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PROFESSOR FLAVIO LANDIM

CICLO CELULAR E CANCER

"Toda célula se origina de uma célula pré existente".
Com essa afirmacao, contida na Teoria Celular, o biélogo
Virchow procurava esclarecer que a reprodugao esta ba-
seada na divisdo de células, gerando novas células.

Assim, a divisao celular é o processo pelo qual uma
célula origina novas células, e esta relacionada a impor-

tantes fung¢des dos seres vivos:

- reproducao;
- crescimento;

- regeneragao.

Em organismos multicelulares, o processo de divisao
celular em si origina as varias células que compdem seu
corpo a partir de uma unica célula inicial.

Essas células, de maneira geral, podem ser divididas
em dois grupos. Como ja visto, ha as células somaticas,
qgue formam o corpo, e as células sexuais ou gametas,
gue sao responsaveis pela reproducgao.

Células somaticas sdo diploides (2n), possuindo seus
Cromossomos aos pares de homologos, e células sexuais
sdo haploides (n), possuindo apenas um cromossomo de
cada par.

Células somaticas sao formadas por um processo de
divisao celular denominado mitose, onde uma célula
(célula-mae) se divide originando duas células idénti-
cas a inicial (células-filhas). Assim, células somaticas (2n)
sofrem mitose e formam novas células somaticas (2n
também). Isso ocorre no crescimento, regeneragao etc.

Células sexuais sdo formadas por um processo
diferente de divisdo, denominado meiose. Na meiose,
células especiais, ditas células germinativas (2n) se di-
videm originando quatro células, cada qual com metade
dos cromossomos da células inicial, que sao as células

sexuais (n).
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Na espécie humana, o nimero de cromossomos na célula somatica é 46. Nas células sexuais, apenas 23.
Isso é importante, uma vez que somos formados a partir de duas células sexuais, uma paterna (espermato-
zoide) e uma materna (6vulo) que se fundem através da fecundagdo para formar um zigoto. Se cada uma
delas tivesse 0 mesmo numero de cromossomos das células somaticas, 46, o zigoto teria 92 cromossomos.
E na proxima geragao 184. E dai por diante, dobrando o ndmero de cromossomos a cada geragao.

Assim, a mitose e a meiose vao ter fungdes diferentes, mas igualmente importantes.

FASES DO CICLO CELULAR

No ciclo celular, o ciclo de vida de uma célula, deve se considerar dois momentos: a intérfase e a divisdo
celular.

O periodo de intérfase é o mais longo, e a célula passa maior parte do tempo neste estado. A estrutura do
citoplasma e do nucleo descritas anteriormente esta relacionada ao periodo de intérfase. Na divisdo celular,

a célula passa por profundas mudancas, e muito do que foi descrito passa a ndo mais valer.

INTERFASE

A intérfase é o periodo do ciclo celular em que a célula ndo se encontra em divisao. Ela é dividida em trés
fases, nessa ordem: G1,S e G2. Apds G2, a célula entra em divisdo celular para completar seu ciclo.

O periodo S (do inglés synthesis, ‘'sintese’) € o periodo da intérfase onde ocorre a autoduplicagdo ou
replicacdo do DNA, ou seja, "sintese" de DNA. Nesse periodo, os cromossomos na forma de cromatina pas-
sam a apresentar duas cromatides ao invés de uma, passando a forma de cromossomos duplos (cada cro-
mossomo com duas cromatides-irmas).

Os periodos G1 e G2 (do inglés gap, ‘intervalo’) ndo apresentam autoduplicagdo de DNA. Entretanto, a
atividade metabdlica nesta etapa é altissima, uma vez que nesta etapa ocorre uma intensa sintese de RNA

e de proteinas. Nesta fase, inclusive, ocorre a maior parte do metabolismo celular.
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Fases do ciclo celular. A duragdo da fase G1 (pré-sintese) varia muito, dependendo de diversos fatores, como a duragao total do ciclo. O
tecido 6sseo em formagao, G1 dura 25 horas. A fase S (sintese de DNA) dura aproximadamente 8 horas e G2, cerca de 2,5 a 3 horas.

Fala-se em periodo GO (“Gé zero”) para células que estao fora do ciclo celular, ou seja, que nao se dividem,
como fibrdcitos. Substancias quimicas denominadas de fatores de crescimento, de varias origens possiveis,
podem agir sobre algumas células em GO, fazendo-as voltar ao ciclo celular para retomar a divisao celular,
como ocorre com fibrécitos que voltam a ser fibroblastos. Algumas células estdo permanentemente em GO,

como ocorre com neurdnios e fibras musculares estriadas, sendo incapazes de se dividir.

