo de divisdo assimétrica que origina dois tipos de células
com destino diferente: uma diferencia-se de modo a originar uma célula
adulta do tecido donde provém e a outra mantém as caracteristicas de
célula estaminal. Nesta evolugao bioldgica, as células estaminais somati-
cas adquirem um estadio intermédio de diferenciagao passando a serem
designadas por células progenitoras. As células progenitoras ja estao
“comprometidas”, de forma irreversivel, com a via de diferen-ciagao que
vao seguir dependendo da sua localizagdo nos tecidos donde provém.

CELULA ESTAMINAL MULTIPOTENTE
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ORIGEM DAS CELULAS ESTAMINAIS

Quanto a sua origem, as células estaminais podem ser classificadas em:

e Células estaminais embrionéarias
e Células estaminais adultas

CELULAS ESTAMINAIS EMBRIONARIAS

As células estaminais embrionérias, actualmente cultivadas em labora-
torio, sao obtidas a partir de um embrido nos estadios iniciais do desen-
volvimento, na fase anterior a implantagdo no Utero materno, ou seja,
o blastocisto. As células estaminais denominadas embrionarias estao
localizadas no interior do blastocisto, formando a chamada massa in-
terna de células, constituida por cerca de 30 a 35 células. J& a camada
externa do blastocisto (trofoectoderme) vai originar as estruturas extra-
embrionarias como a placenta e o saco amnidtico’8. A medida que o
embrido se desenvolve, as células estaminais do interior do blastocisto
diferenciam-se em todos os tipos de células do nosso organismo: san-
gue, pele, musculo, figado, cérebro, etc.
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CELULAS ESTAMINAIS ADULTAS

As células estaminais adultas sdo células ndo diferenciadas que se en-
contram em tecidos diferenciados e especializados. Estas células tém a
capacidade de se auto-renovar durante toda a vida do organismo.

O papel primario das células estaminais adultas de um organismo vivo
é manter e reparar o tecido no qual elas se encontram. Esta capacidade
permite a ocorréncia de processos de regeneragdo dos tecidos do nos-
so organismo, onde se encontram presentes. A medula éssea, o sangue
do corddo umbilical, a retina, a cérnea, a polpa gengival, a pele, o figado,
o tracto gastrointestinal e o pancreas constituem fontes de células es-
taminais adultas %10,
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FONTES DE CELULAS ESTAMINAIS

SANGUE DO CORDAO UMBILICAL (SCU)

Durante muito tempo, o sangue do cordao umbilical era considera-
do material sem uso terapéutico e era descartado para o lixo apés o
nascimento.

A partir de 1980, os médicos comegaram a reconhecer que o sangue
do cordao umbilical é rico em células estaminais. Desde o primei-
ro transplante do sangue do corddo realizado a uma crianga com
anemia de Fanconi, a colheita e a terapia com estas células aumentou
exponencialmente.

As células do cordao umbilical, sdo células estaminais adultas com o
potencial de se diferenciarem em células da linhagem hematopoiética
e da linhagem mesenguimal. As células estaminais hematopoiéticas
sdo células com capacidade de se diferenciar em células de linhagem
sanguinea (globulos brancos, glébulos vermelhos e plaquetas). As célu-
las estaminais mesenquimais sdo uma populagdo de células variada,
percursora de células de osso, cartilagem, gordura e tecido fibroso
conjuntivo.™12
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SANGUE PERIFERICO (SP)

A existéncia de um nUmero reduzido de células progenitoras hematopoié-
ticas (CPH) em circulago obriga & sua mobilizagdo da medula 6ssea para
0 SP, sendo estas células designadas por células progenitoras do sangue
periférico (CPSP). Esta mobilizagdo pode ser efectuada de vérias formas,
como por exemplo, utilizando factores de crescimento hematopoiético, tais
como: Factor Estimulador de Colonias de Granulocitos (Granulocyte Colony
Stimulating Factor - G-CSF), Interleucina-3 (IL-3), Factor Estimulador de
Colonias de Granulocitos e Macrofagos (Granulocyte Macrophage Colony
Stimulating Factor - GM-CSF) e Factor de Células Estaminais (Stem Cell
Factor - SCF)13

As CPH sao mobilizadas para o SP com G-CSF por via subcuténea duran-
te 5 dias consecutivos.

A colheita das CPSP é feito em regime ambulatério e ao 5° dia de mobili-
zagdo ¢é iniciada a colheita das CPH por citaférese.

A técnica de aférese é efectuada num separador celular de fluxo continuo.
Esta recolha pode fazer-se diariamente durante um méximo de 3 dias,
dependendo do modo como o doente/dador responde & mobilizagdo com
os factores de crescimento. Apds a colheita do enxerto, é avaliada a
concentragao celular.

MEDULA OSSEA
A fonte classica das células estaminais hematopoiéticas é a medula

6ssea. A medula 6ssea é um tecido que se encontra no centro dos
0ss0s maiores ou longos, como por exemplo 0 0sso iliaco e o externo.
Estes ossos sdo estruturas tubulares com o centro oco, preenchido
com medula. Os transplantes de medula dssea sao realizados ha mais
de 40 anos por pungao do iliaco do dador das células estaminais, sob
efeito de anestesia.

Cerca de 1T em 100.000 células da medula 6ssea s&o células hema-
to-poiéticas, produzidas no tecido mieldide, e que ddo origem aos trés
tipos de células do sistema sanguineo: glébulos vermelhos (eritrécitos),
globulos brancos (leucécitos) e plaquetas (trombécitos).

Osso Longo
Cartilagem Articular
Epif /
pinse ' Linha Epifisaria
Osso Esponjoso
Cavidade Muscular
Diéfise
Endésteo
Periosteo
/ Cartilagem Articular
Epifise




TRANSPLANTE DE CELULAS ESTAMINAIS DO SCU VS MEDULA OSSEA

Na tabela que se segue vém resumidas as caracteristicas dos dois tipos de transplantes:

Recolha

Riscos para o dador

Acessibilidade para transplante

NUmero de células disponivel

Incidéncia de GVHD (Graft Versus Host Disease
- Doenga do transplante vs hospedeiro)

Tempo médio até neutréfilos (Ponto a partir
do qual as células transplantadas comegam a
formar novas células no organismo)

Custos associados

Histéria

Probabilidade de encontrar um dador disponivel

SANGUE DO CORDAO
UMBILICAL

Indolor e nao invasivo

Nenhum

Facil - E retirado do inventério e enviado dentro
de 24 horas.

Menor do que na medula 6ssea

Aproximadamente 10%

21-35 Dias

Muito menor do que na medula 6ssea
Primeiro transplante bem sucedido em 1988

Maior probabilidade

MEDULA OSSEA

Invasivo e pode causar alguma dor - recolha é
feita através de uma agulha no osso iliaco.

