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Resumo

A conwergéncia entre a hiotecnologia de células-tronco e a tecnologia de biossensores representa
um avanco significativo para a triagem de drogas e a medicina regenerativa. As células-tronco
embrionarias (CTES), caracterizadas por sua pluripoténcia e capacidade de auto-renovacao,
oferecem uma fonte celular renovavel e fisiologicamente relevante para a construcdo de
biossensores baseados em células (BBCs). Apesar dos desafios técnicos relacionados a
manutencdo da vabilidade celular e a padronizacdo, a area avanca em direcdo a sistemas
integrados de Lab-on-a-Chip e biossensores de célula Unica, prometendo rewlucionar a
farmacologia de alto rendimento e a medicina personalizada. Neste artigo discutimos as plataformas
de transducdo compativeis, como Microelectrode Arrays (MEAS) e Light-Addressable Potentiometric
Sensors (LAPS), e o papel da nanoengenharia de superficie para otimizar a interface célula-
transdutor. As principais aplicagBes incluem a triagem de cardiotoxicidade e neurotoxicidade de
nows farmacos, o monitoramento em tempo real da diferenciagcdo celular e a deteccdo de
toxicidade ambiental. Este artigo explora os fundamentos dessa integracdo, destacando as CTEs
(ou seus derivados diferenciados) como elementos de reconhecimento biolégico que convertem
respostas celulares a estimulos externos em sinais mensuraweis.

Palavras-chave: Biossensores; Células-tronco embrionarias; Biossensores de células;
Monitoramento.
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Abstract

The convergence between stem cell biotechnology and biosensor technology represents a
significant advance for drug screening and regenerative medicine. Embryonic stem cells (ESCs),
characterized by their pluripotency and self-renewal capacity, offer a renewable and physiologically
relevant cell source for the construction of cell-based biosensors (CBSs). Despite technical
challenges related to maintaining cell viability and standardization, the field is advancing toward
integrated Lab-on-a-Chip systems and single-cell biosensors, promising to rewlutionize high-
throughput pharmacology and personalized medicine. In this article, we discuss compatible
transduction platforms, such as Microelectrode Arrays (MEAs) and Light-Addressable
Potentiometric Sensors (LAPS), and the role of surface nanoengineering in optimizing the cell-
transducer interface. Key applications include screening for cardiotoxicity and neurotoxicity of new
drugs, real-time monitoring of cell differentiation, and detection of environmental toxicity. This article
explores the fundamentals of this integration, highlighting ESCs (or their differentiated derivatives)
as biological recognition elements that conwert cellular responses to external stimuli into
measurable signals.

Keywords: Biosensors; Embryonic stem cells; Cell-based biosensors; Real-time monitoring.

Resumen

La convergencia entre la biotecnologia de células madre y la tecnologia de biosensores representa
un avance significativo para la seleccion de farmacos y la medicina regenerativa. Las células madre
embrionarias (CME), caracterizadas por su pluripotencia y capacidad de autorrenovacion, ofrecen
una fuente celular renovable y fisiol6gicamente relevante para la construccion de biosensores
basados en células (BBC). A pesar de los retos técnicos relacionados con el mantenimiento de la
viabilidad celular y la estandarizacion, el campo avanza hacia sistemas integrados de laboratorio en
chip y biosensores de célula Unica, lo que promete rewolucionar la farmacologia de alto rendimiento
y la medicina personalizada. En este articulo discutimos las plataformas de transduccion
compatibles, como las matrices de microelectrodos (MEA) y los sensores potenciométricos
direccionables por luz (LAPS), y el papel de la nanoingenieria de superficies para optimizar la
interfaz célula-transductor. Las principales aplicaciones incluyen la deteccion de cardiotoxicidad y
neurotoxicidad de nuewos farmacos, la monitorizacion en tiempo real de la diferenciacion celular y la
deteccion de toxicidad ambiental. Este articulo explora los fundamentos de esta integracion,
destacando las CME (o sus derivados diferenciados) como elementos de reconocimiento biolégico
gue convierten las respuestas celulares a estimulos externos en sefiales medibles.