( )

Regulacao do ciclo celular

A progressdo de uma célula ao longo do ciclo celular, isto é, sua passagem pelas fase C1, S, G2 e
divisdo, depende de fatores externos e internos a célula. Em geral, as células precisam ser estimula-
das a se dividir por substancias denominadas fatores de crescimento celular. Mesmo na presenca
desses fatores, certas células sé duplicam o DNA quando atingem um tamanho minimo necessario a
producdo de células-filhas viaveis. Mesmo que essa duas condi¢cdes sejam atendidas, o ciclo celular
pode ainda ser interrompido em determinados pontos, caso ocorram danos nas moléculas de DNA.
Os pontos especificos do ciclo celular em que a célula “decide” se completa a divisdo ou se interrompe
0 processo por algum tempo sdao chamados pontos de checagem (figura).

O principal ponto de checagem do ciclo celular ocorre no final da fase G1. Se nesse momento do
ciclo ndo existirem os fatores de crescimento necessarios, a célula entrard em GO em vez de entrar
em S, e podera permanecer longo tempo nesse estagio, sem se dividir. A maioria de nossas células
nervosas permanece na fase GO por toda a vida. Um tipo especial de célula de nossa pele, o fibroblas-
to, permanece em GO até ser estimulado a reparar danos reparados por um ferimento. A proliferacao
dos fibroblastos da pele é estimulada por uma fator de crescimento liberado durante a coagulagdo
do sangue por fragmentos celulares denominados plagquetas. O fator de crescimento celular liberado
pelas plaquetas atinge os fibroblastos da vizinhanga da lesdo, levando-os a duplicar seu DNA e a se

dividir, originando novas células para cicatrizar o ferimento.
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Grafico do ciclo celular com alguns pontos de checagem. O principal ponto de checagem do ciclo
celular ocorre no final da fase G1. Se nesse momento nao existirem as condi¢cdes minimas necessarias
a divisao celular, a célula entra em fase GO, em vez de seguir para a fase S. Outro ponto de checagem

é no final da fase G2, quando a célula “decide” se entra ou ndo em mitose.

Além do ponto de checagem para o inicio da fase S, hd outros mecanismos sinalizadores que fazem
com que os eventos do ciclo ocorram em uma sequéncia definida e coordenada. Por exemplo, é fun-
damental que a célula s6é comece a se dividir depois de ter completado a duplicagdo dos cromos-
somos. Se isso nao ocorresse, as células-filhas receberiam coépias incompletas dos cromossomos da
célula-mae.

Quando uma célula em fase S € submetida a agentes mutagénicos, como certos tipos de radiagdes
e de substancias, podem ocorrer danos no DNA. Esses danos sao detectados no ponto de checagem
de G2 e, entao, o inicio da mitose é retardado até que a célula realize os devidos reparos. Eventuais
lesdes nas moléculas de DNA podem ainda ser detectadas no ponto de checagem de G1 g, nesse caso
também, a progressao do ciclo celular é interrompida antes do inicio da fase S. Essas interrupgdes
sao estratégicas, pois permitem que sejam feitos os reparos no DNA antes de as células iniciar a sua
duplicagao, evitando que moléculas lesadas sejam duplicadas e transmitidas para as células-filhas. Se
0s reparos necessarios nas moléculas de DNA nao sdo possiveis, € desencadeado um processo que
leva a célula danificada ao suicidio. Essa morte programada de uma célula é denominada apoptose.

Recentemente descobriu-se, em células de mamiferos, uma proteina denominada p53, que
participa da interrupg¢ao do ciclo celular e € produzida em larga escala sempre que moléculas de DNA
sao danificadas. Se os danos forem muito grandes, essa proteina ativa a apoptose da célula danificada.
Se a proteina p53 nao funcionar corretamente, células com o DNA danificado podem se multiplicar,
eventualmente transformando-se em células cancerosas. O cancer nao é mais frequente gracas a
proteina p53, que desencadeia a apoptose das células portadoras de DNA lesado, as quais poderiam

originar tumores malignos.