Raros (riscos relacionados com a anestesia,
complicagdes cirlrgicas, transfusdes sangui-

neas de emergéncia, etc.)

Dificil - Tem que existir coordenagdo entre o
dador e a equipa que vai fazer a recolha.

Maior do que no corddo umbilical

Grave - Em cerca de 60% dos transplantes

10-20 Dias

Muito maior do que no corddo umbilical
Primeiro transplante bem sucedido em 1968

Menor probabilidade

do cordao umbilical,

roteccao para a vida



TRANSPLANTE DE CELULAS ESTAMINAIS DO SCU VS MEDULA OSSEA

RECOLHA

O processo de recolha do sangue do corddo umbilical e da placenta é
completamente nao invasivo, indolor e ndo representa qualquer risco
quer para a mae quer para o recém-nascido. Por outro lado, a recolha
de medula é feita através de uma agulha introduzida no osso iliaco,
0 que, apesar de ser feito com anestesia local pode causar algum
desconforto.!

RISCOS PARA O DADOR

Os riscos para o dador de sangue do corddo umbilical ndo existem,
uma vez que este é recolhido ap6s o corddo ter sido separado do
bebé. Relativamente a medula, existem os riscos normalmente asso-
ciados a anestesia, podendo ainda existir, em casos raros, possiveis
complicagdes cirlrgicas ou necessidade de transfusdes sanguineas de
emergéncia.’

ACESSIBILIDADE PARA TRANSPLANTE

Apos a recolha, as células do sangue do corddo umbilical podem ser
armazenadas por muitos anos, permanecendo sempre disponiveis. Se
necessario, e se a patologia assim o indicar, a utilizagdo no proéprio
podera ser imediata, assim como num contexto familiar, apds testes de
histocompatibilidade.

QUANTIDADE DE CELULAS

Apesar da quantidade de sangue recolhido do cordao umbilical ser
muitas vezes superior a quantidade de medula que se consegue extrair
de um dador, a quantidade de células estaminais desta é normalmente
superior devido a maior concentragao de células no local de onde sao
extraidas.’

INCIDENCIA DE GVHD

A GVHD (Graft Versus Host Disease - Doenca do Transplante vs
Hospedeiro) é uma complicagdo que pode ocorrer apos o transplante
que se deve ao facto das células do transplante reagirem contra o orga-
nismo para onde foram transplantadas.’

Em caso de transplante autélogo, ou seja, em que o paciente utiliza as
suas proprias células, os riscos de rejeigdo e da ocorréncia da GVHD
s&o eliminados por se tratarem de células do proprio.

Relativamente aos transplantes alogénicos, ou seja, em que o dador e o
receptor sdo pessoas diferentes, as células estaminais do corddo umbi-
lical, apesar de ja ndo serem embrionérias, sdo ainda imaturas imunolo-
gicamente, permitindo assim que sejam usadas em familiares proximos
do dador. A percentagem de ocorréncia de GVHD em transplantes
alogénicos aumenta de 10% para cerca de 60% quando se passa de
células do sangue do corddo umbilical para células da medula éssea.

TEMPO MEDIO ATE NEUTROFILOS

Designa-se por "tempo até neutréfilos” o ponto a partir do qual as célu-
las transplantadas comegam a formar novas células no organismo. Em
tratamentos com células estaminais do sangue do cordao umbilical veri-
fica-se que estas novas células comegam a aparecer, em média, 21a 35
dias ap6s o transplante, descendo este valor para 10-20 dias quando s&o
utilizadas células da medula 6ssea.’é

O cordao é um laco para a vida



CUSTOS

Os custos associados aos transplantes com células estaminais do
sangue do cordao umbilical sdo muito menores que os associados a
medula 6ssea.

HISTORIA

Em termos de histéria, a medula foi, sem dUvida, pioneira, tendo o seu
primeiro transplante bem sucedido em 1968, enquanto que o mesmo
com o sangue do corddo apenas ocorreu 20 anos mais tarde (em
1988).

HISTOCOMPATIBILIDADE

Com o patrimoénio genético, cada organismo herda um conjunto de
caracterfsticas que marcam a sua individualidade. Entre elas estdo os
antigénios que se expressam na superficie dos leucécitos humanos
[(HLAs - Human Leukocyte Antigens) e que sdo determinantes para o
sistema imunitario, que reconhece e elimina qualquer célula que apre-
sente um conjunto de antigénios diferente do especifico para cada
individuo.

Existem 6 genes HLA principais e cuja compatibilidade é determinante
quando é efectuado um transplante alogénico de células estaminais.
Deste modo, quando sdo usadas células estaminais do sangue do
corddo umbilical, por estas serem imunologicamente mais imaturas,
ndo é estritamente necessario que haja uma compatibilidade de HLAs
de 6/6, sendo por isso comum o uso alogénico de células estaminais do
cordao umbilical em familiares proximos.

PROBABILIDADE DE ENCONTRAR DADOR COMPATIVEL

Uma vez que as células estaminais do sangue do corddo umbilical sao
mais imaturas que as da medula 6ssea observa-se um nivel de compa-
tibilidade mais elevado entre os antigénios do dador e do receptor.

APLICAGOES CLINICAS
DAS CELULAS ESTAMINAIS

O enorme potencial das células estaminais se diferenciarem em distintos
tipos de células que constituem os tecidos de um organismo, confere-
lhes uma elevada capacidade em termos de aplicagdes terapéuticas a
nivel da Biomedicina.

A terapia celular constitui uma potente arma terapéutica na reparagdo e
regeneragao de tecidos e érgdos, visto que através de um transplante, as
células estaminais poderdo substituir as fungdes das células irreversivel-
mente lesadas. A utilizagdo de células estaminais adultas, células progeni-
toras do sangue periférico, medula 6ssea ou sangue do cordao umbilicall, é
uma prética corrente, no tratamento de vérias doengas, nomeadamente no
caso das doengas hemato-oncolégicas.

Qualidade.

Rigor.
Profissionalismo.
Experiéncia.
Seguranca.



A LISTA DE DOENGAS QUE PODEM SER TRATADAS COM
CELULAS ESTAMINAIS E AUMENTADA TODOS OS ANOS.