Palabras clave: Biosensores; Células madre embrionarias; Biosensores basados en células;
Monitorizacion en tiempo real.

1. Introducéo
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A deteccdo e o monitoramento precisos de biomoléculas, toxinas e
condicOes fisioldgicas em tempo real sdo cruciais para o avanco da medicina, da
farmacologia e da biotecnologia ambiental. Neste contexto, 0os biossensores
emergiram como ferramentas analiticas poderosas, capazes de converter um
evento de reconhecimento biolégico em um sinal mensuravel (Chalklen et al.,
2020). A evolucdo desses dispositivos levou ao desenvolvimento dos Biossensores
Baseados em Células (BBCs), que utilizam células vivas como o elemento de
reconhecimento biolégico. Estes BBCs oferecem uma plataforma fisiologicamente
relevante para avaliar a toxicidade de compostos e a atividade biolégica, uma vez

gue a resposta celular integrada serve como o sinal de deteccao (Ziegler, 2000).

A efichcia dos BBCs, no entanto, depende criticamente da fonte celular
utilizada. As Células-Tronco Embrionarias (CTES) representam uma fonte celular
de interesse singular. Definidas com base em seu potencial pluripotente, ou seja, a
capacidade de se diferenciar em diversos tipos celulares que constituem o
organismo, e sua caracteristica de auto-renovacao ilimitada, as CTEs tendem a ser
vistas como uma fonte celular renovavel e consistente, superando as limitacbes de
células primarias ou linhagens celulares finitas (Tian et al., 2023). A capacidade de
diferenciar CTEs em tipos celulares especificos permite a criacdo de modelos
celulares altamente especificos para modelagem de doencas e triagem de drogas
(Ho et al., 2006; Kim et al., 2020).

O presente artigo visa revisar e discutir o estado da arte na integracdo das
CTEs em plataformas de biossensores. Sera explorado o potencial das CTEs, tanto
em seu estado pluripotente quanto em seus derivados diferenciados, como
elementos biolégicos inovadores para a construcdo de BBCs de alta sensibilidade e

relevancia fisiologica.

2. Metodologia
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A metodologia cientiffica € importante para que o0s artigos tenham
reprodutiidade nos resultados e, que tenham aceitacdo pela comunidade
académica e cientifica (Pereira et al., 2018). O presente estudo teve como base, a
pesquisa bibliografica de cunho exploratério, descritivo e de natureza qualitativa e
do tipo revisdo de literatura narrativa junto as bases de dados do Google
Academico, Scientific Electronic Library Online (Scielo), Literatura Latino-
Americanda do Carive em Ciencia da Saude (LILACS) e Medical Litature Analysis
and Retrieval System Online (MEDLINE). Para a busca, foi realizado o recorte
temporal de publicacdes entre os anos de 2000 a 2025, utilizando as seguintes
palavras-chaves: Biossensores, células-tronco embrionarias, biossensores

baseados em células e monitoramento em tempo real.

3. Fundamentos da Integracdo CTEs-Biossensores

Células-tronco embrionarias (CTEs) sdo células pluripotentes e
autorrenovaveis derivadas da massa celular interna de embriGes no estagio de
blastocisto. Pluripoténcia € a capacidade de uma Unica célula de gerar todas as
linhagens celulares do organismo em desenvolvimento e adulto. A autorrenovacao
€ a capacidade de uma célula de proliferar no mesmo estado. As CTEs séo
pluripotentes, podendo ser expandidas in vitro infinitamente sem sofrer senescéncia
replicativa ou envelhecimento. Além disso, de possuem um programa de expressao
génica que lhes permite se autorrenovarem e permanecem prontas para se
diferenciarem em praticamente todos os tipos celulares em resposta a sinalizacbes
especificas do processo de desenvolvimento. Com base em técnicas
prolongadas de cultivo in vitro, os pesquisadores vém caracterizando a dinamica do
desenvolvimento e as assinaturas moleculares das linhagens celulares (Zhang et
al., 2025).

