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Resumo

Fundamento: Diversos estudos foram publicados sobre a acao de células tronco da medula 6ssea no ventriculo
esquerdo, ao atuarem no remodelamento pés-infarto agudo do miocardio. Os resultados, no entanto, tém se mostrado
controversos.

Objetivo: Avaliar através do ecocardiograma a funcao sistélica de pacientes com infarto agudo do miocardio apés
o Transplante Autélogo de Células Mononucleares da Medula Ossea (TACMMO) através de duas vias injecao:
intracoronariana e intravenosa.

Métodos: Estudo aberto, prospectivo, randomizado. Foram incluidos pacientes admitidos por infarto agudo do miocardio
(IAM) com supradesnivelamento do segmento ST e submetidos a reperfusdo mecanica ou quimica, dentro de 24 horas
apos o inicio dos sintomas, que apresentavam ao ecocardiograma reducao da contratilidade segmentar e defeito fixo
da perfusao relacionada a artéria culpada pelo IAM. A medula 6ssea autdloga foi aspirada da crista iliaca posterior sob
sedacao e analgesia, nos pacientes randomizados para o grupo tratado. Apés manipulagao laboratorial, 100 milhoes de
células mononucleares foram injetadas por via intracoronariana ou intravenosa. Utilizamos o ecocardiograma (Vivid 7)
para avaliar a funcao ventricular antes e ap6s trés e seis meses da infusao de células.

Resultados: Foram incluidos trinta pacientes, 14 no grupo arterial (GA), dez no grupo venoso (GV) e seis no grupo
controle (GC). Nao houve diferenca estatistica dos parametros ecocardiograficos estudados entre os grupos.

Conclusao: O transplante autélogo de células mononucleares da medula 6ssea nao demonstrou melhora dos parametros
ecocardiograficos da funcao sistélica. (Arq Bras Cardiol 2009; 93(3) : 374-379)

Palavras-chave: Funcao ventricular esquerda, infarto do miocardio, transplante autélogo, medula éssea.

Summary
Background: Several studies have been published on the effect of bone-marrow stem cells on the left ventricle when acting on post- acute
myocardial infarction remodeling. However, the results have been controversial.

Objective: To carry out an echocardiographic analysis of the systolic function of patients with acute myocardial infarction after autologous
mononuclear bone marrow cell transplantation (AMBMCT) as performed via the intracoronary and intravenous routes.

Methods: This is an open-label, prospective, randomized study. Inclusion criteria: patients admitted for ST-elevation acute myocardial infarction
(MI) who had undergone mechanical or chemical reperfusion within 24 hours of the onset of symptoms and whose echocardiogram showed
decreased segmental wall motion and fixed perfusion defect related to the culprit artery. Autologous bone marrow was aspirated from the
posterior iliac crest under sedation and analgesia of the patients randomly assigned for the treatment group. After laboratory manipulation,
intracoronary or intravenous injection of 100 x 106 mononuclear cells was performed. Echocardiography (Vivid 7) was used to assess ventricular
function before and three and six months after cell infusion.

Results: A total of 30 patients were included, 14 in the arterial group (AG), 10 in the venous group (VC), and six in the control group (CC). No
statistical difference was found between the groups for the echocardiographic parameters studied.

Conclusion: Autologous mononuclear bone marrow cell transplantation did not improve the echocardiographic parameters of systolic function.
(Arq Bras Cardiol 2009; 93(3) : 347-352)
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Introducao

O tratamento de pacientes com insuficiéncia cardfaca
envolve de forma crescente questdes sociais e econémicas'.
Medidas que otimizem os cuidados terapéuticos sdo cada vez
mais exigidas. O remodelamento do ventriculo esquerdo, que
ocorre apds IAM, corresponde a uma das maiores causas de
insuficiéncia cardfaca’. As fases que precedem a dilatagao
global do ventriculo esquerdo (remodelamento tardio) estao
relacionadas ao processo de expansao do infarto, ativagao
neuro-humoral, e hipertrofia miocédrdica’. As vantagens
adquiridas com a reperfusao do tecido viavel sdo indiscutiveis.
O emprego crescente da intervengao hemodinamica na fase
aguda do IAM e medidas farmacoldgicas nao impedem que
haja perdas de miécitos, e uma vez instalada a morte celular,
estes mi6citos ndo podem mais se regenerar' .