ENSAIOS CLINICOS

Transplantes para tumores malignos
Cancro da mama

Sarcoma de Ewing

Carcinoma das células renais

Transplantes para disfungdes hereditarias que afectam
o sistema imunitario e outros 6rgaos

Hipoplasia das cartilagens e pilosa

Doenga de Gunther

Sindroma de Hermansky-Pudlak

Sindroma de Pearson

Sindroma de Shwachman-Diamond

Mastocitose sistémica

Transplantes para disfungdes do metabolismo hereditarias
Doengas do armanezamento de mucopolissacéridos
Mucopolissacaridoses (MPS)

Sindroma de Hurler (MPS-IH)

Sindroma de Scheie (MPS-IS)

Sindroma Hunter (MPS-II)

Sindroma de Sanfilippo (MPS-IlI)

Sindroma de Morguio (MPS-IV)

Sindroma de Maroteaux-Lamy (MPS-VI)

Sindroma de Sly, Deficiéncia de Beta-Glucuronidas (MPS-VII)
Mucolipidose Il (Doenga das Células 1)

Disfungdes leucodistroficas

Adrenoleucodistrofia (ALD)/ Adrenomieloneuropatia (AMN)
Doenca de Krabbe (Leucodustrofia celular globoide)
Leucodistrofia metacromética

Doengas do armazenamento lisossémico
Doenga de Gaucher

Doenga de Niemann-Pick

Doenga de Sandhoff

Doenga de Tay-Sachs

Doenga de Wolman

Outras disfungdes hereditarias
Sindroma de Lesch-Nyhan
Osteoporose

Transplantes para disfungées da proliferagao celular
Disfungdes histiociticas

Linfohistiocitose hemofagocitica familiar
Hemofagocitose

Histiocitose das células de Langerhans

Transplantes para doengas do sistema nervoso central
Esclerose multipla

Terapia genética

Trombastenia de Glanzmann

Imunodeficiéncia combinada grave

SCID com deficiéncia de Adenosina Deaminase (ADA-SCID)
SCID ligada ao cromossoma X

Cardiomioplastia celular

APLICAGOES TERAPEUTICAS

Leucemias

Leucemia aguda

Leucemia linfoide aguda
Leucemia mieldide aguda
Leucemia bifenotipica aguda
Leucemia indiferenciada aguda

Leucemia crénica

Leucemia mieloide crénica
Leucemia linféide crénica
Leucemia mieldide crénica juvenil
Leucemia mielomonocitica juvenil

Sindromas mielodisplasticos

Anemia refractaria

Anemia refractéria com sideroblastos em anel

Anemia refractaria com excesso de blastos

Anemia refractéria com excesso de blastos em transformagao
Leucemia mielomonocitica crénica

Linfomas

Linfoma de Hodgkin
Linfona ndo Hodgkin
Linfoma de Burkitt

Anomalias hereditarias dos glébulos vermelhos
Beta talassemia major (anemia de Cooley)
Anemia de Blackfan-Diamond

Anemia falciforme

Outras disfungdes da proliferagao de células sanguineas

Anemias

Anemia aplastica

Anemia deseritropoiética congénita

Anemia de Fanconi

Hemoglobinuria paroxistica nocturna
(Paroxysmal Nocturnal Hemoglobinaria, PNH)
Sindroma de Blackfan-Diamond

Anomalias hereditérias das plaquetas
Trombocitopenia amegacariocitica congénita
Trombastenia de Glanzmann

Disfungdes mieloproliferativas
Mielofibrose aguda

Metaplasia mieldide agnogénica
Policitemia vera

Trombocitemia essencial

Disfungdes do sistema imunitario hereditarias:

Imunodeficiéncias combinadas graves

SCID com deficiéncia e Adenosina Deaminase (ADA-SCID)
SCID ligada ao cromossoma X

SCID com auséncia de células T e B

SCID com auséncia de células T, células B normais
Sindroma de Omenn



Disfungées do sistema imunitario hereditarias:
Neuropenias
Sindroma de Kostmann

Disfungdes do sistema imunitéario hereditarias:
Outras

Ataxia-telangiectasia

Sindroma dos linfocitos nus

Imunodeficiéncia comum variavel

Anomalia de DiGeorge

Deficiéncia da adesao leucocitaria

Disfungdes linfoproliferativas

Sindroma linfoproliferativo (susceptibilidade ao virus de
Epstein-Barr)

Sindroma de Wiskott-Aldrich

Disfungdes de fagécitos

Sindroma de Chediak-Higashi
Doenga granulomatosa crénica
Deficiéncia em actina dos neutréfilos
Disgénese reticular

Cancros na medula 6ssea
Mieloma muiltiplo

Leucemia das células de plasma
Macroglobulinemia de Waldenstrom

Outros Cancros:
Neuroblastoma
Retinoblastoma

TERAPIAS EXPERIMENTAIS

Doengas autoimunes
Artrite juvenil

Artrite reumatéide

Doenga de Crohn

Diabetes Tipo |

Sindroma de Evans
Dermatomiosite juvenil
Escleroderma

Lupus eritematoso sistémico

Terapia genética

Anemia de Fanconi

Disfungdes metabolicas (Leucodistrofias, doengas de armazenamento,
etc,)

Doenga de Parkinson

Regeneragao de células nervosas

Doengas do sistema nervoso central

Esclorose lateral amiotréfica (Amyotrophic Lateral Sclerosis, ALS)
Doenga de Alzheimer

Doenga de Huntington

Lesdes trauméticas

Lesdes da medula espinal

Recuperagao de acidentes cardiovasculares

Reparagéo de Orgaos

Rim

Transplante renal em conjunto com transplante de células estaminais
hematopoiéticas

Crescimento de células renais a partir de células estaminais
hematopoiéticas

Figado

Crescimento de células hepaticas a partir de células estaminais
hematopoiéticas



OUTRAS APLICAGOES DE CELULAS ESTAMINAIS

LEUCEMIA E LINFOMA

As primeiras aplicagdes clinicas com células estaminais foram no trata-
mento de doengas hemato-oncologicas, tais como leucemias e linfo-
mas, as quais resultam de uma proliferagdo nao controlada dos glébulos
brancos. Os tratamentos destas doengas sao divididos em duas fases:
primeiro os doentes sdo submetidos a quimioterapia e radioterapia de
alta dose, de modo a que as células cancerigenas sejam destruidas.
Numa segunda fase, se necessario, os doentes sdo submetidos a um
transplante com células estaminais de modo a reconstituir a medula
6ssea, apbs quimioterapia intensiva. Nas doengas hemato-oncolégicas
estdo incluidas a leucemia linfoblastica aguda, leucemia mieldide aguda,
leucemia mieléide crénica, doenga de Hodgkin's, mieloma multiplo e
linforna ndo-Hodgkin's.

Thomas and Cliff descrevem a evolugao do tratamento para a leucemia
mieléide croénica, partindo de uma quimioterapia ineficiente, passando
pelo uso das citocinas e interfer@o e posteriormente para o transplante
de medula 6ssea, realizado primeiramente em gémeos e depois com
dadores HLA compativeis.”” Ainda existe, o risco de morte do doente
pos transplante, quer por doenca de enxerto contra hospedeiro (DECH)
quer por infecgdo, pela primeira vez, muitos doentes sobreviveram a
este desafio, passando a taxa de sobrevivéncia de meses para anos e
mesmo décadas.