Biossensores sdo estruturados com componentes distintos, que
compreendem o0 segmento sensivel, o transdutor ou mdédulo detector e o
processador de sinais. A parte sensivel normalmente envolve um elemento

biologicamente derivado responsavel por interagir com o analito-alvo. Essa
4
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interacdo dispara um sinal, que é entdo transduzido pelo componente do detector.
O transdutor converte esse sinal em uma saida quantificavel e interpretavel,
permitindo a medicdo da concentracdo ou presenca do analito. Por fim, o
processador refina e apresenta o sinal recebido em um formato compreensivel e
acessivel ao usuério, facilitando analises e interpretacdes adicionais (Keusgen,
2002).

A sinergia entre CTEs e biossensores reside na utilizacdo das CTEsS como
uma base de resposta celular a um evento biolégico especifico. Em um sistema de
BBCs, a célula é imobilizada sobre um transdutor, e qualquer alteracdo no
ambiente celular com a exposicdo a uma toxina ou fator de crescimento resulta em
uma mudanca que tende a ser detectada pelo transdutor. A principal vantagem das
CTEs e seus derivados é a sua sensibilidade fisiologica. As CTEs, por serem
células altamente responsivas, exibem alteracdes mensuraveis em resposta a
estimulos externos, como mudancas na morfologia, metabolismo, adesdo ou
expressao génica (Fathi et al., 2018). A natureza renovavel das CTEs as torna uma
fonte ideal para BBCs, garantindo a reprodutibilidade e a disponibilidade em larga
escala dos dispositivos. Por meio da engenharia genética, € possivel realizar a
introducdo de genes reporteres como a luciferase ou proteinas fluorescentes nas
CTEs, transformando-as em biossensores intrinsecos que emitem um sinal optico

em resposta a um estimulo especifico (Peng et al., 2018; Shi et al., 2023).

Em uma analise comparativa entre os biossensores tradicionais e os BBCs,
podemos detectar diferengas significativas no que se refere ao elemento de
reconhecimento, relevancia fisiologica, fonte, disponibilidade, versatilidade,

complexidade de manutengdo e desafios técnicos (Tabela 1).



https://doi.org/10.61164/hx215f69

REMUNOM

ISSN 2178-6925

Received: 22/11/2025 - Accepted: 27/11/2025
Vol: 20.03

DOI: 10.61164/hx215f69
Pages: 1-25

Tabela 1. Andlise comparativa das principais diferencas entre os biossensores
baseados em CTEs e os biossensores tradicionais/ndo celulares.

Caracteristica

Biossensores Baseados em CTEs

Biossensores Tradicionais/Nao
Celulares

Elemento de
Reconhecimento

Células-Tronco Embrionarias (ou seus
derivados diferenciados).

Moléculas biolégicas (enzimas,
anticorpos, DNA) ou células
primarias/imortalizadas.

Alta. A resposta celular integrada

Baixa a Média. Focados na deteccédo

Disponibilidade

garantem suprimento ilimitado e
reprodutibilidade em larga escala.

Relevancia serve como sinal de deteccéo, de uma Unica molécula; nado refletem a
Fisioldgica oferecendo modelos mais preditivos  [resposta biolégica complexa de um
para toxicologia e farmacologia. organismo.
Renovavel e Consistente. Limitada/Finita. Células primarias séo
Fonte e Pluripoténcia e autorrenovagéo finitas; moléculas bioldgicas requerem

purificacdo e podem ter vida util
limitada.

Versatilidade

Alta. Podem ser diferenciadas em
Mrtualmente qualquer tipo celular
(cardiomidcitos, neurbnios) para
ensaios especificos (e.g.,
cardiotoxicidade).

Especifica. Geralmente projetados para
detectar um Unico analito ou classe de
analitos.

Complexidade de
Manutencéo

Alta. Requerem microambiente
otimizado, substratos biocompativeis e
controle rigoroso de cultura para
manter \viabilidade e funcionalidade.

Baixa. Mais estaveis e menos sensiveis
as condigbes ambientais.