Extraido de Amabis & Martho, Biologia das células

O gene p53 codifica uma proteina nuclear fosforilada com propriedades de ligagao ao DNA. Ela age
como um fator de transcrigdo e interage com varios outros genes, sendo que alguns deles produzem
proteinas que interrompem o ciclo celular na fase G1, caso ocorra DNA danificado, antes que ocorra
sua replicacdo. Se o p53 estiver mutado, as células podem replicar o DNA danificado. Além disso, o p53

esta envolvido na morte programada (apoptose) de células anormais ou danificadas.
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Apoptose € a morte celular pela ativagao de endonucleases endégenas, ndo-lisossémicas, que frag-
mentam o DNA. Ela é erroneamente conhecida como "morte celular programada", sendo a definicao
correta "morte celular nao seguida de autdlise"; € um tipo de "auto-destruicao celular" que ocorre de
forma ordenada e demanda energia para a sua execugao, diferentemente da necrose.

A mitocondria age como um eixo central de decisdo em muitos tipos de respostas apoptdticas: ela
libera fatores letais de seu espaco intermembranoso para o citosol e ainda produz ATP. Um dos fatores
liberados pela mitocéndria durante a apoptose é o citocromo ¢, que normalmente manda elétrons
entre complexos protéicos da cadeia respiratdria. Uma vez liberado no citosol, o citocromo c liga-se
a outras proteinas para formar um complexo chamado de apoptossomo, que leva a célula a ser des-
mantelada. A apoptose, inclusive, depende de ATP. E assim, se as mitocodndrias apresentam perdas e
falham em produzir inicialmente o ATP durante a apoptose, o apoptossomo nao é capaz de se formar,
e as células morrem através de outro processo, a necrose.

A permeabilidade da membrana mitocondrial externa é controlada por algumas substancias, sendo
gque os fatores anti-apoptdticos inibem a liberagdo de fatores apoptdticos mitocondriais e os fatores
pré-apoptoéticos, normalmente localizados no citosol, desencadeiam estas liberagdes.

CANCER

O cancer ou neoplasia ¢ uma proliferagdo desordenada de células assumindo um formato tumoral, sen-
do decorrente de mutagdes em células somaticas. O nome do processo que converte uma célula normal
em uma célula cancerosa € transformacdo ou carcinogénese. Na transformacdo, mutagdes afetam dois
tipos principais de genes: oncogenes € genes supressores de tumores.

Os oncogenes analisam os pontos de checagem para bloquear a divisdo de células defeituosas e permitir
a divisdo de células normais. Mutagdes neles podem permitir que células alteradas se reproduzam.

Os genes supressores de tumores que controlam a produgao de proteinas como a p53, que impedem
a progressao do ciclo celular quando ha danos na célula, através da indugao da apoptose. Mutacdes neles
permitem que células defeituosas se dividam indefinidamente, originando o cancer.

Para o cancer surgir, sdo necessarias entre 3 e 20 mutagdes nesses conjuntos de genes. O cancer € uma
doenga tipica da velhice porque é necessario muito tempo para que se acumulem essa quantidade de
mutagdes e o tumor apareca.

OUTROS FATORES QUE INFLUENCIAM NO CANCER

As chalonas sdo produzidas pelas células e inibem a multiplicagao das células de mesmo tipo presentes
naquela area. Nos tecidos cancerosos, também ha alteragdes nas chalonas, que deixam de ter este papel de
inibicdo, permitindo a proliferacédo desordenada das células tumorais.

O glicocalix € uma camada de glicoproteinas e glicolipidios localizados externamente a membrana celu-
lar de células animais, estando relacionados a atividades como o reconhecimento celular. Essa atividade
apresenta uma importante consequéncia, na forma do processo de inibicdo por contato; nele, as células
gue se reconhecem mutuamente ndo se dividem para evitar a competicdo de recursos nutrientes entre elas.
Nos tecidos cancerosos, entretanto, ocorrem alteragcdes no glicocalix, de modo que as células nao mais se
reconhecem, passando a se multiplicar sem controle.

www.professorferretto.com.br
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Esse mesmo glicocalix esta relacionado a adesdo entre células vizinhas, de modo que as modificagdes no
glicocalix das células cancerosas levam a uma diminui¢cao na adesividade, favorecendo o destacamento de
metastases.