“Num espago de 20 anos, o transplante de medula contribuiu para que
a leucemia mieloide cronica passasse de uma doenga fatal para curavel,
tendo contribuido ao mesmo tempo para se adquirir experiéncia e
compreensao dos problemas relacionados com o transplante.
Actualmente, esté explicito que a morbilidade e a mortalidade ndo sao
consequéncias inevitaveis do transplante alogénico, no entanto o efeito
alogénico pode potenciar o efeito anti-leucémico no regime condicionado...”

DOENCAS HEREDITARIAS DO SANGUE

Outra aplicagdo das células estaminais é o tratamento de doengas here-
ditérias do sangue, tais como, diferentes tipos de anemia hereditaria
(falha na producao de glébulos vermelhos), doengas metabdlicas (doen-
Gas genéticas caracterizadas pela falta de enzimas chave necessérias
a produgdo de componentes essenciais ao organismo ou degradagdo
quimica de produtos). As doengas do sangue incluem anemia aplésti-
ca, beta-talassemia, Sindrome Blackfan-Diamond, leucodistrofia celular
globoide, imunodeficiéncia combinada severa, Sindrome linfopro-lifera-
tivo ligado ao cromossoma X e o Sindrome Wiskott-Aldrich. Das doen-
¢as metabdlicas que podem ser tratadas com transplante de células
estaminais constam o sindrome de Hunter, sindrome Hurler, sindrome
Lesch Nyhan e osteopetrose.

OUTRAS APLICAGOES DAS CELULAS ESTAMINAIS

Grupos de investigadores, exploram o facto de se poderem utilizar as
células estaminais, em doengas auto-imunes, tais como diabetes, artrite
reumatéide e lUpus.

Estes estudos experimentais estao a ser conduzidos de um modo seme-
lhante ao utilizado na terapia celular, de modo a que o sistema imune
possa ser reconstituido e reprogramado.’8



LUPUS

O objectivo da terapia celular com células estaminais no Llpus é a
destruicdo das células maturas e das células imunes autoreactivas
e produzir um sistema imune novo e funcional. Na maioria destes
testes, foram realizados transplantes autélogos de células estaminais
hematopoiéticas. Primeiro, os doentes recebem injecgdes de factores
de crescimento, os quais mobilizam as células da medula 6ssea para o
sangue periférico. Posteriormente, as células progenitoras do sangue
periférico sdo colhidas por aférese e criopreservadas. Apés a colheita
de um numero adequado de células estaminais, o doente é submetido
a quimioterapia e radioterapia, de modo a que ocorra destruigdo do
sistema imune. De seguida, efectua-se o transplante de células
estaminais, via transfusdo, de modo a que ocorra a reconstituigdo da
medula 6ssea e do sistema imune.

Estudos recentes sugerem que esta terapia altera o sistema imune do
doente. Richard Burt et al, realizaram um follow-up (1a3anos), a7’
doentes com LUpus que passaram por este tratamento, e verificaram
que eles permaneceram livres do lUpus activo e sem necessitarem de
recorrer a medicagao imunossupressora. Um dos problemas do lUpus
é que durante a progressao da doenga, o reportorio diverso das células
T torna-se limitado quanto ao nimero de antigénios que reconhece,
sugerindo que existe uma elevada proporgao de células T autoreactivas.
Burt et al, descobriram que, ap6s o transplante de células estaminais, a
diversidade das células T é restaurada para niveis normais.

Estes factos demonstram evidéncias que a substituigdo com células
estaminais podem ser benéficas no restabelecimento da tolerancia
nas células T, diminuindo deste modo a probabilidade de uma nova
ocorréncia da doenga.’?

DIABETES

Julio Voltarelli et al, desenvolveram uma nova terapia com células esta-
minais hematopoiéticas para o tratamento da diabetes tipo |, levando
a que o pancreas produzisse insulina.20 A diabetes do tipo | ocorre
quando, o sistema imune ataca as células do pancreas responsaveis pela
produgao de insulina.

Primeiramente, os pacientes sdo submetidos a ciclos de quimioterapia
de modo a que o seu sistema imune seja destruido. O segundo passo
é realizar um transplante com células estaminais hematopoiéticas do
proprio paciente, as células sdo injectadas na corrente sanguinea. Como
as células estaminais, sdo células primitivas, capazes de originar todos
os tecidos do organismo, o principal objectivo é fazer com que elas
reconstituem o sistema imune do paciente.

Este estudo foi iniciado no final de 2003, e incluiu 15 voluntérios com
idades compreendidas entre os 12 e os 35 anos. Todos os pacientes se
encontravam no estadio inicial da doenga, até 6 semanas ap6s o diag-
nostico. Dos 15 voluntérios submetidos a esta terapia, 13 ndo precisaram
mais de tomar injec¢des de insulina.

Os cientistas acreditam que as células estaminais regeneram o sistema
imune do individuo, que péra de agredir o pancreas, permitindo a produ-
¢ao de insulina. A possibilidade das células estaminais terem regenerado
as proprias células pancreéticas, ndo pode ser totalmente comprovada,
visto as células estaminais ndo terem sido marcadas, logo ndo é possivel
seguir o seu trajecto.

Os pacientes que participaram do teste serdo acompanhados ao longo
de toda a vida para que se determine se o efeito da terapia é duradouro
ou temporério. O préximo passo, & ampliar os testes, incluindo criangas
com menos de 12 anos, a faixa etaria mais afectada por esta doenga.



OUTRAS APLICAGOES DE CELULAS ESTAMINAIS

SISTEMA NERVOSO

Actualmente, a maioria dos tratamentos para os danos cerebrais ou da
espinal-medula limitam-se ao alivio dos sintomas e evitam o alastra-
mento das lesdes. No entanto, estudos recentes do mecanismo de rege-
neragao do sistema nervoso central, incluindo a descoberta das células
estaminais no cérebro dos adultos que originam novos neurénios e célu-
las do suporte neural, deram esperangas aos investigadores de desco-
brirem uma forma de reparar os danos no sistema nervoso central.?!

A investigagdo do uso das células estaminais nas doengas do sistema
nervoso é uma das &reas em que existe evidéncias que a terapia celular
de substituigdo pode restaurar as fungdes perdidas.