Desafios Técnicos

Padronizagdo da diferenciagao,
manutencdo da viabilidade e
funcionalidade a longo prazo no
dispositivo.

Estabilidade do elemento de
reconhecimento, sensibilidade e
seletividade em matrizes complexas.

Quando diferenciadas em tipos celulares especificos, como cardiomidécitos,

as CTEs podem ser usadas para monitorar a cardiotoxicidade de novos farmacos,
onde a alteracdo na frequéncia ou amplitude do batimento celular € o sinal
detectado. Em estudo realizado por Qingjun Liu e colaboradores, corpos embridide,
obtidos a partir de CTEs de camundongo, foram cultivados na superficie de um
sensor potenciométrico e diferenciados in vitro em cardiomiécitos e neurdnios. Os
potenciais extracelulares das células foram registrados por meio de sensores de
forma a detectar potenciais aplicacoes das CTEs na triagem de medicamentos. Os
resultados experimentais mostram que estimulantes cardiacos conhecidos

sobre os
6

(isoproterenol) e relaxantes (carbamicolina) exerceram efeitos



https://doi.org/10.61164/hx215f69
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Liu+Q&cauthor_id=16621504

Received: 22/11/2025 - Accepted: 27/11/2025
Vol: 20.03
DOI: 10.61164/hx215f69

ISSN 2178-6925 Pages: 1-25

cardiomiocitos em termos das mudancas na frequéncia do batimento, amplitude e
duracdo. Desta forma, as CTEs podem representar uma fonte celular renovavel
para os BBCs (Liu et al., 2007).

A integracdo bem-sucedida das CTEs requer que os transdutores sejam
biocompativeis e capazes de medir as respostas celulares com alta precisdo como
o transdutor eletroquimico que propicia a medicdo de alteracbes de potencial,
corrente ou impedancia na interface célula-eletrodo, propiciando o monitoramento
da atividade elétrica de neurbnios e cardiomiocitos derivados de CTEs além da
deteccdo de alteracBes metabdlicas; o transdutor Optico que tem por principio a
medicdo da emissdo de Iluz (fluorescéncia, bioluminescéncia) ou absorcéo
propiciando o uso de CTEs geneticamente modificadas com genes reporteres para
tiagem de drogas e monitoramento de diferenciacdo; e o0 transdutor
potenciométrico que tem por principio a medicdo de alteracdes de pH ou potencial
de superficie propiciando o monitoramento da acidificacdo extracelular, um
indicador do metabolismo celular por meio do LAPS (Light-Addressable
Potentiometric Sensor). O LAPS é um exemplo notavel, pois permite o
monitoramento ndo invasivo e em tempo real da acidificacdo extracelular, que esta
intimamente ligada ao metabolismo celular e a toxicidade. Ja os Microelectrode
Arrays sao de fundamental importancia para o estudo de CTEs diferenciadas em
tecidos eletricamente ativos, como o tecido cardiaco ou neural, permitindo a
gravacao da atividade eletrofisiolégica em tempo real (Liu et al., 2007a e 2007b;
Fathi et al., 2018).

3.1 Engenharia de Superficie e Imobilizacao

Para manter a viabilidade, a pluripoténcia e a autorrenovacdo das CTES no
dispositivo, a interface entre a célula e o transdutor deve ser cuidadosamente
projetada, sendo a imobilizacdo celular realizada em substratos revestidos com
matriz extracelular (MEC) ou materiais sintéticos biocompativeis. Neste sentido, a
nanotecnologia tem desempenhado um papel fundamental por meio da utilizacéo

de nanomateriais como nanotubos de carbono e grafeno. Estes materiais nao
7
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apenas fornecem uma superficie de adesdo otimizada, mas também podem
melhorar a sensibilidade do transdutor, facilitando a transferéncia de sinal entre a
Célula e o eletrodo (Ono et al., 2024). Portanto, a engenharia de superficie é
essencial para garantir que o microambiente do biossensor imite as condicGes
fisiolégicas necessérias para a sobrevivéncia e resposta funcional das CTEs (Aydin
et al., 2018).