Estudos experimentais demonstraram que o transplante
de células da medula 6ssea injetadas na regido que circunda
a area do infarto agudo do miocardio (IAM) possibilitou a
geracao de novos midcitos e estruturas vasculares®. Estes achados
impulsionaram diversas pesquisas e publicagbes posteriores. Um
estudo do nosso grupo demonstrou que o Transplante Autélogo
de Células Mononucleares da Medula Ossea (TACMMO) foi
seguro quando utilizado a via transendocardica, numa populagao
com insuficiéncia cardiaca e grave disfungao sistélica do ventriculo
esquerdo, havendo uma melhora nos parametros da funcao
miocdrdica®. Strauer e cols.? utilizaram a via intracoronariana para
a injecao de células autélogas mononucleares da medula éssea
numa populagao de 10 pacientes pds IAM. Este procedimento se
mostrou seguro e eficaz ao otimizar parametros hemodinamicos e
ecocardiograficos do grupo tratado em relagao ao grupo controle?
Outros artigos foram publicados relatando sucesso com a via de
acesso intracoronariana®”.

No entanto, uma comparagao da melhor via de emprego
do TACMMO ainda permanece por ser estabelecida em seres
humanos. Considerando que a obstrugao microvascular pode
exercer um papel significativo na fisiopatologia do IAM, a injecao
de células em pacientes sem obstrugao microvascular contribui
ndo somente para o aumento da fracdo de ejecao do ventriculo
esquerdo (FEVE), como também para a reducao da drea do IAM®.
Sendo assim, a injegao de células através do acesso intravenoso
poderia ultrapassar a barreira da microcirculagdo uma vez que
a passagem de células circulantes para os tecidos se faz no lado
venoso da microcirculagao®™°.

Objetivo

Avaliar a funcao sistélica do ventriculo esquerdo (VE),
através de parametros ecocardiograficos, em pacientes com
infarto agudo do miocérdio, antes e apds serem submetidos
ao TACMMO, seja pela abordagem intracoronariana ou
abordagem intravenosa.

Métodos

Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos os pacientes admitidos, no periodo de
Janeiro 2005 a Janeiro de 2006, no Hospital Pré-Cardiaco ou
Hospital Municipal Miguel Couto, de onde foram transferidos

posteriormente para o primeiro Hospital. Os critérios de
inclusdo foram:

1) idade entre 18 e 80 anos;

2) admissao hospitalar por IAM com supradesnivelamento
do segmento ST com critérios de reperfusdo com terapia
trombolitica, seja por angioplastia primdria realizada até 24
horas apés inicio dos sintomas;

3) ecocardiograma demonstrando disfungao contrétil na
parede relacionada ao vaso culpado pelo IAM;

4) cintilografia miocdrdica com 99mTc-MIBI sensibilizado
por nitrato sublingual, denotando defeito fixo de perfusao
>10% da massa do VE, apds 72 horas do IAM. Os critérios
de exclusdo foram:

1) indicagao para realizagao de cirurgia de revascularizagao
miocardica;
2) creatinina > 2,0 mg/dl ou hemodialise em curso;

3) TIMI flow < 3 da artéria relacionada ao IAM, apds
trombdlise no momento da infusdo das células;

4) sepse;

5) choque cardiogénico persistente apés 72 horas;

6) valvopatia importante;

7) complicagdes mecanicas do IAM;

8) insuficiéncia hepatica;

9) doenga pulmonar grave;

10) bloqueio de ramo esquerdo;
11) marca-passo definitivo;
12) doenga hematoldgica;
13) neoplasia;

14) distdrbios da hemostasia ou patologias que afetem a
expectativa de vida.

Desenho do estudo e randomizacao

Estudo randomizado, controlado, aberto em relacao a andlise
clinica, cego para a andlise ecocardiogréfica. Entre o terceiro e o
sexto dia ap6s reperfusao bem-sucedida da artéria relacionada
ao IAM, os pacientes eleitos foram randomizados e alocados em
trés grupos: via de injecao intracoronariana (GA), via de injecao
coronariana intravenosa retrégrada (GV), e grupo controle (GC),
na proporgao 2:2:1, respectivamente. Alocagdo randémica foi
realizada em blocos de acordo com o tamanho do IAM (= 25%
ou < 25%) com o uso de envelopes lacrados.