A descoberta desta capacidade regenerativa do sistema nervoso central
adulto é uma promessa para a reparagao dos danos causados pelas
doencgas degenerativas, tais como, doenga de Parkinson e esclerose
lateral amiotrofica (Doenga de Lou Gehrig), bem como injurias do cére-
bro ou da espinal medula provocadas por enfarte ou trauma.?2.23

DOENCAS CARDIACAS

Actualmente, as doengas cardiovasculares s&o a maior causa de morte
e de incapacidade em Portugal. A terapia celular é um tratamento
promissor na reconstituigdo das células cardiacas lesadas devido a
enfarte do miocérdio e falha cardiaca.?4

Os investigadores estdo a tentar descobrir o modo como as células
estaminais se direccionam de modo a se tornarem especializadas.
Existem 3 tipos importantes de células: as células do mUsculo cardiaco,
cardiomiécitos, as quais se contraem para ejectarem o sangue para
fora do ventriculo, as células do endotélio vascular, as quais formam a
camada interna dos novos vasos sanguineos e as células do musculo
liso, as quais formam as paredes dos vasos sanguineos. O coragdo
desempenha um papel importante no fluxo sanguineo, e estas células
especializadas sdo importantes no desenvolvimento de novas artérias
que transportem nutrientes e oxigénio para os cardiomiécitos apés o
coragao ser danificado. As células estaminais tém a potencialidade de
se diferenciarem neste tipo de células, pelo que actualmente estéo a ser
exploradas estratégias para se restaurar a fungdo cardiaca.?>

Em Fevereiro de 2007 foi realizada uma cirurgia inédita que utilizou
as células estaminais no coragdo. A equipa de Cardiologia do Hospital
Gregorio Marafion realizou o primeiro implante de células estaminais no
coragao, de modo a regenerar os vasos sanguineos do paciente e evitar
uma angina. Segundo o médico, foram retiradas 300 gramas de gordura
do paciente por meio de lipoaspiragdo. Os cirurgides utilizaram uma
méaquina especifica para separar a gordura das células mesenquimais,
que sdo células estaminais que se podem transformar em diversos
tipos de tecidos, purifica-las e limpéa-las para introduzi-las no coragao
do paciente.

Os médicos implantaram 28 milhdes de células estaminais no coragdo
do paciente através de um cateter na artéria femoral, de modo a gerar
vasos sanguineos novos e assim melhorar o bombeamento do sangue
no coragao. Esta cirurgia demorou cinco horas e o paciente recebeu alta
apos 48 horas, apresentando uma boarecuperagao e sera exaustivamente
acompanhado durante 6 meses. A intervengao foi desenvolvida como
parte de um estudo internacional que esta a ser realizado em Houston,
Estados Unidos, e que tem a colaborag&o do Hospital Gregorio Mararion.
Participaram na cirurgia o chefe de cardiologia Francisco Fernandez-
Avilés, e o cardiologista Emerson Perin.

Segundo noticia avangada pelo Jornal de Noticias do dia 28 de Agosto
de 2007, a Faculdade de Medicina da Universidade de Washington,
Estados Unidos, conseguiu diferenciar 90% de células estaminais
embrionérias em células do musculo cardiaco. Esta novidade abre ainda
mais excelentes perspectivas para tratamentos de enfartes.



CENTROS DE TERAPIA CELULAR

« California Institute for Regenerative Medicine (CIRM)

* The Center for Cell and Gene Therapy, Baylor College of Medicine
* The Columbia University Stem Cell Consortium

* The Duke Adult Bone Marrow and Stem Cell Transplant Program
* Foundation for the Accreditation in Cellular Therapy (FACT)

* Harvard Stem Cell Institute

* The Institute for Cell Engineering (ICE), The Johns Hopkins University School of Medicine
¢ McGowan Institute for Regenerative Medicine

* The Miami Project to Cure Paralysis

¢ Oregon Stem Cell Center

* The Stem Cell Institute of New Jersey

» Stem Cell Institute, the University of Minnesota

» Stem Cell Research Foundation

¢ Stem Cell Center, The Burnham Institute

¢ The Wisconsin Stem Cell Research Program

e Australian Stem Cell Centre Unites

« Canadian Institutes of Health Research (CIHR)

e EuroStemCell (European Consortium for Stem Cell Research

» Human Embryonic Stem Cell Research (China)

* Institute for Stem Cell Research, University of Edinburgh (Escécia)
e The International Cord Blood Society (ICBS)

* International Society for Stem Cell Research (ISSCR)

* Kyoto University Stem Cell Research Center (Japao)

e Lund Stem Cell Center (Suécia)

» Norwegian Center for Stem Cell Research (Noruega)

« Stem Cell Network (Canada)

 XCell-Center Institute for Regenerative Medicine (Alemanha)



O LABORATORIO

A nossa equipa, com reconhecidos méritos pelo excelente trabalho
desenvolvido em vérios locais de vanguarda cientifica, como é exemplo
o Instituto Portugués de Oncologia do Norte - IPO, tem a disposigao os
melhores e mais avangados equipamentos para processamento celular
e criopreservagao.

Mal a amostra de sangue do cordao umbilical chega ao nosso laboratério,
sdo realizados inUmeros exames, dos quais destacamos:

Quanto maior o volume de sangue do cordao umbilical recolhido na
altura do parto, maiores serao as probabilidades de sucesso na criopreservagao.

Contagem dos leucécitos. Com precisdo sabemos Todo o trabalho é realizado numa sala esterilizada e em ambiente fechado,

exactamente quantas células estaminais foram recolhidas. para que possamos garantir uma total assepsia.
—




Porque o nimero s6 ndo chega, é necessario
verificar quantas células estaminais estéo vivas.

A separagao celular. Das varias células que constituem o sangue,
separamos as mais valiosas: as células estaminais.

A sala tem controlo de temperatura, mas é necessério passar
as células para os 4°C para prosseguirmos para a congelagao.




O LABORATORIO

Dos 4°C vamos congelar o sangue até aos 120°C negativos.
Este arrefecimento é controlado para manter a viabilidade celular.

A uma temperatura de 196°C negativos, as amostras de sangue ficam
guardadas até obtermos os resultados finais das anélises viricas e
bacteriologicas.




Apbs o resultado das anélises, colocamos as amostras nos tanques que
as vao acolher durante pelo menos 20 ou 25 anos, sempre com uma Ao longo dos anos, as amostras sao constantemente testadas, a fim de
temperatura controlada de 196°C negativos. garantirmos um &ptima criopreservagao.

Todas as amostras de sangue sao sujeitas a testes microbiolégicos para determinar se houve contaminagdo. Uma contaminag&o bacteriana ndo impede a criopre-
servagao do sangue do corddo umbilical. Neste caso, a bactéria é identificada e verificada a sua sensibilidade a antibiéticos. No momento da utilizagao das células
num receptor, é obrigatério a realizagdo de antibioterapia dirigida.




O LABORATORIO

Para garantirmos a total seguranca das amostras de sangue
do cordao umbilical, ndo poupamos a esforgos:

24 horas por dia o laboratorio é vigiado por cdmaras de seguranga num
sistema de gravagao continuo.

Controlo de acessos [cartao + impressao digital).
As entradas no laboratério sdo controladas. S6 é permitida a entrada a
pessoal devidamente autorizado. A &rea dos tanques decriopreservacao

foi concebida para s6 permitir o acesso com impressao digital.

Em caso de perda de energia, 0s nossos geradores, mantém a corrente
durante inUmeras horas.