4. Aplicagcdes de Biossensores Baseados em CTEs

A versatilidade das CTEs, especialmente sua capacidade de diferenciacéo
controlada, impulsiona uma série de aplicacbes inovadoras para os BBCs,
transcendendo o simples monitoramento de toxicidade e alcancando a triagem de

drogas em larga escala e a modelagem de doencas.

4.1. Triagem de Drogas e Farmacologia

Uma das aplicacdes mais promissoras € a utilizacdo de CTEs diferenciadas
para a triagem de novos compostos farmacéuticos. O uso de células derivadas das
CTEs humanas (hCTEs) em biossensores oferece um modelo mais preditivo do
gue os modelos animais ou linhagens celulares imortalizadas. Dentre o0s testes
realizados, temos: o de cardiotoxicidade, no qual as CTEs diferenciadas em
cardiomiocitos (hCTEs-CMs) sdo eletricamente ativadas exibindo batimentos
espontaneos. Os biossensores baseados em Microelectrode Arrays podem
monitorar em tempo real as alteracdes eletrofisiolégicas e contrateis induzidas por
drogas. Esta abordagem permite a deteccdo precoce de efeitos cardiotoxicos, um
fator critico no desenvolvimento de medicamentos; e o de neurotoxicidade, onde os
biossensores com neurdnios derivados de CTEs sdo empregados para avaliar o
impacto de neurotoxinas ou o efeito de drogas no desenvolvimento e fungdo neural.
A medicdo da atividade sinaptica e da formagcdo de redes neurais, por meio de
biossensores de impedancia ou Microelectrode Arrays, fornece dados funcionais
robustos (Liu et al., 2007a; Kang et al., 2023).
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4.2. Monitoramento da Diferenciag&o Celular

A otimizacdo dos protocolos de diferenciacdo de CTEs é um gargalo na
medicina regenerativa. Os biossensores oferecem uma solugdo para o
monitoramento ndo invasivo e em tempo real desse processo. Os biossensores
sem rotulo (label-free), como os baseados em impedancia, sdo particularmente
Uteis uma vez que monitoram as mudancas na morfologia, adesdo e proliferacdo
celular que ocorrem durante a transicdo do estado pluripotente para o de um tipo
celular especifico. Além disso, biossensores eletroquimicos podem ser projetados
para detectar biomarcadores secretados como proteinas e microRNAs que
sinalizam o estagio de diferenciacdo, permitindo o controle de qualidade e a

otimizacdo do meio de cultura (Fathi et al., 2018).

4.3. Deteccéo de Toxicidade Ambiental e Teratogenicidade

As CTEs, por representarem o estagio inicial do desenvolvimento, sdo
extremamente sensiveis a agentes teratogénicos que tendem a causar defeitos
congénitos. Biossensores baseados em CTEs podem servir como sistemas de
alerta precoce para a presenca de contaminantes ambientais com potencial de
afetar o desenvolvimento embrionario. A resposta celular, como a diminuicdo da
viabilidade ou a alteracdo na expressdo de genes de pluripoténcia, € rapidamente
detectada pelo transdutor, oferecendo uma ferramenta de toxicologia de alto
rendimento (Liu etal., 2007Db).

4.4. Cenério de Patentes e Inovacgédo Tecnoldgica

O potencial comercial e a relevancia tecnolégica da integracdo entre CTES e
biossensores séo evidenciados pelo crescente nimero de pedidos e concessdes
de patentes na area. A inovacdo nao se restringe apenas ao uso das CTEs, mas

também as plataformas de biossensores otimizadas para o ambiente celular. Um
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exemplo notdvel € o desenvolvimento de arrays de biossensores baseados em
células (como o descrito na patente US10067117), que fornecem a infraestrutura
para o cultivo e monitoramento de células em larga escala. Embora a patente se
refira a BBCs em geral, a aplicagdo mais avancada envolve o uso de células
derivadas de CTEs, como cardiomidcitos e neurdnios, para triagem de drogas de

alto rendimento.