Coleta das células da medula 6ssea

A medula éssea autdloga (aproximadamente 80 ml) foi
aspirada da crista ilfaca posterior sob sedagao, analgesia
e anestesia local na manha do procedimento. As Células
Mononucleares da Medula Ossea (CMMO) foram isoladas e
centrifugadas em Ficoll-Paque Plus (Amerham Biosciences, Sao
Paulo, Brasil) e manipuladas sob condigoes assépticas. As células
foram lavadas e suspensas em solugao salina com albumina sérica
humana a 5%. As células foram novamente suspensas e filtradas
para remover agregados celulares antes da injecao. Uma pequena
amostra da suspensao celular foi reservada para contagem celular
e controle da viabilidade. Hemoculturas (BactAlert/Biomerieux,
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Rio de Janeiro) das células utilizadas foram realizadas, sendo
sempre negativas.

Técnica de injecao celular

A injegdo das CMMO foi realizada 8.5%1.44 h apés a
coleta inicial. O acesso arterial utilizado foi artéria femoral
ou artéria radial. Em ambos os grupos, GA e GV, foi realizado
coronariografia e ventriculografia, visualizando o fluxo
coronariano antes da injegao.

No GA, depois de assegurado o TIMI flow 3, um cateter
balao (Maverick® Over-The-Wire balloon, Boston Scientific,
Natick, MA) foi posicionado dentro do stent previamente
colocado (na fase aguda do IAM). O fluxo anterégrado do vaso
culpado foi temporariamente interrompido. Neste momento
foram injetados 10 ml de solugao que continham 100 milhoes
de CMMO através da luz central do cateter. No total, foram
realizadas trés oclusdes, com duracao de dois a trés minutos
cada, seguidas por dois minutos de baldo desinsuflado entre
os intervalos.

No GV retrégrado, além da abordagem arterial, foi utilizada
a veia jugular interna como acesso venoso. O mesmo tipo de
cateter do GA foi utilizado, sendo inserido através da veia
cardfaca correspondente a artéria culpada, e posicionado
lado a lado com o baldo na artéria, onde estava o stent. Foi
realizada oclusdo total da veia cardiaca relacionada por 12
minutos. O padrao de oclusao arterial e volume de infusao
celular foram semelhantes ao do GA.

Analise ecocardiografica

O ecocardiograma transtordcico foi inicialmente utilizado
como ferramenta de selegdo dos pacientes. A presenga de
alteragao segmentar na regiao da artéria relacionada ao
IAM foi um dos critérios de inclusao no estudo. O paciente,
uma vez incluido, foi submetido a exames ecocardiograficos
de seguimento 24 horas apés a infusao das CMMO (GA e
GV) e apds duas, quatro, oito, 12 e 24 semanas. Depois
da alta hospitalar, os exames eram realizados em carater
ambulatorial.

Os exames ecocardiograficos foram realizados por médicos
do Laboratério de Ecocardiografa do Hospital Pré-Cardiaco
em aparelhos da marca Vivid 7 (GE Medical Systems, WI),
com transdutor 3 MHz e imagem harmonica. Em todos os
exames, o préprio aparelho proporcionou Monitorizagao
eletrocardiografica. Sendo assim, foi realizado o exame
ecocardiografico completo dos pacientes, nos seguimentos
iniciais e de 3 e 6 meses — utilizando cortes paraesternal
longitudinal, apical 4 e 2 camaras, apical longitudinal,
subcostal, supra-esternal, transversos, sempre que a janela
acUstica permitia. Ao término do exame, as imagens foram
arquivadas e enviadas para a central de trabalho, onde os
exames tornaram-se disponiveis para a andlise posterior,
realizada por outros ecocardiografistas, que nao haviam
tido contato com o paciente e nao sabiam do grupo de
randomizacao que o mesmo tinha sido alocado.

Os parametros da fungao sistdlica do ventriculo esquerdo
foram extraidos nesta anédlise posterior. Esses foram os
parametros estudados: fragdo de ejegao (FE) pelo método de
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Simpson modificado, volume diastélico final (VDF), volume
sistolico final e “wall motion index score” (WMIS). A obtengao
destas medidas foi feita da seguinte forma: utilizou-se a janela
apical para aquisi¢ao dos volumes ventriculares, tracejando-se
a borda endocérdica do VE no corte 4 e 2 camaras. O VDF
foi obtido no final da didstole e o VSF ao final da sistole,
excluindo-se os musculos papilares A fracao de ejecao foi
calculada a partir da féormula: FE = (VDF — VSF) / VDF x
100, fornecida automaticamente por relatério gerado pelo
aparelho™. A fungao regional, refletida na analise do WMIS,
foi adquirida conforme modelo de 17 segmentos, do American
Heart Association'?. Portanto, o coragdo foi dividido em porgao
basal com seis segmentos, porgao média com 6 segmentos e
regido apical com cinco segmentos, incluindo o apice. A cada
segmento foi atribuido um grau de contratilidade:

