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RESUMO 

 

As células tronco são células que apresentam a capacidade de indiferenciação. 

utilizando técnicas laboratoriais de cultivo celular é possível cultivá-las e multiplicá-las 

e, dessa forma, utilizá-las como alternativa de tratamento para determinadas doenças. 

Muitos ensaios clínicos utilizando células tronco, sugerem confiabilidade no tratamento, 

no entanto, a longo prazo, não se possui dados referentes a possibilidade ou não de 

repercussão negativa para a saúde do indivíduo tratado com a terapia celular. Alguns 

pacientes felinos são refratários ou apresentam contraindicações para a abordagem 

terapêutica convencional em doenças como: Asma felina, Gengivoestomatite, Doença 

Renal Crônica, Doença Inflamatória Intestinal. Dessa forma, a terapia celular pode 

representar uma alternativa viável de tratamento em muitas doenças na clínica de felinos 

e a melhora na qualidade de vida desses pacientes. O objetivo do trabalho proposto é 

efetuar um levantamento dos estudos realizados recentemente sobre a utilização de 

células tronco como abordagem terapêutica na clínica de felinos. 

Palavras-chave: células tronco mesenquimais, terapia celular, terapia alternativa, 

medicina felina.  



 

 

 

 

ABSTRACT 

 

Stem cells are distinguished from other cell as undifferentiated types. Using 

laboratory techniques of cell growing is possible making stem cells to develop into 

specialized cell types and therefore using them as alternative treatment for some diseases. 

Plenty of clinical trials involving stem cells indicate reliability of their treatments, 

however, there are no substantial data for harmful effects of stem cell therapy. The 

conventional handling may not be a hundred percent effective for every feline patient, 

especially as a treatment for diseases like: Feline asthma, Gingivostomatitis, Chronic 

Kidney Disease, Inflammatory Bowel Disease. Thus, the stem cell therapy earns 

importance among feline clinical medicine, improving the quality of life of the patients 

in addition to providing a satisfactory recovery process. 

Keywords: mesenchymal stem cells, cell therapy, alternative therapy, feline medicine. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

Com os ensaios clínicos elaborados com gatos até o momento, observa-se um interesse 

por parte dos pesquisadores em abordar a utilização da terapia celular como uma forma de 

tratamento para aqueles pacientes que não respondem ao tratamento convencional. Dentre as 

enfermidades que pesquisadores tem apresentado interesse dessa abordagem terapêutica estão 

asma felina, gengivo-estomatite felina, doença renal crônica, doença inflamatória intestinal 

(HOFFMAN & DOW, 2016). 

Os animais de companhia apresentam, hoje, afecções clínicas que muito se assemelham 

as dos humanos. Eles desenvolvem doenças que ocorrem naturalmente, análogas às condições 

humanas, com a possibilidade de serem recrutados para ensaios clínicos e fornecer uma visão 

realista para a viabilidade, segurança e atividade biológica com novas terapias com o uso de 

células tronco (LAWSON et al., 2015; TRZIL et al., 2014; WEBB; WEBB, 2015). No entanto, 

melhorias no rigor da elaboração, design do estudo, e conformidade regulamentar serão 

necessárias para melhor utilizar esses modelos (HOFFMAN; DOW, 2016). 

Pesquisas com a utilização de células tronco em humanos já ocorrem desde a década de 

1960 (TSUJI; RUBIN; MARRA, 2014). As células tronco foram utilizadas inicialmente como 

terapia para doenças hematológicas. Ao longo das pesquisas realizadas, foi possível identificar 

seu uso para fins terapêuticos para um número variado de doenças, sendo, portanto, uma 

alternativa promissora para o tratamento de muitas patologias que não possuem uma conduta 

terapêutica específica ou é pouco eficiente (WEBB; WEBB, 2015). 

A literatura consultada aponta para a segurança do tratamento com essas células, 

geralmente utilizado para casos refratários aos protocolos de tratamento já estabelecidos e/ou 

quando o gato possui contraindicações para o tratamento convencional. A fim de promover 

melhorias no tratamento de doenças que apresentam difíceis prognósticos para o paciente, a 

utilização do tratamento com células tronco pode promover um incrível avanço na medicina 

veterinária.  

O objetivo do trabalho proposto é efetuar um levantamento dos estudos realizados 

recentemente sobre a utilização de células tronco como abordagem terapêutica na clínica de 

felinos. 
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

 

2.1 As células tronco 

 

As células tronco apresentam a importante propriedade de indiferenciação. É nesse 

aspecto que elas se destacam por uma capacidade que as permite renovar a população celular 

dos tecidos, ou seja, a capacidade de autorrenovação (LEMISCHKA, 2005). Ao mesmo tempo, 

podem se diferenciar em células que apresentam grau de especialização mais elevado 

(MEIRELLES, CHAGASTELLES & NARDI, 2006). Ou seja, no processo de divisão celular, 

as células tronco dividem-se de forma assimétrica, o que permite que suas células filhas 

apresentem o seu estado indiferenciado para a reposição do “pool” celular e diferenciem-se em 

um novo tipo de tecido especializado em seu órgão de origem (Figura 1) (ZAGO & COVAS, 

2006). 

