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Célula-tronco

O que é uma célula-tronco?

Célula-tronco

Auto-renovação

Células especializada
ex célula muscular, neurônio

Diferenciação
(especialização)

https://www.eurostemcell.org/



1 célula-tronco

Autorenovação – mantem o 
pool de células-tronco

4 células especializadas

Diferenciação – repõe células mortas ou
danificadas ao longo da vida

Por que auto-renovação E diferenciação?
1 célula-tronco

https://www.eurostemcell.org/



zigoto

células-tronco embrionárias

AUTO-RENOVAÇÃO

DIFERENCIAÇÃO

células-tronco

Multipotentes

Hierarquia das Células-Tronco

Células-tronco ADULTAS



❑ 1. Células-tronco embrionárias – células retiradas de um embrião no início

da embriogênese que são mantidas em laboratório;

❑ 2. Células-tronco pluripotentes induzidas ou células tronco “reprogramadas” 

(iPSCs) – são semelhantes às células-tronco embrionárias. São obtidas de 

células adultas submetidas a uma técnica descrita em 2006;

❑ 3. Células-tronco teciduais (ou células-tronco adultas) Tissue stem cells –são

encontradas no nosso corpo durante toda a nossa vida.

Há três tipos de células-tronco





MASSA CELULAR INTERNA



BLASTOCISTO

https://www.eurostemcell.org/

MASSA CELULAR INTERNA

TROFECTODERME

CÉLULAS-TRONCO EMBRIONÁRIAS



Células-tronco no laboratório



Células-tronco embrionárias dão 
origem a teratocarcinomas



neurons

Células-tronco embrionárias

Células-tronco
embrionárias

skin

blood

liver

https://www.eurostemcell.org/



Há três tipos de células-tronco

• 1. Células-tronco embrionárias – células retiradas de um embrião no início da embriogênese que são

mantidas em laboratório;

• 2. Células-tronco pluripotentes induzidas ou células tronco “reprogramadas” (iPSCs) – são

semelhantes às células-tronco embrionárias. São obtidas de células adultas submetidas a uma técnica

descrita em 2006;

• 3. Células-tronco teciduais (ou células-tronco adultas) Tissue stem cells –são encontradas no nosso

corpo durante toda a nossa vida.





Células-tronco pluripotentes induzidas (iPSC)



Células-tronco pluripotentes induzidas (iPS)

célula
de adulto

‘reprogramação genética’

Células iPS
Comporta-se como uma célula-

tronco embrionária

Todos os tipos
de células especializadas

células iPS em cultura

diferenciação

https://www.eurostemcell.org/



Aplicação e importância das iPSC

1. Gerar iPSC derivadas de células de pacientes para estudar a patologia

2. Utilizar terapia gênica em células iPSC para tratar doenças

3. Gerar células progenitoras a partir de células iPSC derivadas de pacientes 

para propósito de transplantes, evitando assim a rejeição

4. Utilizar células diferenciadas a partir de iPSC de pacientes para screening

de drogas

https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/developmental-documentaries/modeling-diseases-using-stem-cells/

https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/developmental-documentaries/modeling-diseases-using-stem-cells/


Há três tipos de células-tronco

• 1. Células-tronco embrionárias – células retiradas de um embrião no início da embriogênese que são

mantidas em laboratório;

• 2. Células-tronco pluripotentes induzidas ou células tronco “reprogramadas” (iPSCs) – são

semelhantes às células-tronco embrionárias. São obtidas de células adultas submetidas a uma técnica

descrita em 2006;

• 3. Células-tronco teciduais (ou células-tronco adultas) – são encontradas no nosso corpo durante toda

a nossa vida.



muscles

skin

surface of the eye brain

breast

intestines (gut)

bone marrow

testicles

https://www.eurostemcell.org/

Células-tronco adultas

• Renovação tecidual pelo 
desgaste ou injúrias

• Manutenção da homeostase





O que determina o DESTINO da célula-tronco?
manter-se quiescente?
proliferar?
diferenciar?









Célula progenitoraCélula 
progenitora







células 
precursoras



oligodendrócito

neurônio



NICHO DA CÉLULA-TRONCO





O Nicho da 
Célula-Tronco



O Nicho da Célula-Tronco





Perguntas

1. O que gera assimetria dentro de uma única célula?

2. quais fatores do microambiente promovem a assimetria de duas 
células inicialmente idênticas?

3. Por que esses fatores atuam sobre uma das células e não sobre a  
outra?

4. Como esses fatores que geram assimetria promovem a 
diferenciação celular?

5. Como essa diferenciação é  mantida no organismo?

6. A diferenciação é reversível ? Quão plástica ela é?



O que gera assimetria dentro de uma única célula?