Outras inovacbes patenteadas focam em aplicacdes especificas, como o
monitoramento da diferenciacdo celular. Pesquisas recentes descrevem
biossensores baseados em células cujo objetivo é detectar biomarcadores
especificos como a Hipocalcina (proteina de ligacdo ao célcio especifica para
neurénios que detecta alteracfes intracelulares no calcio e regula varias fungdes
celulares por meio de um mecanismo reversivel de translocacdo de membrana)
gue sinalizam a diferenciacdo de células-tronco neurais (Lee et al.,, 2024). Tais
patentes reforcam a tendéncia de desenvolver ferramentas de controle de
gualidade e otimizacdo de protocolos de cultura celular, essenciais para a medicina

regenerativa.

A interseccdo com a inteligéncia artificial também é evidente em patentes,
como a US11531844B2, que utilizam aprendizado de maquina (Machine learning)
para analisar dados de biossensores e prever caracteristicas celulares de forma
nao invasiva (Singh et al., 2022; Farouk et al., 2025). Esta abordagem visa validar e
otimizar o uso de células-tronco pluripotentes em ensaios de toxicidade e eficacia,
consolidando as CTEs como um componente-chave na proéxima geracdo de

dispositivos de diagndstico e triagem farmacoldgica.

4.5. Desafios e Perspectivas Futuras

Apesar do imenso potencial, a integracdo de CTEs em biossensores
enfrenta desafios significativos que precisam ser superados para sua aplicacao
clinica e comercial. O principal desafio técnico reside na manutencdo da

funcionalidade e viabilidade das CTEs e seus derivados por longos periodos dentro

10
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do dispositivo. Para tal, a imobilizacdo celular e o microambiente do biossensor
devem ser otimizados de forma a mimetizar as condi¢cdes in vivo. Dentre os
desafios técnicos a serem superados, temos a viabilidade e longevidade celular,
padronizacdo da diferenciacdo celular, a integracdo e miniaturizacdo, além do ruido
no sinal emitido. Visando superar estes desafios estratégias vem sendo
desenvolvidas e implementadas dentre as quais temos: 1 - Desenvolvimento de
substratos de hidrogel e microfluidica para fornecimento continuo de nutrientes e
remocao de residuos que visam otimizar a viabilidade e longevidade celular; 2 -
Uso de biossensores para monitorar in situ e em tempo real os marcadores de
diferenciagdo, permitindo o ajuste automatizado dos protocolos objetivando a
padronizacédo do processo de diferenciacdo celular; 3 - Uso de tecnologias de Lab-
on-a-Chip e integracdo com nanossensores como 0s transistores de grafeno, para
aumentar a sensibilidade e reduzir o tamanho do dispositivo visando estabelecer a
integracdo e miniaturizacdo do sistema; e 4 - Otimizacdo da interface célula-
transdutor, utilizando nanomateriais condutores para melhorar a transferéncia de

sinal e reduzir o ruido de fundo.

Com o0 objetivo de superar desafios relacionados a padronizagdo da
diferenciacéo e a viabilidade dos biossensores baseados em CTEs a longo prazo,
diferentes linhas de pesquisas relacionadas a bioengenharia, biologia de células-
tronco, microfluidica, nanotecnologia e inteligéncia artificial para a translacao
efetiva dos biossensores baseados em CTEs vém sendo desenvolvidas (Liu et al.,
2007b; Stanley et al., 2012; Zhou et al., 2016; Nosrati et al., 2023). Dentre estas,
temos a engenharia de microambientes dinamicos e sistemas de feedback em Lab-
on-a-Chip, biossensores de feedback para diferenciacdo celular automatizada e a
otimizacdo de interface célula-transdutor com nanomateriais funcionalizados
(Chithrani, 2011; Wang et al., 2015; Sano et al., 2022; Sabrin et al., 2023).