 

 

Figura 1 - Desenho ilustrativo da propriedade fundamental de divisão assimétrica das células tronco. 

FONTE: ZAGO & COVAS, 2006. 

 

Essas células podem apresentar diferentes origens. São chamadas de embrionárias 

quando provém do estágio inicial do embrião, ou de células adultas, quando obtidas de tecidos 

de estágios mais avançados do desenvolvimento, como o adiposo, a medula óssea, o cordão 

umbilical, por exemplo (CIRNE-LIMA, 2007; YARAK & OKAMOTO, 2010; CHENG et al., 

2011). Quanto à plastiticidade, as células tronco podem ser classificadas em totipotentes, 

pluripotentes e multipotentes. Cada umas dessas classificações referem-se à capacidade de 

originar diferentes números de folhetos embrionários podendo chegar até a formação de um 

novo organismo inteiro (CIRNE-LIMA, 2007; YARAK & OKAMOTO, 2010). 

As totipotentes correspondem à fase do embrião recém-formado, com capacidade de 

gerar um novo organismo inteiro, incluindo os tecidos embrionários e os extraembrionários. As 

pluripotentes geram todos os tipos de células de um indivíduo adulto, ou seja, de todos os três 
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folhetos embrionários: ectoderma, mesoderma e endoderma, mas não formam tecidos 

extraembrionários, e não possuem a capacidade de gerar um indivíduo completo (CIRNE-

LIMA, 2007; YARAK & OKAMOTO, 2010).  

Células multipotentes apresentam capacidade de gerar uma quantidade limitada de tipos 

celulares (CIRNE-LIMA, 2007; YARAK & OKAMOTO, 2010). São estudadas por sua 

plasticidade, que permite a diferenciação em tecidos como fígado, tecido nervosos central, rins, 

pâncreas, pulmões, pele, trato gastrointestinal, coração e músculo esquelético (ZAGO & 

COVAS, 2006).  

As células tronco possuem a capacidade de migrar e expandir, além de exercer 

atividades imunomoduladoras graças à secreção de fatores de crescimento, assim como 

citocinas e quimiocitocinas, que são moléculas específicas para sinalização celular (GAO et al., 

2014; GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012). Essas células também desempenham função 

imunossupressora no organismo, com uma importante aplicabilidade nos casos de doenças 

imunomediadas e inflamatórias (GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012).  

 

2.1.1 As células tronco mesenquimais 

 

De acordo com o Comitê de Células Tronco Mesenquimais e da Sociedade Internacional 

de Terapia Celular (ISCT), para afirmar que uma célula tronco é mesenquimal é preciso que ela 

apresente as seguintes características: aderência ao plástico quando mantidas em cultura, 

diferenciação em osteoblastos, adipócitos e condroblastos in vitro; expressão dos marcadores 

de membrana CD105, CD73 e CD90, não expressar os marcadores CD45; CD34; CD14 ou 

CD1b, CD79a ou CD19 e HLA-DR(SANTOS, 2012).  

As células tronco mesenquimais são células multipotentes adultas, ou células tronco 

somáticas (GOMILLION & BURG, 2006; GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012). Podem se 

diferenciar na maioria dos tipos celulares com objetivo de manutenção e reparo do organismo. 

Residem em múltiplos locais como tecido adiposo (GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012; 

GINANI, SOARES, & BARNOZA, 2012), medula óssea, cordão umbilical, membrana 

amniótica (GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012; YANG et al., 2013), rins, fígado, baço, 

pulmões, pâncreas, tendões, membranas sinoviais, placenta, fluido amniótico e polpa dentária 

(GEBLER, ZABEL, & SELIGER, 2012). São isoladas e cultivadas facilmente em laboratório, 

por isso, são uma opção viável para uso em terapia celular (GOMILLION & BURG, 2006). 

É nesse contexto que a terapia celular está sendo estudada e testada, na medicina, para 

tratamento de diversos tipos de doenças como: doenças cardíacas isquêmicas e degenerativas, 
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lesões ósseas, condrais, tendinosas, pulmonares, da medula espinhal, do sistema nervoso 

central, do fígado e em doenças genéticas, como osteogênese imperfeita e a síndrome de Hurler 

(BYDLOWSKI et al., 2009).  