RECOLHA E ACONDICIONAMENTO DO SANGUE DO CORDAO UMBILICAL

PROCEDIMENTOS DE RECOLHA E N
ACONDICIONAMENTO DO SANGUE DO CORDAO
UMBILICAL

A recolha do sangue do cordao nao interfere no desenrolar do parto,
sendo completamente indolor para a mae e para o bebé. Trata-se de um
procedimento simples, que fica a cargo da equipa clinica que assiste
ao parto, normalmente por um(a) médicola)-obstetra ou por umla)
enfermeiro(a)-obstetra.

Para se efectuar uma recolha de qualidade, é necessario ter em atengado
trés situagoes:

e Volume de Sangue Recolhido - Cerca de 90% das amostras de
sangue invidveis para uma criopreservagdo resulta do insuficiente
volume de sangue recolhido na altura do parto. Como tal, a equipa
clinica que assiste ao parto, deve tentar recolher o maximo volume de
sangue possivel. Atente-se que o saco de recolha de sangue do cordao
umbilical fornecido, j& possui uma quantidade de anticoagulante (35 ml),
pelo que esta situagdo podera induzir em erro a avaliagdo da quantidade
de sangue recolhido.

¢ Cuidados com Assepsia - Os kits de recolha de sangue do cordao
umbilical fornecidos, contém material para anti-sepsia. Para evitar
contaminagdes bacterianas na amostra, o profissional de salde deve
realizar sempre primeiro a anti-sepsia do corddo umbilical antes de
cada picada.

* Rapidez - As células estaminais presentes no sangue do cordao
umbilical, migram muito rapidamente da mae para o bebé. Como tal,
aconselhamos a uma imediata recolha do sangue do cordao umbilical
apds o nascimento do bebé. A Organizagdo Mundial de Satde (OMS)
recomenda que a laqueagdo e o corte do corddo s6 se fagam apos
o corddo parar de pulsar. Um dos objectivos é também prevenir as
anemias neonatais. A Unica excepgdo que temos é quando a mae é
RH(-).

* Correcto Acondicionamento - Apéds ter sido recolhido, o sangue deve
ser enviado para o laboratério nas melhores condigdes possiveis e
devidamente identificado.

A RECOLHA EM 10 PASSOS:

1. Antes do parto, certifique-se que o material de recolha de sangue do
cordao umbilical fica disponivel, numa pequena mesa de apoio, disposto
por cima do campo cirdrgico que é fornecido dentro do kit.

2. Lagueie o corddo umbilical com o clamp de Hollister e uma pinga de
cocker a (+/-) 3cm da parede abdominal do recém-nascido (RN).

3. Corte o corddo umbilical (ou permita que a mae ou o pai o faca). Cada
vez mais se deve fazer e promover este acto no sentido de favorecer
a vinculagao pais/bebé. O bebé fica livre para os cuidados imediatos ou
eventualmente algum exame se for caso disso. A recolha pode comegar
a ser feita imediatamente. Devera completar este procedimento antes da
placenta descolar.

4. Remova a protecgao da agulha.

5. Realize a anti-sepsia da zona do corddo umbilical a ser picada.
Recordamos que caso seja necessario picar vérias vezes o corddo
umbilical, devera repetir sempre este procedimento. O kit de recolha
possui toalhetes impregnados com alcool e um frasco de betadine para
o efeito. A inser¢ao da agulha no corddo umbilical deve ser efectuada
préximo do perineo, no entanto e para prevenir situagdes de colapso
da veia recomendamos que a primeira picada seja efectuada um pouco
mais abaixo e caso se verifique o colapso deverd picar novamente num
ponto mais acima do inicial.

6. Pigue o cordao umbilical com a agulha do saco de recolha de sangue.
O saco devera ficar cerca de um palmo e meio mais abaixo da zona
que esté a picar, de forma a possibilitar um correcto fluxo sanguineo.
Quando colocado num plano mais baixo, ou seja, mais perto do chao,
estdo descritos episodios de desconforto por parte da parturiente.

7. Recolha o maximo de sangue possivel. Recorde-se que o saco de
recolha j& possui, no seu interior, uma quantidade de anticoagulante
(35ml). Este procedimento dura, em média, 3 a 5 minutos.

8. Apos ter recolhido o sangue do corddo umbilical, devera transferir o
sangue do corddo que ficou dentro da tubuladura do saco de recolha,
para o seu interior.

9. Fechar o saco de recolha. Dé pelo menos 2 nés na tubuladura e
corte a agulha. Algumas empresas, como no caso da Bebé Vida, ainda
fornecem um clamp adicional para melhor selar o saco de recolha.

10. Agitar o saco de sangue. Para que o sangue do corddo nao forme
coégulos, torna-se necessario agitar suavemente o saco, de forma a
misturar o sangue recolhido com o anticoagulante.



RECOLHA E ACONDICIONAMENTO DO SANGUE DO CORDAO UMBILICAL

IDENTIFICAGAO DA AMOSTRA:

Depois de recolhido o sangue do cordao umbilical, & necessario colar o
autocolante de identificagdo da amostra, no saco de sangue. No autoco-
lante consta o nimero de cliente e o Gltimo nome do bebé (apelido). Em
caso de gémeos, pedimos para colocarem também a ordem de nasci-
mento dos bebés. (exemplo: cliente n® 99999, Jodo Santos, 1° Gémeo)

ACONDICIONAMENTO DA AMOSTRA:

Para que o sangue nao seja sujeito a grandes oscilagdes de temperatu-
ra, que sdo as grandes responséveis pela morte celular, deve-se recor-
rer ao saco de gel térmico que é fornecido e envolver o saco de sangue
com ele. Deste modo a temperatura manter-se-4 constante e o sangue
estd apto a aguentar 48 horas até chegar ao laboratério. Sugerimos que
cologue o saco de sangue envolvido pelo saco de gel térmico, na bolsa
de pléstico fornecida pelo Bebé Vida.

Nesta fase, o saco de sangue esta pronto a ser colocado de novo dentro
da caixa prateada que esté dentro da caixa externa do kit de recolha. O
kit & entao entregue aos pais.

TRANSPORTE DA AMOSTRA:

Imediatamente apds receberem o kit de recolha, j& com o sangue do
cordao recolhido, os pais devem preencher o formulério de identificagdo
do bebé e coloca-lo conjuntamente com uma copia das anélises solicita-
das dentro do envelope fornecido para o efeito. O Sangue e o envelope
deverao ser colocados no saco plastico da empresa transportadora.

Preenchidos os requisitos supra mencionados, os pais deverao ligar
para a empresa transportadora recorrendo ao documento “anexo D".

Relembramos que caso o bebé nas¢a fora do horério previsto para
contacto da empresa transportadora, o sangue devera ficar no quarto
junto da mae, a temperatura ambiente. Devera contactar a transporta-
dora no dia seguinte a partir das 9H.

Recordamos que:

* O sangue, quando devidamente acondicionado, esta pronto a aguen-
tar vérias horas & temperatura ambiente (ndo colocar o sangue no
frigorifico).