A linha de pesquisa relacionada a engenharia de microambientes dinamicos
e sistemas de feedback em Lab-on-a-Chip visa aprimorar a viabilidade e
longevidade celular, focando na criacdo de microambientes que imitem as

condigbes fisiolégicas in vivo de forma dinamica (Wang et al., 2015; Sano et al.,
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2022). O foco € desenvolver sistemas microfluidicos de circuito fechado (close-
loop) que integrem biossensores de monitoramento de pH, oxigénio e glicose (in
situ), com o objetivo de permitir o ajuste automatizado e em tempo real da perfusao
de nutrientes e a remocdo de residuos. A utilizacdo de hidrogéis bioativos com
rigidez e composicdo ajustaveis pode ser explorada para fornecer suporte
mecanico e bioquimico ideais, prolongando a funcionalidade das CTEs

diferenciadas por meses (Gill et al., 2012; Dienemann et al., 2025).

Os biossensores de feedback para diferenciacédo celular automatizada tém
por objetivo superar o desafio da padronizacdo da diferenciacdo. Esta linha propde
0 uso de biossensores como ferramentas de controle de qualidade e otimizacdo de
processo. O foco é criar arrays de biossensores sem rotulo (label-free), como os
baseados em impedéancia ou MEAs, combinados com algoritmos de Inteligéncia
Artificial (IA) e Aprendizado de Maquina (Li et al., 2024). Para tal, o objetivo é o
continuo monitoramento dos marcadores de transicdo celular (morfologia, adeséo,
atividade elétrica) durante a diferenciacdo. A IA seria usada para analisar esses
dados em tempo real e acionar automaticamente a adicdo ou remocao de fatores
de crescimento no meio de cultura, garantindo uma diferenciacdo celular mais
rapida, eficiente e, crucialmente, reprodutivel entre diferentes lotes e laboratérios
(Garcia-Junior et al., 2025).

A otimizacdo da interface célula-transdutor com nanomateriais
funcionalizados aborda a necessidade de melhorar a transferéncia de sinal e a
biocompatibilidade na interface entre a célula e o dispositivo eletrénico. O foco é
investigar a funcionalizacdo de nanomateriais, como 0s nanotubos de carbono e
grafeno, com moléculas de matriz extracelular (MEC) ou peptideos especificos. O
objetivo desta linha de pesquisa é a de otimizar a adesdo, a sinalizacdo e a
comunicacdo elétrica entre as CTEs (ou seus derivados) e o transdutor. O uso de
nanossensores integrados diretamente na membrana celular pode aumentar
drasticamente a sensibilidade e a relagdo sinal-ruido, permitindo a deteccdo de

eventos moleculares em nivel de célula Unica, o que é essencial para a proxima
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geracdo de biossensores de alto desempenho (Dormeyer et al., 2008; Varvafovska
et al., 2024).

O futuro da area de BBCs aponta para a criacdo de sistemas mais
complexos e integrados. A combinacdo de BBCs baseados em CTEs com a
microfluidica permitira a criacdo de "érgdos-em-um-chip” (Organ-on-a-Chip) que
simulam a fisiologia de 6rgdos humanos com maior fidelidade. Estes sistemas,
equipados com biossensores integrados, serdo ferramentas inestimaveis para a
medicina personalizada, permitindo a triagem de drogas em células derivadas de
pacientes especificos (Wnorowski et al., 2019). Outra fronteira € o desenvolvimento
de biossensores de célula Unica (single-cell biosensors), que podem monitorar as
variacdes de resposta entre células individuais, fornecendo insights cruciais sobre a
heterogeneidade celular e a dinamica de diferenciagéo (Zhou et al., 2016).

5. Consideracdes Finais

A convergéncia entre as Células-Tronco Embrionarias e a Tecnologia de
Biossensores representa um avanco paradigmatico na bioengenharia. As CTEs
fornecem o elemento biologico ideal — renovavel, responsivo e diferenciavel — para
a construcdo de BBCs de proxima geracdo. Tais dispositivos tém o potencial de
revolucionar a triagem de drogas, a toxicologia e a modelagem de doencas,
acelerando o desenvolvimento de terapias mais seguras e eficazes. Superando os
desafios técnicos de imobilizacdo e padronizacdo, esta area esta pronta para se
tornar uma pedra angular da medicina personalizada e da farmacologia de alto

rendimento.
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