 

2.1.2 Mecanismo de funcionamento da terapia celular  

 

A abordagem terapêutica no tratamento de doenças com células tronco mesenquimais 

baseia-se na segurança do conhecimento de mecanismos regulatórios e de moléculas que 

controlam todos os processos de diferenciação celular na linhagem de tecido especializado de 

interesse. Além, é claro, das demais cascatas de sinalização que determinam os mecanismos 

regulatórios que controlam a sobrevivência e proliferação celular (BYDLOWSKI et al., 2009). 

O motivo pelo qual as células tronco mesenquimais podem ser utilizadas na terapia 

regenerativa reside no fato delas terem a capacidade de se rearranjarem em volta de processos 

inflamatórios e tumorais, quando administradas in vivo. Essa capacidade é chamada de 

“Homing” e ocorre pela existência de receptores ou ligantes específicos que promovem o acesso 

das células tronco mesenquimais oa nicho da lesão (DE SOUZA et al., 2010). 

Um dos principais fatores que se estuda na avaliação do mecanismo celular, incluindo 

nas células tronco mesenquimais, é o efeito parácrino. Esse mecanismo desempenha uma 

importante atividade quando se fala em reparo tecidual. As células tronco mesenquimais, 

quando administradas em um indivíduo, liberam uma variedade de moléculas sinalizadoras e 

reguladoras, incluindo as interleucinas, citocinas e quimiocinas, inclusive fatores de 

crescimento, que estão envolvidos no reparo tecidual (GNECCHI et al., 2008). 

Foi observado em alguns casos de cardiopatias tratadas com terapia celular, um aumento 

da concentração de proteínas teciduais como Fatores de Crescimento Endotelial (EGF), de 

Fibroblastos Básicos (FGF), de Hepatócitos (HGF). Nessa doença em específico, pode-se 

perceber a atuação do efeito parácrino na proteção do tecido cardíaco e em sua 

neovascularização (GNECCHI et al., 2008). 

As células tronco mesenquimais também exercem importante atuação em processos 

inflamatórios, processos fibrogênicos, processos de metabolismo celular e mecanismos de 

regeneração endógena, apresentando diferentes efeitos de acordo com a sinalização celular no 

nicho da lesão. Entender os fatores desses mecanismos permite uma abordagem mais 

esclarecida do efeito da terapia celular no tecido que se deseja utilizar essa conduta terapêutica 

(GNECCHI et al., 2008). 

Dessa forma, o potencial das células tronco mesenquimais de atuarem como enxerto, 

promover efeitos imunomoduladores e expandir-se em cultura celular promove um interesse 



12 

 

 

 

cada vez maior em sua aplicabilidade, tanto por infusão intravenosa, quanto por administração 

dirigida ao local de interesse em várias situações patológicas (LEMISCHKA, 2005). 

 

2.1.3 Segurança da terapia celular 

 

Nos estudos realizados com a terapia celular, sabe-se de suas inúmeras aplicabilidades 

no tratamento de diversas doenças, o que torna sua utilização altamente promissora e benéfica. 

No entanto, ainda não se obteve resultados satisfatórios  a longo prazo, nem se sabe quais efeitos 

adversos trariam aos indivíduos ao longo do tempo (SUMMER; FINE, 2008). Além disso, esse 

tipo de abordagem terapêutica precisa de cuidados minuciosos em relação a aderência às boas 

práticas de manufatura e, dessa forma, garantir a segurança na utilização dessas células como 

“medicamento celular” de modo seguro e eficiente (BYDLOWSKI et al., 2009). 

Para a utilização da terapia celular, necessita-se avaliar muitos parâmetros para garantir 

sua confiabilidade e segurança. Dentre eles, podemos citar: material utilizado (doador, tecido 

original, procedimentos de coleta, de enriquecimento do meio, de separação); processamento 

da cultura (densidade celular, número de passagens, meio de cultura); aparelhos para cultura 

(qual o melhor sistema fechado; utilização de métodos analíticos para detecção de compostos 

ativos indesejáveis e impurezas); controle de qualidade (condições de elegibilidade do doador, 

padrões para o fenótipo e potencial funcional, determinação da segurança microbiológica; 

verificação da ausência de transformação durante o processo de cultura) (SENSEBÉ, 2009). 

Karussis e colaboradores (2010) realizaram um ensaio clínico em humanos, com 34 

pacientes, 15 com Esclerose Múltipla e 19 com Esclerose Lateral Amiotrófica, submetidos à 

terapia celular. Acompanhados por 25 meses, os pacientes não apresentaram efeitos adversos. 