Caenorhabditis elegans



O citoesqueleto é responsável pela separação 
(polarização) de proteínas Par no embrião

Par6 e 3



A polarização do embrião resulta na segregação 
dos grânulos P somente para uma das células

Caenorhabditis elegans

núcleo

grânulos P – moléculas regulatórias



diferenças 
são geradas 
por uma 
distribuição 
desigual de 
fatores 
regulatórios

diferenças 
geradas pela 
interação entre 
as células

O sinal de Delta
não alcança Aba

O sinal de Wnt gera 
uma polarização da 
célla EMS



Proteínas Par também regulam a polarização do 
embrião de mamíferos

Lim HYG1 & Plachta N. Cytoskeletal control of Early mammalian development Nat. Rev. Mol. Cell Biol, 2021
https://www.nature.com/articles/s41580-021-00363-9



Orientação do fuso mitótico
pode definir o destino da célula



O papel do nicho das células-tronco na 
diferenciação celular 

Síntese de unpaired nas células hub

Testículo de  Dosophila



O papel do nicho das células-tronco na 
diferenciação celular - 2

Unpaired → ativação de JAK-STAT nas GSC → AUTORENOVAÇÃO

Adesão entre células hub e GSC orienta a direção das fibras do fuso → célula-filha 
não aderida à célula hub (e distante de unpaired) → DIFERENCIAÇÃO  





Diferenciação de células-tronco adultas –
cripta intestina





Perguntas

1. O que gera assimetria dentro de uma única célula?

2. quais fatores do microambiente promovem a assimetria de duas 
células inicialmente idênticas?

3. Por que esses fatores atuam sobre uma das células e não sobre a  
outra?

4. Como esses fatores que geram assimetria promovem a 
diferenciação celular?

5. Como essa diferenciação é  mantida no organismo?

6. A diferenciação é reversível ? Quão plástica ela é?



Equivalência 
genômica



Se todas as células têm 
exatamente os mesmos genes, o 

que as faz ser diferentes?





A diferenciação celular ocorre por 
que as células passam a expressar 
genes diferentes (expressão gênica 
diferencial)



Genes e proteínas são regulados 
em diferentes níveis

• Alterações na cromatina

• Transcrição gênica

• Processamento de RNA (splicing, meia-vida)

• Síntese proteica (taxa de síntese)

• Meia-vida de proteínas

• Modificações pós-traducionais

• Localização subcelular (moléculas podem estar restritas 
espacialmente na célula)



promotor

O que é necessário 
para que um gene 
ser expresso?



Enhancers



Como é possível identificar um 
enhancer no organismo?

Enhancer ativo na retina
enhancer ativo em precursores
de células musculares



Se as sequências dos enhancers estão presentes 
em todas as células, porque eles estão ativos 

somente em algumas células ? 

Mesmo gene expresso 
na retina e no pâncreas





A combinação enhancer + fatores transcrição garante que um dado gene 
seja expresso em uma célula específica:

Modularidade de enhancers



Associação combinatória
de fatores de transcrição



Promotor L1 – promotor do gene 
L1, específico de neurônios

Que tipo de fator deve ser ligar na sequência NRSE?
Um silenciador

Por que?
Porque a deleção dessa sequência resulta na 
expressão de β-gal e vários outros tipos celulares

Quais células expressam esse fator?
Todas menos os neurônios

O papel das sequências silenciadoras

NRSE = Neural restrictive silencer elemento
NRSF = neural restrictive silencer factor



Elementos gênicos regulatórios

• Sequências enhancer e silenciadoras permitem que determinados 
genes usem uma combinação de vários fatores de transcrição para 
controlar a sua expressão



Perguntas

1. O que gera assimetria dentro de uma única célula?

2. quais fatores do microambiente promovem a assimetria de duas 
células inicialmente idênticas?

3. Por que esses fatores atuam sobre uma das células e não sobre a  
outra?

4. Como esses fatores que geram assimetria promovem a 
diferenciação celular?

5. Como essa diferenciação é  mantida no organismo?

6. A diferenciação é reversível ? Quão plástica ela é?



DNA, histonas e nucleossomos



Cromossomos 
condensados

Cromossomos 
descondensados

Regulação da cromatina



Exemplo:



Processamento diferencial de RNA



Controle da tradução de proteínas



Genes e proteínas são regulados 
em diferentes níveis

• Alterações na cromatina

• Transcrição gênica

• Processamento de RNA (splicing, meia-vida)

• Síntese proteica (taxa de síntese)

• Meia-vida de proteínas

• Modificações pós-traducionais

• Localização subcelular (moléculas podem estar restritas 
espacialmente na célula)



Rede regulatória de genes



Perguntas

1. O que gera assimetria dentro de uma única célula?

2. quais fatores do microambiente promovem a assimetria de duas 
células inicialmente idênticas?

3. Por que esses fatores atuam sobre uma das células e não sobre a  
outra?

4. Como esses fatores que geram assimetria promovem a 
diferenciação celular?

5. Como essa diferenciação é  mantida no organismo?

6. A diferenciação é reversível ? Quão plástica ela é?



Plasticidade das células-tronco



Para saber mais:

https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/devidetorials/#stem-cell-basics

Capítulos 3 e 5

https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/devidetorials/#differential-gene-expression
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https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/devidetorials/#stem-cell-basics
https://sophia.smith.edu/blog/barresilab/devidetorials/#differential-gene-expression