TUMORES BENIGNOS E MALIGNOS

O cancer ou neoplasia ou tumor maligno apresenta células profundamente modificadas em relagéo
ao tecido original, que inclusive podem produzir substancias tdxicas para eliminar células sadias e ganhar
mais espaco. Além disso, o cancer tem um crescimento invasivo, ndo se restringindo ao tecido em que
surge e invadindo tecidos vizinhos através de projecdes celulares denominadas metastases, o que justifica
o termo cancer (do grego kancer, ‘caranguejo’; o tumor original seria o corpo do animal e as metastases
seriam suas patas). Células metastaticas derivadas do tumor inicial podem se espalhar por todo o corpo
através da circulagao sanguinea. Assim, por mais que o tumor inicial seja removido, ele pode recidivar em
outro local gragas as metastases. O crescimento do tumor maligno é tao intenso que acaba por consumir
nutrientes demais do portador, causando magreza intensa e interrupg¢ao do funcionamento normal dos
varios érgdos corporais, levando a morte por faléncia generalizada (multipla) dos érgéos.

A neoplasia ou tumor benigno apresenta células idénticas ao tecido que o originou. Além disso, possui
um crescimento expansivo, restrito ao tecido de origem, ndo invadindo tecidos vizinhos (ndo apresenta
metastases). O grande problema do tumor benigno é que este pode comprimir vasos sanguineos proximos
durante seu crescimento, obstruindo a passagem de sangue e gerando isquemia (falta de sangue) e hipdxia

(falta de oxigénio), que dependendo do tecido (nervoso, por exemplo), pode ter sérias consequéncias.

TUMORES BENIGNOS E MALIGNOS

Os tumores malignos sao classificados em dois grupos quanto a origem: sarcomas e carcinomas. Sarco-
mas sdo tumores provenientes de células originadas do mesoderma do embrido. Carcinomas séo tumores
provenientes de células originadas do ectoderma ou do endoderma do embrido. A leucemia é um tipo

especial de sarcoma que atinge as células sanguineas.

FATORES DE RISCO

Para que ocorra o cancer, uma série de fatores de risco devem ser levados em consideracao:
Predisposicdo genética

O cancer é decorrente de mutagées em células somaticas, que ndo participam diretamente dos proces-
sos reprodutivos, como ocorre com as celulas sexuais (gametas). A maioria dessas mutagcdes ocorre por erros
no processo de replicacao do DNA durante o ciclo celular, sendo esses erros corrigidos por intermédio de
enzimas de restricdo. Estas enzimas removem o segmento de DNA com falha e preenchem a falha com um
segmento com a sequéncia correta de nucleotideos. Os oncogenes que agem na regulagdo do ciclo celular
controlam a producgao dessas enzimas, proporcionando a corre¢do dos defeitos antes da divisdo celular,
ou seja, impedindo a divisdo de células defeituosas. Mutacdes nesses genes podem permitir que células
alteradas se reproduzam, e essas mutagdes podem ser herdadas, aumentando a predisposi¢ao a Novos erros
que podem culminar num quadro de cancer. E importante lembrar que o cAncer surge através do acUmu-
lo de varias mutagdes. Genes relacionados ao cancer podem ser herdados ja com mutagdes, facilitando o
surgimento de tumores. Assim, nao se deve afirmar que o cancer é hereditario, mas sim que a propensao
ao cancer é hereditaria, uma vez que esses genes que facilitam o surgimento de tumores podem ser trans-
mitidos geneticamente.
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De modo simplificado, pode-se afirmar que apenas mutac¢des que se ddo em células germinativas
e/ou sexuais podem ser transmitidas a descendéncia, sendo que, como no cancer de pele as mu-

tagdes ocorrem em células somaticas, nao podem ser transmitidas aos descendentes.

Observacao:

Autores antigos costumavam utilizar o termo proto-oncogenes para descrever os genes funcionais
na regulagao do ciclo célula, e o termo oncogenes para descrever os genes alterados (mutantes) que
levam a desregulagao no ciclo celular. Entretanto, a tendéncia entre os autores atuais € a utilizagdo so-
mente do termo oncogenes para a descricao dos genes relacionados a regulagao dos ciclos celulares,
podendo eles estar ou ndo alterados.

\. J

Fumo

O cigarro contém uma série de substancias cancerigenas, dentre elas alcatrao e hidrocarbonetos.
Estas substancias podem gerar radicais livres que promovem altera¢cdes moleculares no DNA conduzindo
ao cancer. E interessante lembrar que o cigarro promove na traquéia uma situacdo denominada metapla-
sia, que € uma transformacao patolégica do tecido normalmente presente, o epitélio pseudoestratificado
prismatico ciliado em epitélio estratificado pavimentoso. Esta metaplasia pode possivelmente evoluir para

uma neoplasia.