A ressonância magnética indicou a disseminação das células tronco mesenquimais ao longo na 

coluna vertebral e, um ano após o tratamento, nenhum dos pacientes apresentou alguma doença 

inesperada. Karussis e colaboradores (2010) constataram segurança no tratamento, 

demonstrando estabilidade e melhora clínica do quadro clínico dos pacientes. No entanto, 

outros ensaios são necessários para avaliar a segurança a longo prazo (KARUSSIS et al., 2010). 

Em estudo piloto realizado por Quimby e colaboradores (2015), foi avaliada a eficácia 

e a segurança do tratamento com células tronco mesenquimais alogênicas criopreservadas, 

administradas pela via intravenosa, em 21 gatos diagnosticados com Doença Renal Crônica. Os 

resultados desse estudo evidenciaram que doses baixas não causaram efeitos adversos nos 

pacientes. Em contrapartida, quando foram utilizadas doses mais elevadas, os gatos 

apresentaram efeitos como vômitos durante a infusão e aumento da frequência respiratória, 
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inclusive um caso de dispnéia. Por outro lado, o aumento da dose da terapia celular não refletiu 

em melhores resultados que os obtidos com doses menores. 

 

2.2 As células tronco mesenquimais de felinos 

 

Em estudos realizados com intuito de avaliar as células tronco mesenquimais de felinos, 

pode-se perceber que o tecido adiposo de gatas é uma fonte de fácil obtenção, isolamento e 

expansão das células (SANTOS, 2012). Avaliando-se fenotipicamente a compatibilidade das 

células tronco mesenquimais felinas com as de humanos, foi possível perceber que as células 

de ambas as espécies compartilham dos mesmos marcadores de superfícies, no entanto, os 

marcadores hematopoiéticos CD34 e CD35 não se apresentavam com morfologia semelhante 

(MUNOZ et al., 2012). 

 Além da compatibilidade com células humanas, foi possível observar a compatibilidade 

das células tronco mesenquimais felinas com as de outras espécies (MARTIN et al., 2002). 

Algumas características são levadas em consideração para a avaliação dessa semelhança. São 

elas: morfologia, característica de crescimento, taxas de frequência na medula óssea e perfil 

antigênico da superfície celular. Além disso, as células devem apresentar característica 

multipotencial, com capacidade de diferenciação em adipócitos, osteócitos e neurônios in vitro 

(MARTIN et al., 2002) 

Santos e colaboradores (2012), isolaram e caracterizaram células tronco do tecido 

adiposo de gatas a fim de analisar os seus efeitos parácrinos em gatos com doença renal crônica. 

Verificou-se que as células tronco de tecido adiposo de gatas possuem certo grau de 

indiferenciação, pois foram positivas para Stro-1 e Nanog, marcadores de pluripotência. 

Quando os marcadores utilizados para a caracterização de células tronco mesenquimais, foram 

positivas para CD44+ e apresentaram 50% de expressão de CD90, contudo não expressaram 

CD73, CD105 (SANTOS, J, 2012). Já os testes para CD45, CD34, HLA-DR foram negativos, 

como o esperado para essas células.  

Com relação aos ensaios de diferenciação, ocorreu diferenciação adipogênica, 

osteogênica e condrogênica após o cultivo com meios indutores de diferenciação. As células 

foram positivamente coradas com Oil Red O, Alizarin Red e Alcian Blue respectivamente 

(SANTOS, J, 2012), tanto nas células tronco mesenquimais felinas obtidas da medula óssea, 

quanto as derivadas de tecido adiposo (MUMAW et al., 2015). 

De acordo com os estudos sobre células tronco, as células felinas também não 

apresentaram evidência da classe principal de histocompatibilidade II (MHC-II). Ainda 
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conforme a literatura, que sugere Stro-1 como um marcador da pluripotência, as células 

mesenquimais felinas de primeira e quinta passagem apresentaram sua expressão em mais de 

90% das células. Na passagem cinco, as células diferenciaram-se em células osteogênicas e 

adipogênicas, e também geraram neurônios com propriedades eletrofisiologicas (MUNOZ et 

al., 2012). 

 

2.3 O uso das células tronco mesenquimais em felinos 

 

2.3.1 Asma felina 

 

A síndrome de asma felina (FAS, do inglês, Feline Asthma Syndrome) acomete os 

felinos domésticos e está relacionada a uma etiologia alérgica. Caracteriza-se por episódios 

recorrentes de dispneia, sibilos e tosse, e em casos mais avançados, pode ocorrer cianose. Em 

casos crônicos, os episódios podem ser curtos, e pode haver períodos de não manifestação da 

doença. A fisiopatogenia envolve com frequência o estreitamento do lúmen dos brônquios e 

das vias aéreas menores, e por isso a dispneia é mais evidente durante expiração (CHANDLER 

et al., 2006). 

