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Células-tronco cardiacas e seu uso clinico
Cardiac stem cells and their clinical use

Jacyr Pasternak’

RESUMO

Células-tronco tém sido usadas para regeneracéo miocardica, em casos
de complicacdes da aterosclerose e em doengas como miocardites,
nas quais ha profunda perda da musculatura miocérdica. Tentativas
de provocar essa regeneragcdo com células-tronco originadas da
medula 6ssea ndo foram particularmente bem-sucedidas. Novas
tecnologias usando células-tronco de origem miocérdica parecem
oferecer uma melhor perspectiva de obter tal regeneragao.

Descritores: Transplante de células-tronco; Doenca das corondrias/
terapia; Miocardite/terapia; Avangos no tratamento

ABSTRACT

Stem cells have been used to correct the ravages of atherosclerotic
heart disease and other diseases that involve acute deficit of
myocardial muscle, such as myocarditis. Previous attempts at using
bone marrow derived from stem cells have not been particularly
successful. New technologies using cardiac stem cells seem to offer
a better perspective of obtaining such regeneration.

Keywords: Stem cell transplantation; Coronary disease/therapy;
Myocarditis/therapy; Treatment outcome

O uso de células-tronco para tentar regenerar o mio-
cardio lesado € antigo: os primeiros trabalhos datam de
2003® e utilizam células obtidas da medula dssea. Sao
bem conhecidas as capacidades dessas células-tronco de
medula dssea — posteriormente identificadas no sangue
circulante — de regenerar completamente todo tecido
hematopoiético e mais o sistema imune.

Apesar de existirem muitos estudos empregando
essa metodologia, os resultados sdo varidveis. Muitos fa-
voraveis,®>¥ outros nem tanto.*> As diferengas entre re-
sultados tém varias explicagoes: metodologias diferentes

de preparo das células derivadas da medula; davidas
sobre qual é realmente o tipo celular relevante — me-
senquimais ou células-tronco; métodos diferentes de in-
fusdo dessas células (intracoronariana e intracardiaca);
tempos diferentes entre o infarto do miocardio como
fator a indicar esse tratamento e a execucio do mesmo;
e metodologias varidveis para medir resultados.©®

Revisao relativamente recente dos estudos clinicos
mostrou alguns problemas especialmente ligados a ana-
lise dos resultados clinicos: quase todos os estudos sao
de poucos pacientes, com variabilidade de métodos de
apreciacdo, sendo o mais objetivo o que mede a fragao
de ejecdo do ventriculo esquerdo, com variagoes tem-
porais pos-infarto e com o famoso efeito Hawthorne
(se a equipe médica e o paciente esperam melhora, vao
notar melhora...).?

O uso de células mesenquimais alogénicas, que nao
induz reagado transplante versus hospedeiro, mostrou
efeito relativamente pequeno, mas real, na melhora p6s-
-infarto comparado a células mesenquimais autélogas.®

Outras células-tronco também foram utilizadas, como
as obtidas de tecido adiposo, por enquanto em carater
experimental.””> Um estudo randomizado, com nimero
maior de pacientes, também relativamente recente, nao
foi entusiastico no uso de células derivadas da medula
Ossea para melhor resultado clinico pds-infarto ou em
grave insuficiéncia cardiaca.(?

Estudos mais recentes mostraram que existem, no
coragao, células-tronco com as caracteristicas desse ti-
po de célula: sao clonogénicas, e capazes de se diferen-
ciarem em cardiomiocitos, células da musculatura lisa
vascular e endotélio. Modelos animais mostraram me-
lhor sucesso com o uso dessas células na regeneragao
miocardica pos-infarto e um estudo muito recente,!
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ainda que com nimero pequeno de pacientes, foi en-
corajador. As células-tronco miocardicas neste estudo,
o SCIPIO (do inglés Stem Cell Infusion in Patients with
Ischemic Myocardiopathy) foram infundidas em 16 pa-
cientes, sendo 7 controles. Nao se trata de estudo termi-
nado, mas € randomizado: um estudo aberto, com todas
as criticas que possam ser feitas a esse modelo. As cé-
lulas-tronco cardiacas tém um marcador de superficie,
o c-kit, e foram obtidas nesse estudo a partir de biopsia
de auricula durante cirurgia cardiaca: foram expandidas
in vitro e separadas usando-se um cell sorter e uma sele-
cao imunomagnética com micro-pérolas. Dois milhoes
dessas células foram obtidas por paciente e infundidas
4 meses depois. Melhoras foram aferidas por testes fun-
cionais, mensuracao do tamanho do infarto por resso-
nancia magnética, sendo significativas. Esse foi um es-
tudo em evolucao, e, se realmente os resultados forem
confirmados com um ndmero maior de casos, tem-se
uma possibilidade de reparar os danos da miocardio-
patia isquémica e talvez — isso precisa ser ainda pesqui-
sado — tratar miocardiopatias de outras causas.

Ao contrario de outras células-tronco, as cardiacas
podem ser expandidas, aparentemente sem perda da
sua “trococidade”, ou seja, mantém-se como células-
-tronco. Nao é o que ocorre, por exemplo, com as cé-
lulas de medula 6ssea, que podem ser expandidas, mas
progressivamente deixam de ser células-tronco.

Propostas ainda mais arrojadas existem (e sdo ainda
propostas), nunca executadas na espécie humana, como
o uso de células-tronco de adultos transformadas em
embriondrias — nao existem trabalhos publicados usan-
do essas técnicas, quer experimentais e, muito menos,
clinicos.

Doencas isquémicas cardiacas ainda sao a mais im-
portante causa de morte em paises desenvolvidos e em
paises como o Brasil, que rapidamente atingem padrao
de consumo dos paises desenvolvidos, incluindo a mu-
danca para pior da dieta: ainda que a prevengao seja
muito mais efetiva para doenca isquémica miocardi-
ca que tratamento post facto, tem-se a certeza de que
seré preciso o tratamento das complicacoes da doenca
isquémica do miocérdio. Os resultados desses novos es-
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tudos dao esperanca de que a regeneragao miocardica é
clinicamente possivel.
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