Alimentacao inadequada

Substancias quimicas contidas nos alimentos, principalmente conservantes, acidulantes e outros, podem
levar a producao de radicais livres e cancer. Uma das principais substancias enquadradas neste grupo sao
as nitrosamidas. A falta de consumo de fibras como a celulose na alimentacao, por exemplo, pode levar a
cancer de intestino, uma vez que diminui a produgao de fezes e aumenta a retencdo de substancias toxicas

e cancerigenas neste intestino.

Alcool

Como um agente fortemente irritante, o dlcool pode levar a destruicao de células e forcar a regeneracdo
das mesmas. Com a agressao constante, pode haver erros nas mitoses que promovem as regeneragoes € o
aparecimento de células cancerosas.

Agressoes fisicas constantes

Podem levar a um ciclo de regeneracao e destruicao de células. Com agressdes constantes e repetidas,

pode haver erros nas mitoses e aparecimento de cancer.
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Radiacées ionizantes

Radiagdes de curto comprimento de onda e grande frequéncia sdo dotadas de altos niveis de energia,
sendo capazes de promover a excitagdo dos elétrons de determinadas moléculas e promover sua ionizagao.
Dai, radiagdes com essas propriedades sdo chamadas de radiagdes ionizantes, sendo importantes exem-
plos os raios gama, os raios X e os raios ultravioleta. Ao incidirem sobre a célula viva, podem promover a
ionizagcao de certas particulas e gerar radicais livres, agentes oxidantes que podem desencadear alteragdes
no DNA (mutagdes) e, possivelmente, cancer.

Quando as radiagdes apresentam comprimento de onda mais curto, apresentam maior poder de pene-
tragcao nos tecidos corporais e maior poder destrutivo devido ao maior nivel energético. Assim, como os raios
X tém menor comprimento de onda que os raios ultravioleta, possuem maior poder de penetragao. Isso
justifica a utilizagao de raios X em tomadas radiograficas, sendo eles capazes de atravessar a maior parte
dos tecidos corporais, além de justificar que os raios ultravioleta sé estdo relacionados ao cancer de pele, nao
podendo atingir tecidos corporais mais internos.

Desse modo, a preocupagao com a exposi¢cao prolongada aos raios ultravioleta do Sol é justificada por,
além da possibilidade de ocorréncia de queimaduras e aceleragao do envelhecimento, pelo risco do surgi-
mento de cancer de pele.

De modo geral, pode-se afirmar que, quanto maior a dose de radiagdo ionizante a qual uma célula é
exposta, maior a quantidade de mutagdes acumulada nessa célula. Assim, exposicdo a altas doses de
radiagao ionizante pode levar ao acumulo de uma certa quantidade de mutagdes, o que pode gerar
uma célula cancerosa. Exposicao a doses ainda maiores de radiagao ionizante pode levar ao acumulo
de uma quantidade tao elevada de mutagdes que acaba por levar a morte da célula por prejuizos em
seu metabolismo, o que justifica efeitos como queimaduras radioativas (morte celular por exposicao
a radiagao excessiva) e o uso de radiagao para a destruicao de células cancerosas no tratamento de

certos tipos de tumores (radioterapia).

Virus oncogénicos

Alguns virus induzem a proliferagao de células cancerosas, sendo ditos virus oncogénicos, como o HPV
(virus do papilomma humano, que causa cancer de colo uterino), o HBV (virus da hepatite B, que pode causar

cancer no figado) e o HTLV (virus causador da leucemia).
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DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

No Brasil, os canceres que mais matam sdo (em ordem de prevaléncia do maior para os menores): cancer
de pulmao, de estomago, de mama, de colo de utero, de reto, de préstata, de eséfago, de boca e de pele.
O diagnostico é feito através de exames como:

- Bioquimicos: anadlise de antigenos produzidos pelo cadncer, como no o PSA (antigeno especifico da
préstata) no cancer de prostata.

- Palpagao: toque para a detecgao do tumor, como o toque retal no cancer de préstata e o exame para
cancer de mama. Este deve ser feito proximo a menstruagao, quando, devido aos hormonios femininos,
ocorre retengao de liquido e fica mais facil a distingdo de nddulos nas mamas.

- Citologia esfoliativa: analise de células removidas da area suspeita ao microscépio, como no exame de
Papanicolau no cancer de colo de Utero (neste exame raspa-se o colo do Utero com uma espatula de ma-
deira e analisa-se o material raspado ao microscdépio).