Essa enfermidade acomete de 1% a 5% da população felina doméstica (GÓMEZ et al., 

2012). Fisiologicamente, a conformação do sistema respiratório dos felinos propicia o 

desenvolvimento da asma. Os felinos apresentam menor diâmetro bronquial em comparação ao 

seu tamanho corporal; maior quantidade de músculo liso na parede bronquial; maior proporção 

da cartilagem elástica; e maior quantidade de mastócitos, células globosas e glândulas 

submucosas (GÓMEZ et al., 2012). 

Na terapia convencionalmente adotada para asma felina, muitas vezes, é necessário o 

uso de anti-inflamatórios que apresentem uma resposta mais efetiva ao tratamento, como os 

corticosteroides por via oral ou inalatória. O objetivo da terapia é a redução do processo 

inflamatório eosinofílico, reduzir a produção de muco e a hipersecreção brônquica.  A utilização 

do corticoide pode ser potencializada pela sinergia com uma medicação β2 adrenégica, para 

aumentar a resposta dos receptores aos broncodilatadores (GÓMEZ et al., 2012). 

Em um estudo, gatos com asma ou bronquite crônica, com sinais clínicos de tosse, 

chiado ou dificuldade respiratória episódica, foram tratados com altas doses terapêutica com 

glicocorticóides por no mínimo três semanas (COCAYNE; REINERO; DECLUE, 2011). 

Apesar das altas doses de corticosteroides, pode haver persistência da inflamação 

subclínica das vias aéreas, com eosinofilia em gatos com asma crônica (COCAYNE; 

REINERO; DECLUE, 2011). Além disso, alguns pacientes podem apresentar doenças 
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concomitantes, como o diabetes mellitus, que contraindiquem o uso sistêmico de 

glicocorticoides. Dessa forma, são necessárias novas terapias para abordar alternativamente 

esses pacientes. O tratamento ideal deveria atenuar a resposta de linfócitos Th2 e diminuir todos 

os sinais característicos da asma, como tosse seca, dispneia expiratória, boca aberta e cianose 

(TRZIL et al., 2016). 

Os linfócitos T regulatórios (Treg) apresentam importante função na redução dos efeitos 

patológicos mediados por IgE, causados pelos alégenos. Em experimentos realizados com a 

supressão de Treg em ratos, a administração sistêmica das células tronco mesenquimais adultas 

alogênicas derivadas de medula óssea protegeu as vias aéreas da enfermidade induzida pelo 

modelo ovalbumina (OVA), evidenciado pela redução da doença pulmonar e células 

inflamatórias no fluido de lavagem broncoalveolar (BALF) (KAVANAGH; MAHON, 2011). 

Gatos asmáticos que receberam a administração de células tronco mesenquimais 

apresentaram, na avaliação realizada no 9º mês após o tratamento, redução do número total de 

eosinófilos para intervalos de referências normais, redução da hiper-responsividade das vias 

aéreas, atenuação pulmonar, além da redução significativa dos escores de espessamento da 

parede brônquica. Ou seja, os gatos do grupo tratado com a terapia celular apresentaram 

considerável melhora nos parâmetros respiratórios avaliados, em relação ao grupo placebo 

(TRZIL et al., 2016). Os resultados dos estudos com terapia celular em gatos estão resumidos 

na Tabela 1. 

Em estudo realizado por Trzil et al. (2014), que avaliou a terapia com células tronco 

mesenquimais derivadas de tecido adiposo em gatos asmáticos, não houve diferença na 

contagem de eosinófilos entre o grupo tratado com terapia celular e o grupo controle, causando 

dúvida se a terapia consegue reduzir a inflamação das vias aéreas. Na avaliação da hiper-

reatividade das vias aereas, também não foi constatada nenhuma diferença nos resultados de 

ambos os grupos expostos a desafio com alérgenos. Contudo, nas tomografias 

computadorizadas, realizadas de seis a 10 meses após a última infusão da terapia celular, o 

grupo tratado apresentou resultados significativos, comprovando que as células reduziram os 

indices de remodelamento pulmonar. Nas tomografias de 12 meses após infusão, no entanto, a 

diferença entre os grupos não estava mais presente. Dessa forma, Trsil e colaboradores (2014) 

sugerem estudos futuros com diferentes doses e frequência da infusão da terapia celular. 
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2.3.2 Gengivoestomatite 

 

A gengivoestomatite, doença que mais afeta a cavidade oral de gatos domésticos 

(FROST; WILLIAMS, 1986; MATILDE; LÚCIA; LOURENÇO, 2013), ocorre em todas as 

raças e em qualquer faixa etária (DIEHL; ROSYCHUK, 1993; FROST; WILLIAMS, 1986). É 

causada por um processo inflamatório oral intenso e grave de curso crônico, focal ou difuso. 