1) para contratilidade normal ou hipercinesia;

2) para hipocinesia;

3) para acinesia (auséncia de espessamento);

4) para discinesia (movimentagdo sistolica paradoxal) e

5) para deformagao diastélica aneurismatica. Foi calculado
WMIS pela soma de todos os pontos divididos pelo nimero
de segmentos visualizados.

Andlise estatistica

Varidveis continuas foram descritas como media + erro padrao
e comparadas com teste de Kruskal-Wallis. Variaveis categéricas
foram comparadas com teste qui-quadrado ou teste exato de
Fisher, conforme apropriado. Foram realizadas comparagoes
entre os grupos, com teste de ANOVA para medidas repetidas
com corregao de Bonferroni. Foram realizadas comparagoes de
medidas repetidas dentro dos grupos com teste de Friedman.
Obteve-se significancia estatistica com um valor de P<0.05,
bicaudal. Toda andlise estatistica foi realizada com o software
SPSS (Versao 13.0, SPSS Inc).

O Comité de Etica do Hospital Pr6-Cardiaco, Rio de Janeiro,
e o Conselho Nacional de Ftica em Pesquisa em Seres Humanos
(CONEP, Brasilia) aprovaram o protocolo. Consentimento
informado escrito foi obtido de todos os pacientes.

Resultados

No estudo, foram incluidos 30 pacientes, 14 no GA,
10 no GV e 6 no GC, ndo havendo diferenca significativa
entre os grupos com relagao as caracteristicas clinicas e
ecocardiograficas, no momento da admissao do estudo (Tabela
1). Em relagdo ao fenétipo das células injetadas, também nao
houve diferenca estatistica entre os tipos celulares injetados
no CA e GV (Tabela 2). O periodo de tempo entre 0 IAM e a
injecao das células foi de 5,5 + 1,28 diae 6,1 = 1,37 dia no
GA e GV, respectivamente (p = 0,14). Injecoes no GA e GV
foram executadas com sucesso, exceto em um paciente do GV
que apresentava tortuosidade da veia interventricular anterior.
Ocorreu elevagao da CK-MB (3x normal) em 3 pacientes do
GA e em um paciente do GV. Nao ocorreram novos derrames
pericérdicos. Ocorreu um caso de morte stbita no GV, um
més apos a terapia celular. Na coronariografia, realizada 3
meses apos infusao das células, em todos os pacientes, foram
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detectadas 4 reestenoses no vaso relacionado ao IAM, uma no
CA e trés no GV. No vaso nao relacionado ao IAM ocorreram
duas reestenoses, uma no GA e uma no GV. Os pacientes do
GC nao foram submetidos a seguimento invasivo.

Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre
0s grupos ap6s 6 meses de seguimento, nos parametros da
fungao sistélica avaliados pelo ecocardiograma. Entretanto,
foi detectado queda (melhora) significativa do parametro
WMIS (Tabela 3) e do VSF (Tabela 4), no GA. Houve
melhora da FE em todos os grupos ap6s 6 meses (Tabela
3). Houve redugao do VDF, no GA e aumento nos GC e
GV (Tabela 4). O parametro VDF (Tabela 4) apresentou
reducdo de seus valores no GA e aumento no GC e GV
(81,58 = 20,71 ml; 78,49 + 32,28 ml e 88,43 = 44,73
ml, respectivamente), porém sem significancia estatistica. A
observagao do VSF teve redugao em todos os grupos apds
6 meses, sem diferenca estatistica entre os grupos.