O transporte é realizado por uma empresa especializada e com total
conhecimento dos procedimentos necessarios para manter a viabilidade
das células estaminais do sangue do corddo umbilical.

* A Bebé Vida assegura-lhe o transporte do sangue, a partir dos hospi-
tais, sete dias por semana, incluindo feriados.

¢ O Instituto Europeu de Biomedicina assegura-lhe uma criopreserva-
¢&o de qualidade.

Nota: A recolha do sangue do cordao umbilical, ndo deveré ser realizada
de modo algum, se a equipa clinica que assiste o parto verificar que este
proce-dimento poderé colocar em risco a salde da mae ou do bebé.



PLANO DE PROTECGAO DE SAUDE

PLANO PROTECGAO DE SAUDE INSTITUTO EUROPEU
DE BIOMEDICINA

Quando numa familia surge uma doenga grave que obriga a uma terapia
com células estaminais, é certo que os custos associados a essa doenca
sao sempre dificeis de comportar.

A Bebé Vida é a Uinica empresa em Portugal que, em caso de necessidade
de utilizacao das células criopreservadas no seu laboratorio (Instituto
europeu de Bimedicina) para terapia celular, disponibiliza uma quantia
de até 15 000D, para efeitos de comparticipacdo da propria terapia e
dos custos relativos a deslocagéo e estadia do proprio ou de familiar
directo.

1. AS VANTAGENS EM OPTAR PELO NOSSO SERVICO

a) Temos convencdes e protocolos com sistemas e subsistemas de
salde, clinicas, hospitais e consultérios que permitem aos pais a obten-
¢&o de descontos no Nosso servigo;

b) Possuimos um acordo com uma instituigdo financeira o que permite
aos pais efectuarem o pagamento do criopreservagao a partir de 26
euros mensais; A Bebé Vida trata da aprovagdo do financiamento sem
encargos adicionais para os pais;

c) O nosso kit de recolha encontra-se em conformidade com as regras
estipuladas pelo INFARMED e pode ser utilizado em cesariana ou parto

vaginal;

d) Efectuamos entregas diarias dos kits de recolha do sangue do corddo
umbilical, nas moradas indicadas pelos pais;

e) Garantimos recolhas dos kits com sangue, a partir dos hospitais, nos
sete dias da semana (incluindo sabados, domingos e feriados);

f) O nosso laboratério € constituido por uma equipa técnica/cientifica
altamente qualificada e possui equipamentos certificados;

g) Efectuamos andlises bacteriologicas & amostra de sangue, identifi-
camos a bactéria e referenciamos o antibidtico a utilizar aquando da
terapia celular;

h) Apos ter sido efectuada a criopreservagdo é enviado um relatério
aos pais.

i) Emitimos um certificado de criopreservagao

j) Somos a Unica empresa a possuir um plano de protecgdo de salde
familiar criado pelo nosso Laboratério e que visa a comparticipagado dos
custos de estadia, deslocagao e terapia celular até 15 000 euros;

k) Disponibilizamos gratuitamente o sangue para terapia celular;

|] Em caso de necessidade efectuamos testes de compatibilidade.



PLANO DE PROTECGAO DE SAUDE

2. ANALISES

A legislagao em vigor exige que a mae realize
durante a gravidez as seguintes analises:

Hepatite Be C
HIVIell
Sifilis (VDRL)

Citomegalovirus (CMV IgG e IgM)

3. SOLICITAR O SERVIGO

a) Solicite o kit de recolha de sangue e certifique-se que fez as analises
exigidas;

b) Solicite-nos o kit de recolha de sangue através de:

- telefone: 212744021/2

- fax: 212744023

- e-mail:

- site: www.bebevida.com

- Pessoalmente ou por correio para a seguinte morada:
Bebé Vida
Edificio Studio Office,
Av. Dugue de Loulé, 123 - Galeria 4
1069-152 Lisboa

c) No dia do parto entregue o kit aos profissionais de salde que assisti-
rem ao parto. (Sempre que possivel informe previamente o seu médico
da intengao de recolher o sangue)

d) Apés o parto, o profissional de satde devolver-lhe-4 o kit com o sangue
no seu interior. Ligue para a transportadora para que possamos ir ao
hospital buscar o sangue;

4- PRECOS

Preco do kit de recolha de sangue - 115 euros (IVA incluido) este valor
ndo é reembolsével caso a criopreservagao nao se efectue.

Preco total do servigo de processamento e criopreservagao por 20 ou
25 anos [no caso das células ndo serem criopreservadas nao ha lugar
a este pagamento):

20 anos............ 965 euros (IVA incluido)
25 anos............ 1235 euros (IVA incluido)

Podera efectuar este pagamento a partir de 26 euros mensais.
Contacte-nos.
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UM BANCO PRIVADO DE
CELULAS ESTAMINAIS DO
SANGUE DO CORDAO
UMBILICAL, EM PORTUGAL

uma criopreservacgao de qualidade

AS PRINCIPAIS VANTAGENS
EM CRIOPRESERVAR ,
AS CELULAS DO SEU BEBE

Parabéns futuros pais, pelo vosso bebé que vai nascer. a) Dar uma protecgdo para O PR' M El RO
Este é o momento apropriado para vos dar a conhecer SR b Sp o U e
os beneficios da recolha e conservagdo do sangue necessitar das células nao PRESENTE
do cordéo umbilical do vosso bebé. aurite possblide
rejei¢do, pois tratam-se QU E PODE DAR
de células do proprio
“Quando a nossa salde é grave e inesperadamente afectada” dador, sendo estas 100% AO SEU I:l LHO
compativeis com o préprio;
Diariamente temos conhecimento de casos, ndo s6 de adultos mas
também de criangas, a quem foi diagnosticado uma doenga grave, como b) Dar uma protecgéo para a
por exemplo, leucemia, linfoma, anemia, etc. sua familia. A probabilidade
Até h& bem pouco tempo, a Unica alternativa encontrada pela medicina das células do seu filho
para dar resposta a estas doengas consistia em procurar um dador de serem compativeis com
medula éssea que fosse o mais compativel possivel com o paciente, familiares directos é
minorando a possibilidade de rejei¢ao no transplante. Este € um processo bastante superior aquela
longo, caro e muitas vezes impossivel de ser viabilizado. A probabilidade que encontramos em
de se encontrar um dador compativel é muito reduzida, estimando-se dadores no aparentados;
ser inferior a 0,01%.
c) Disponibilidade imediata
em caso de necessidade de
utilizagao das células;
d) Meétodo de recolha simples,
completamente indolor para
amae e para o bebé;

UMA FORMA DE PREVENCAO FAMILIAR:
PROTEGER A SAUDE COM O SANGUE,
DO CORDAO UMBILICAL DO SEU BEBE

A utilizagdo das células estaminais contidas no sangue do cordao
umbilical do recém-nascido revelou-se uma solug&o para os problemas
mencionados, pois possibilita, em caso de necessidade, uma utilizagdo
no proprio bebé e nos restantes membros da familia (desde que haja

0 NOSSO LABORATORIO EM PORTUGAL

A conservagdo do sangue ¢ feita em Portugal, no
Instituto Europeu de Biomedicina, sob total controlo e
responsabilidade deste. O nosso laboratério encontra-se
devidamente certificado pela NP EN ISO 9001:2000.