Sua etiologia é incerta, porém, pode estar associada a aspectos multifatoriais como a presença 

de vírus, bactérias, reação autoimune, predisposição genética, e aspectos nutricionais, 

ambientais e de domesticação (MATILDE; LÚCIA; LOURENÇO, 2013).  

Essa afecção provoca uma hiperemia gengival, edema, ulceração e proliferação tecidual 

nas regiões molares e pré-molares, que pode se estender a demais porções da cavidade oral, 

inclusive à língua. Os gatos podem também ser acometidos por retração gengival e perda de 

dentes. Os sinais de sialorreia, halitose e diminuição de apetite estão relacionados com a 

presença de inflamação e de dor durante a alimentação (FROST; WILLIAMS, 1986; DIEHL; 

ROSYCHUK, 1993). 

A presença de algumas doenças concomitantes promove o desenvolvimento de 

imunodeficiência, piorando o curso clínico da gengivoestomatite. Noventa e sete porcento dos 

gatos com gengivoestomatite são portadores de calicivírus felino (FCV), e 15%, de herpesvírus 

felino (FHV) (HENNET; 2005). Por outro lado, os vírus da imunodeficiência felina (FIV) e da 

leucemia felina (FeLV) não estão diretamente associados com a doença, mas causam 

imunossupressão, o que agrava as lesões orais (HARVEY; 2006). 

A FIV apresenta uma correlação direta com a inflamação gengival crônica. Na prática 

clínica, 50% a 80% dos gatos com FIV apresentam algum tipo de doença na cavidade oral, 

sendo a incidência de gengivoestomatite relatada entre 8% a 80%.  Quando avaliada a relação 

dessas duas doenças, a prevalência e a gravidade das lesões orais aumenta significativamente 

(DIEHL; ROSYCHUK, 1993). 

Como não existe uma etiologia específica relacionada à fisiopatologia da 

gengivoestomatite, algumas hipóteses são levantadas sobre o componente desencadeador da 

resposta imune. Dentre elas, está um defeito imunológico do paciente que o predispõe à resposta 

exacerbada e à autodestruição dos tecidos orais acometidos pelo processo inflamatório. Nestes 

casos, há melhora da gengivoestomatite quando se utiliza medicações imunossupressoras 

(MATILDE; LÚCIA; LOURENÇO, 2013). No entanto, esse tipo de medicação deve ser 

administrada com cautela quando o gato apresenta FIV ou FeLV concomitantemente (DIEHL; 

ROSYCHUK, 1993).  
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Existem vários protocolos medicamentosos com antibióticos e antiinflamatórios para o 

tratamento da gengivoestomatite, variando quanto à eficácia (FROST; WILLIAMS, 1986; 

DIEHL; ROSYCHUK, 1993). Além da terapia anti-inflamatória, recomenda-se a extração 

dentária até chegar à exodontia total. Contudo, aproximadamente 30% dos gatos com 

genvgivoestomatite não respondem a este tratamento (DE WINDT et al., 2014).  

De Windt e colaboradores (2014), estudou a utilização de células tronco mesenquimais 

adiposo-derivadas para o tratamento de felinos acometidos por gengivoestomatite sem resposta 

à terapia convencional (Tabela 1). No estudo, foram incluídos nove gatos com 

gengivoestomatite crônica refratária ao tratamento de exodontia total. Setenta porcento dos 

pacientes tratados com a terapia celular apresentaram redução clínica e dos sinais clínicos 

característicos da doença. Houve redução também dos níveis de citocinas pró-inflamatórias, 

como o Interferon-ɤ, Fator de Necrose Tumoral-α, e Interleucina- 1β, comprovando os efeitos 

imunomodulatórios da terapia celular.  (DE WINDT et al., 2014).  

 

2.3.3 Doença Renal Crônica 

 

Muito comum na clínica veterinária de felinos (POLETTO, 2016), a Doença Renal 

Crônica (DRC) apresenta uma prevalência de até 20%, predominantemente em gatos de idade 

avançada (WAKI et al., 2010). Caracteriza-se por lesões renais progressivas, que resultam em 

alterações nas funções de excreção, síntese e regulação renal (MARIA; SANTOS, 2009). É 

classificada de acordo com sua progressão, sob as orientações da Sociedade Internacional de 

Interesse Renal (IRIS, do inglês, International Renal Interest Society) para uma abordagem 

clínica correta (WAKI et al., 2010). 

O estágio I inclui animais que não apresentam azotemia (creatinina sérica com valores 

abaixo de 1,6 dL-1), no entanto, possuem algumas alterações, como inabilidade renal de 

concentrar a urina, proteinúria renal ou alterações renais nos exames de imagem ou biópsia. No 

estágio II, ocorre azotemia (cretina sérica entre 1,6mg dL-1 e 2,8mg dL-1). Os pacientes do 

estágio I e II não apresentam claramente os sinais clínicos de DRC, exceto pela ocorrência de 

poliúria e polidipsia (WAKI et al., 2010). 