Caracteristicas demograficas iniciais dos pacientes

Grupos GC GA GV p
n 6 14 10
Idade (anos) 57,2+10,8 59,7+14,3 53,6+8,3 0,70
'é‘g;;iri‘; Massa 26849 25435 286+40 017
Masculino (%) 4(67%) 10(71%) 7(70%) 0,98
Diabete (%) 0 3(21%) 1(10%) 0,40
Dislipidemia (%) 1(17%) 6(43%) 5(50%) 0,40
Hipertensao (%) 2(33%) 11(79%) 6(60%) 0,15
Tabagismo (%) 1(17%) 8(57%) 2(20%) 0,29
Histéria Familiar
de Doenga 0 2(14%) 3(30%) 0,39
Coronariana (%)
IAM prévio (%) 0 2(14%) 0 NA
g‘;ﬁ:‘;g'& )de 2054166 2593141 3541931 028
Vaso Culpado pelo IAM
Coronéria
Descendente 5(83%) 7(50%) 8(80%)
Anterior (%)

0,37
Coronaria Direita (%) 1(17%) 6(43%) 1(10%)
Coronaria
Circunflexa (%) 0 17%) 1(10%)
Angioplastia
Angioplastia Priméaria
(IA?\/I 212 hours) (%) 117%) 4(29%) 2(20%)
Angioplastia Tardia o 0 0
(IAM >12 hours) (%) 3(50%) 3(21%) 220%) 0,66
Angioplastia
Pos-trombolise 2(33%) 7(50%) 6(60%)
(IAM > 6h) (%)

GA - grupo arterial (inje¢éo via intracoronariana); GC - grupo controle; GV
- grupo venoso (injegéo via seio venoso); IAM - Infarto Agudo do Miocadio

Discussao

Nos Gltimos 10 anos, vérios centros no mundo vém
investigando o uso de células da medula dssea para o
tratamento de pacientes pos-infarto agudo do miocardio
devido seu potencial de regeneragao tecidual. Entretanto,
o tipo e o nimero de células injetadas, o intervalo entre
o infarto e o procedimento de injecao, as vias de injecao,
as caracterfsticas clinicas dos pacientes e os métodos
complementares para avaliagao de eficacia variam nos
diversos estudos.

Apesar dessas diversidades a conclusao de todos esses
estudos é uniforme quanto a segurancga do uso clinico destas
células. Entretanto, ainda ha controvérsias quanto a eficacia
deste tratamento.

Embora a precisao do ecocardiograma seja inferior a dos
outros métodos para avaliagao da fungao sistélica do VE, como
a ressonancia magnética'’e, embora o instrumento primario
utilizado para mensurar parametros da fungao sistlica em
nosso estudo tenha sido a ventriculografia radioisot6pica
(publicagao no prelo), a demonstragao do comportamento da
funcao sistélica do VE através do ecocardiograma transtoracico
de repouso em pacientes submetidos a terapia celular é de
extrema relevancia. As modalidades de imagem adotadas nos
diversos estudos de terapia celular, permanecem heterogéneas
e, além disso, a facilidade de sua utilizacao, seu baixo custo
e sua larga disponibilidade nos servigos de sadide tornou este
método, o método de escolha em diversos estudos.

Embora o nosso estudo nao tenha demonstrado melhora
significativa dos parametros ecocardiograficos apds o
seguimento de 6 meses, na comparagdo entre 0s grupos,
houve uma melhora significativa nos parametros de funcao
sistélica global e segmentar no grupo que recebeu células por
via intra-arterial.

Estudos como TOPCARE" e REPAIR-AMI® que fizeram
uso da ventriculografia, e como BOOST® e o de Janssens
e cols.” que utilizaram a ressonancia magnética, nao
demonstraram melhora da FE global no periodo méximo
de 6 meses, mas demonstraram redugao significativa da
area de miocardio infartado no grupo tratado, pardmetro
este que nao foi avaliado em nosso estudo. Resultados
semelhantes foram também observados em outros estudos
tais como o de Hendrikx e cols.", durante cirurgia de
revascularizagdo miocardica eletiva p6s-IAM. A injecao foi
realizada diretamente na borda da drea infartada e também
nao houve melhora significativa da FE global do VE, mas
novamente, houve melhora na contratilidade regional apés
quatro meses de seguimento, representada pela melhora do
parametro de espessamento parietal na ressonancia cardiaca.
Estes resultados se correlacionaram significativamente com
o ndmero de células progenitoras CD34+ transplantadas.
Em outros estudos, com resultado negativo nos parametros
de avaliacao de eficacia, tais como o ASTAMI'®, andlises
posteriores demonstraram reduzida qualidade functional, das
células injetadas. Tais informagoes sugerem que o nimero e
a qualidade do material injetado podem fazer diferenga no
resultado individual desta terapia.