- Biépsia: remocao cirdrgica de uma porgédo do tecido suspeito e analise ao microscépio. Em canceres
com suspeita de malignos, deve ser feito removendo a lesdo inteira com uma boa margem de seguranca,
uma vez que, se cairem células cancerosas no sangue, podera aparecer uma metastase.

- Ultrassonografia: usado para andlise de tumores internos, como o de préstata.

- Raios X: usado para analise de canceres como o de mama (mamografia)

O tratamento do cancer é realizado atualmente através de cirurgias para remog¢ao do tumor (de valor
limitado em casos de cancer maligno devido a existéncia das metastases), radioterapia (radiacdo controla-
da e concentrada no local do tumor) e quimioterapia (drogas que eliminam as células cancerosas). Drogas
utilizadas em quimioterapia para cancer agem sobre células que apresentam grande atividade mitética, de
modo a afetar também células da epiderme e da medula dssea, trazendo efeitos colaterais como irritagdes

cutaneas, queda de cabelos, anemia e queda de imunidade (devido a redugao no numero de leucdcitos).
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TELOMEROS, TELOMERASE E CANCER

Os teldmeros sdo trechos de DNA ndo codificante que consistem de até 3.300 repeti¢cdes da sequéncia
TTAGGG, estando localizados na extremidade dos cromossomos, com papel de proteger essas extremidades
de serem confundidos com pedagos partidos de DNA, que de outra forma seriam consertadas pelo
mecanismo de reparo celular.

A enzima DNA polimerase, principal responsavel pela sintese do DNA, nao consegue iniciar a replicagao,
uma vez que sé consegue adicionar novos nucleotideos a uma cadeia de nucleotideos pré-existente. Assim,
a enzima DNA primase inicia essa sintese pela adicdo de um primer de RNA, que é depois removido e
substituido por nucleotideos de DNA. Entretanto, como as duas fitas de DNA sdo antiparalelas, sendo uma
disposta em orientagdo 3'5' e outra na orientagao 5'3', uma das fitas teria que ter seu primer substituido
por nucleotideos de DNA adicionados no sentido 3’5, o que nao pode ser feito, uma vez que a enzima DNA
polimerase apenas pode adicionar novos nucleotideos na extremidade 3’ de uma cadeia de polinucleotideos,
fazendo-a se alongar no sentido 5'3'.

Assim, a cada replicacao, trechos dos teldmeros equivalentes aqueles que se pareiam com o primer de
RNA deixam de ser replicados, sendo entdo perdidos. A principio, isso ndo implica em prejuizo algum a
célula, uma vez que o teldbmero consiste apenas de segmentos de DNA nao codificante.

Em células indiferenciadas, uma enzima denominada telomerase é entdo necessaria para garantir a
replicagcdo completa dos telédmeros, o que é possivel porque ela consegue adicionar novos nucleotideos na
extremidade 5' de uma cadeia de polinucleotideos, fazendo-a se alongar no sentido 3'5". Assim, as células-
filhas, apds a divisdo celular, terdo teldbmeros de comprimento normal. Células com esse comportamento
podem entao se dividir de modo ilimitado.

Em células diferenciadas, entretanto, a enzimas telomerase ¢ menos ativa, e nao ocorre a completa
replicacdo dos teldmeros. Assim, como parte deles deixa de ser replicada a cada ciclo celular, ocorre
encurtamento dos teldmeros (e consequentemente dos cromossomos) a cada ciclo celular. Como
mencionado, isso ndo implica em nenhum prejuizo a célula, pelo menos de inicio. Ao fim de um determinado
numero de divisdes, cerca de 50, com 0os cromossomos progressivamente mais curtos, trechos de DNA
codificante (genes) deixam de ser replicados nos ciclos celulares subsequentes, de modo que as células
acumulam defeitos genéticos, ndo podendo mais se dividir, e morrem. A morte celular envelhece o individuo.

Uma vez que a telomerase evita o encurtamento dos teldmeros e possibilita a divisdo da célula de modo
ilimitado, estaria nelaachave paraonaoenvelhecimento? Talvez, mascélulasquesedividem indefinidamente
tém nome: células cancerosas... Assim como as células indiferenciadas, as células cancerosas mantém a
atividade normal de sua telomerase. Qualquer tentativa de prolongar a vida de um individuo através da agao
da telomerase deve levar isso seriamente em conta...
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