Os laboratérios de armazenamento e criopreservagao
estao dotados de profissionais especializados e qualificados,
assegurando os mais elevados indices de fiabilidade e
desempenho técnico-cientifico.

Apos a criopreservacao das células estaminais do seu
bebé, o Instituto Europeu de Biomedicina emite um

150 9001

BUREAU VERITAS
Certification

certificado de criopreservagao.

QUANTO CUSTA ESTE SERVICO?

0 Kit de recolha do sangue do cordao umbilical custa 115,00€ (IVA incluido).
Este valor ndo é reembolsavel, caso a criopreservagao ndo se efectue.

Custo do processamento e criopreservagado — Podera optar por dois periodos
de tempo de criopreservagao, 20 ou 25 anos.

compatibilidade).

O primeiro transplante de células estaminais do sangue do cordao
foi feito em Franga, em 1988, a uma crianga que sofria de anemia de
Fanconi e, desde essa data, inclusivé em Portugal, milhares de amostras
de sangue do cordao umbilical foram igualmente utilizadas para tratar
doencas graves, em adultos e criangas.

Criopreservar as células estaminais do sangue do cordao umbilical € um
passo decisivo em prol da satde do seu filho e também da sua familia,
porque as doengas surgem quando menos esperamos.

E importante que os pais saibam que sé existe uma Unica oportunidade
para se fazer a recolha do sangue do corddo umbilical: é imediatamente
apods o parto, sendo este um processo muito simples e indolor.

20 @nos .......ceevvenee 965,00 € (IVA incluido)
25 @noS ....ccveeruens. 1235,00 € (IVA incluido)

Contacte-nos.
No caso das células ndo serem criopreservadas ndo ha lugar a este pagamento.



O cord3o é um laco para a vida

QUERQ GUARDAR O SANGUE DO
O QUE DEVO FAZER?

> Soliciie o kit de recolna de sangue e certifique-se que fez
a5 ardlises eapdas.

> Certifique-se que fez, durante o periodo de gravidez,
andlises & Hepatite B e C, HIV | e II, Sifilis :%i’rDRU e
Ciiomegalovinss [lgG e IgME

= Solicite-nos o kit de recolha de sangue por telefone, fax,
imermet o preenchiendo o destacivel deste folheto [convem
fer o kit em sua posse 1 a 2 meses antes da data prevista
para o partol

> Colheita da amostra de sangue, apds o parfo.
Mo dia do parto entregue o seu ki A equina médica que assslr
a0 pario, Sermpre que possivel, informe previamente o Seu
rréchoo da ren Ao de recolher o sengue do conddo urnblical.

Apds o parto, ligue para 2 empresa transportadora
para que possamos ir buscar o sangue ao hospital.

Plano de Proteccdo de Saude |IEB

A Bebe Vida e o Insfituto Europewu de Biomedicina oferecemn a todos os bebés o Flano
de Proteccao Salde IEB,

Em caso de necessidade de ulilizagso das células estaminais por parte do bebé ou de
urm farnifiar directo, comparticiparnos até 15 000€ os custos associados  terspia e
deslocacao do pacente,

ALISTA DE DOENGAS QUE PODEM SER TRATADAS COM
CELULAS ESTAMINAIS E AUMENTADA TODOS OS ANOS

ww.bebevida.com

CORDAQ UMBILICAL DO MEU FILHO.

APLICACOES

TERAPEUTICAS

D[ C [ LIJ LAE:) S0 Ja muitas os casos de sucesso
ESTAMINALS e o
DO SANG L:j E quadro representa o que foi feito .a'.é
DO CORDAQ  miarosisacedomas vatnes
L_J] M B | |_| CJ&.L IZDI'ﬁ.l:ElLﬂaE estaminais do corddo

umbilical sera bastante maior,

Anemia aplasbica adquirida
Newroblastoma e retincblastoma
Sindroma de Shwachman-Diamond
Deficiéncia smunitaria da deaminase da adenosing
Traumatismo cerebral e anoxia cerebral
Leucemnia linfdide aguda

Leucemia meieldide aguda

Leucernia maclaide cronica

Leucemia mielbide crénica jusenil
Leucemia de Burkiit

Liposarcoma

Sindroma Mielodisplasico
Newroblasfoma ou retinoblastoma
Doenca de Hodgkin refractaria
Linfoma Nao-Hodgkin

Amemia aplashica

Anernia apldstica idiopdtica

Sindroma Blackfan-Diamond
Desqueratosis congénita

Anermaa de Fancon

Trombocitopenia amegacariocitica
Simdroma de Kostmann

Talassémia [anemia de Cooley}
Anemia das células falciformes
Adrenoleucodistrofia

Doenca de Batlen

Doenca de Gunther

Simdroma de Hunter

Sindroma de Hurler

Sindroma de Lesch-Myhan

Sindroma de Marotew:-Lamy
Sindroma de Omenn

Deficincias imunitirias combinadas severas
Oisgénese reficula

Desplasia timica

Leucodistrofia celular globdide
Simdroma de Wiskott Aldrich

Sindroma linfoproliferativo igado ac cromossoma X
Sindroma de Evans

(rsleopetrose

Histiocitose das células de Langerhans
Ooencas cardiacas

Doengas de figada

Esclerose miltipla

Doenca de Alzheimer

Doenca de Parkinson

Arfrile resmalaide

Drabetes
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Contexie Autdiopo: Oador & receptor 580 8 Mesma pessod.
Contexto Alogénco: Dador & receptor a0 pessaas dilerenies.

A informagao constante nesta brochura poderd vir a sofrer algumas alteragdes. Como fonte actualizada, p.f. consultar www.bebevida.com
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células ma3e que ligam a vida

Bebé Vida ¢ Edificio Studio Office

Av. Duque de Loulg, 123 - 69 (6.2, 6.3 e 6.4) » 1069-152 Lisboa
Tel. 707 2010 18 » 918 258 113 » 212 744 021/2 * Fax 212 744 023
geral@bebevida.com ¢ www.bebevida.com
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INSTITUTO EUROPEU DE BIOMEDICINA

Centro de Empresas e Inovagao

Zona Ind. n? 2 ¢ Pavilhdo da Incubagao ¢ 4560-709 Penafiel * Portugal
Tel. +351 255 723 539 » Fax +351 255 723 541

geral@ieb.pt » www.ieb.pt