Já no estágio III, a azotemia ocorre em estágio avançado (cretina sérica entre 2,9mg dL-

1 e 5,0mg dL-1) com manifestações clínicas mais evidentes. E, por último, o estágio IV já se 

caracteriza por intensa azotemia (creatinina sérica superior a 5,0mg dL-1), com perda massiva 

da função renal, apresentando diversas manifestações clínicas (WAKI et al., 2010). 

Existem muitas limitações no tratamento convencional para DRC, entre elas está a falta 

de efeito sobre a fibrose renal progressiva (LAWSON et al., 2015). A opção para este caso é o 
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transplante renal, no entanto, é pouco viável pela necessidade de cuidados de suporte, pelo custo 

financeiro ao tutor, além de possíveis complicações metabólicas pós-cirúrgicas (QUIMBY et 

al., 2011). Segundo Quimby e Dow (2015), dadas as limitações na terapia convencional para 

DRC, a terapia com células tronco mesenquimais poderia fornecer uma alternativa para o seu 

tratamento.  

Quimby e colaboradores (2011) avaliaram a eficácia da utilização de células tronco 

mesenquimais pela via de administração intra-renal unilateral, guiada por ultrassom. Dos seis 

gatos com DRC estável selecionados para o estudo, três receberam células tronco provenientes 

de medula óssea e outros três receberam células tronco provenientes de tecido adiposo. A 

aplicação foi realizada sob anestesia geral, e, após a administração, foi avaliada a ocorrência de 

hemorragia na primeira hora e 24 horas depois. Dois gatos com estágio IV da DRC não 

apresentaram melhora e foram eutanasiados. A histologia de um deles revelou a presença de 

cristais, que provavelmente afetou a resposta ao tratamento. Sobre os pacientes que chegaram 

ao final do estudo, dois dos quatro gatos tratados obtiveram uma moderada melhora na função 

renal. A utilização da via intra-renal é uma possível forma de administração da terapia celular. 

Contudo, necessita-se efetuar procedimento sedação nos pacientes, o que dificulta a sua 

utilização clínica para esse perfil de paciente (Tabela 1).  

Dois anos após o primeiro estudo, Quimby e colabroradores (2013) aplicaram células 

tronco mesenquimais adiposo-derivadas criopreservadas em 16 gatos. Dois gatos apresentaram 

vômito e quatro gatos aumentaram sua frequência respiratória durante a infusão. A maioria dos 

gatos não apresentou melhora nos valores de creatinina sérica e taxa de filtração glomerular. E 

nos que apresentaram alguma melhora nesses parâmetros, esta não refletiu em melhora clínica 

dos pacientes. Dessa forma, os autores concluíram com este estudo que as células tronco 

adiposo-derivadas criopreservadas não foram associadas a efeitos adversos, como também não 

causaram melhora aos parâmetros renais dos pacientes.  

Os mesmos autores, observaram reações adversas na administração da terapia celular 

em gatos. As reações que ocorreram foram vômitos em 40% dos gatos e aumento da frequência 

respiratória em 80%. Eles concluíram que a maior causa para a observação desses efeitos foi a 

utilização de doses maiores da terapia celular diretamente da criopreservação, causando uma 

reação inflamatória imediata mediada pelo sangue, reagrupamento das células, e consequente 

micro tromboembolismo pulmonar. (QUIMBY; DOW, 2015). 

Em estudos realizados com roedores que apresentvam DRC induzida 

experimentalmente, após a administração de células tronco mesenquimais, os animais 

apresentaram preservação da função renal, incluindo redução do infiltrado inflamatório intra-
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renal, diminuição de fibrose e glomeruloesclerose (CAVAGLIERI et al., 2009; CHOI et al., 

2009). Na maioria dos estudos, no modelo experimental utilizado em ratos há lesão renal aguda 

pela indução de isquemia renal, no entanto, em felinos, o curso da doença segue um declínio 

progressivo de suas funções por causa da perda gradual da população de néfrons funcionais. 

Portanto, embora se tenha resultados satisfatórios para o tratamento de DRC quando utilizado 

modelos com ratos, o mesmo não acontece com resultados obtidos na terapia utilizada em gatos 

(QUIMBY; DOW, 2015). 

 

 

2.3.4 Doença inflamatória intestinal 

 

A doença inflamatória intestinal acomete os gatos pela infiltração de células 

inflamatórias no trato gastrointestinal. Vários fatores podem contribuir para o desenvolvimento 

da doença, entre eles, o parasitismo, a alergia alimentar e os distúrbios bacterianos. O 

diagnóstico de doença inflamatória intestinal é realizado após o descarte das demais afecções 

que podem acometer os felinos como a diarreia crônica (E. A. CHANDLER, C.J. GASKELL, 

R. M. GASKELL, 2006).  

A etiopatogenia da doença inflamatória intestinal está envolvida com a alteração da 

imunidade relacionada a mucosa gastrointestinal. Dessa forma, ocorre um descontrole da 

resposta imunológica produzindo anticorpos pela não tolerância aos antígenos intestinais. O 

tratamento dessa enteropatia em felinos se torna um grande desafio pelo fato dos tutores terem 

dificuldades em seguir corretamente a administração das medicações, e providenciar uma 

alimentação controlada e de alto custo por tempo prolongado. O tratamento indicado inclui o 

uso de glicocorticoides, anti-inflamatórios ou medicações imunomoduladores associados a 

controle dietético hipoalergênico. Essa terapia sofre, muitas vezes, necessidade de ajustes para 

o controle satisfatório dos sinais clínicos (WEBB; WEBB, 2015). 

 A terapia com células tronco mesenquimais pode ser uma alternativa aos pacientes que 

possuem doença inflamatória intestinal e que são refratários ou que possuem contraindicações 

ao tratamento imunossupressivo com corticosteroides ou ciclosporina (HOFFMAN; DOW, 

2016). A abordagem do tratamento com células tronco mesenquimais em doenças que estejam 

relacionadas com inflamação crônica ou problemas envolvendo o complexo imunológico 

demonstra ser uma estratégia terapêutica promissora. É dessa forma que, na doença inflamatória 

intestinal, a terapia celular permite um controle efetivo em relação a resposta imune e na reação 

inflamatória (WEBB; WEBB, 2015). 
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WEEB e colaboradores (2015) realizaram um trabalho pesquisando a utilização de 

terapia celular para avaliar a seguridade e eficácia do tratamento em felinos que apresentava 

sinais de enteropatia crônica. O estudo fez a utilização de células tronco mesenquimais felinas 

derivadas de tecido adiposo. O tratamento foi realizado utilizando um grupo de sete gatos, que 

apresentavam clinicamente diarreia há mais de três meses, e um grupo placebo composto por 

quatro gatos que possuíam sinais clínicos semelhantes (Tabela 1). O resultado obtido com o 

tratamento da terapia foi que cinco dos sete gatos tratados apresentaram evolução positiva da 

doença, com melhora ou resolução completa dos sinais clínicos. Os relatos dos tutores em 

relação aos outros dois gatos foram referentes a uma pequena, mas continuada, melhora dos 

sinais que o paciente apresentava. Questionários foram aplicados aos tutores no início do 

estudo, no final e um a dois meses de conclusão do estudo, para avaliar como segue a 

recuperação dos gatos tratados. 
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Tabela 1. Resumo dos estudos encontrados na literatura sobre utilização da terapia celular em 

gatos, com tipo celular utillizado na terapia; dose de células infundidas; quantidade 

de aplicações em série ou aplicação única; via de administração; efeito adverso 

observado; observações pertinentes ao estudo; referência bibliográfica do estudo. 
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3 CONCLUSÃO 
 

 Embora a terapia com as células tronco esteja apresentando resultados promissores, 

seus mecanismos de ação e eficácia em alguns tratamentos não estão totalmente elucidados, 

pois há poucos estudos sobre o assunto em gatos. Portanto, ainda é necessário que sejam 

realizados muitos estudos para garantir sua confiabilidade e eficácia como forma de terapia no 

combate de muitas doenças humanas e animais. É dessa forma que fica evidente a importância 

de se obter conhecimento em relação a equivalência de doses que seriam utilizadas no 

tratamento e compreender os mecanismos de modulação imunológica das células tronco. 

Ao mesmo tempo, os animais estão cada vez mais próximos das pessoas e, sendo assim, 

é possível perceber que apresentam doenças que muito se assemelham com a dos humanos. 

Portanto, é viável avaliar com grande entusiasmo a possibilidade de crescimento tanto da 

medicina humana quanto da veterinária com a realização de mais pesquisas voltadas a utilização 

de células tronco para o tratamento de várias doenças. 

Em Medicina Felina, muitas vezes o protocolo de terapêutico de algumas doenças 

encontra-se muito restrito pelo fato de exercer efeitos indesejáveis, ou por não gerar o efeito 

esperado, ou por ser difícil para o tutor realizar. Portanto, as células tronco podem ser uma 

alternativa importante para abordar o tratamento do paciente de forma eficaz e com altas 

chances de recuperação. 
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