Além disso, com base nos resultados do estudo REPAIR-
AMI®, que avaliou 204 pacientes, os pacientes com disfuncao
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Caracteristicas das células mononucleares da medula 6ssea injetadas

Grupos GA GV
% n. células x 10° n % n. células x 10° n p

Concentragao 10x108/ ml 10x10%/ ml
Vibilidade 93,6042,77% 93,6042,77% 14 92,640,03% 92,64+3,07 10 017
(Pé%i%f‘u'g’[’gjf‘)emamp°'e“°°s 3,01£0.94% 2824086 14 3,1241,32% 2,881,220 10 0%
fé%%%ﬁl‘g’é%il‘:ﬁggﬂf 2,27+1,00% 216+1,00 10 0,29+1,13% 0.2740,12 8 045
Er’:g’jcr‘e'fzs&%?gg’ggﬁtﬁgR,) 0,1240,76% 0,1120,71 1 0,14+0,45% 0,13:0,04 9 017
ﬁ?ffﬁ;ﬁ'ii.ﬁ??%i?ﬁﬁs 40105 7,04+2,84% 6,02+2,84 10 0,29+0,17% 0.27+0,16 8 059
Cel hematopoiéticas (CD45°CD34") 95% 89,2742,65 12 95% 88204328 8 019
Cel T CD4 (CD45°CD3'CD4') 18,6748 51% 17,497 93 14 16,7816,17% 14,6425 89 10 035
Cel T CD8" (CD45°CD3'CDS") 13,0045 81% 12,204534 13 10,273 38% 9543,07 10 02
Cel B (CD45'CD19") 80243,34% 7,53£320 1 7,50+4,54% 6,96:4,14 8 045
Cel NK (CD45°CD56") 1,19+0,63% 1,4120,59 13 1.280,86% 1,18£0,79 10 09
Monécitos (CD45°CD14") 10,9045 90% 10224523 12 11,3446,21% 10,4525 64 10 069
Andlise Funcional Num de CFU Num de CFU

x 108 x 108
(FébFrab'Fa)St colony-forming units 16,84+16,99 10 17,4349,03 8 07
Granulocyte-macrophage colony- 11,8346,35 13 12634752 9 0.97

forming units (CFU-GM)

GA - grupo arterial (injegéo via intracoronariana); GV - grupo venoso (injegéo via seio venoso); CFU - unidade formadora de colonia

Avaliagdo ecocardiografica da fungao sistdlica

global e segmentar do ventricilo esquerdo nos 6 meses de

acompanhamento
GC GV

FE (%) Média * DP Média £ DP Média * DP p
Basal 47,59+14,31 48,26+10,38 48,62+7,08 0,95
3m 50,19+£12,59 54,51+8,38 53,18+13,93
6m 49,60+17,53 55,1748,08 55,07+14,13 0,53
WMIS
Basal 1,76+0,53 1,68+0,24 1,81+0,44 0,78
3m 1,81+0,46 1,45+0,25 1,67+0,41
6m 1,81£0,41 1,49+0,30 1,51£0,26 0,15

GA - grupo arterial (injegdo via intracoronariana); GC - grupo controle;
GV - grupo venoso (injegdo via seio venoso, FE - fragéo de ejecdo;
WMIS - “wall motion index score”; DP - desvio padrao
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Avaliagdo ecocardiografica dos volumes cavitarios do
ventriculo esquerdo nos 6 meses de acompanhamento

GC GA GV
VDF(ml)  MédiaxDP  MédiaxDP  Média+DP p
Basal 7627£638  9580+2344  8585:2493 046
3m 97,12£30,89  8169+1497  9189%30,77
6m 784983228 8158£2071  8843:4473 0,60
VSF (ml)
Basal 3550£7,36 491341428 446641577 040
3m 5112¢3022  37,73+1001  4455:24,38
6m 4373+3503  3637+12,81 439443646 074

GA - grupo arterial (inje¢éo via intracoronariana); GC - grupo controle;
GV - grupo venoso (inje¢do via seio venoso); VDF - volume diastélico
final; VSF - volume sistélico final; DP - desvio padrao
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ventricular p6s-IAM sao os que podem apresentar maior ganho
de FEVE com o emprego da nova terapia'®. A fungao sistélica do
VE da maioria dos pacientes incluidos neste estudo estava acima
de 35% no momento da inclusdo, limitando o beneficio desta
terapia. Associado a isto, este estudo trata-se de um estudo de
fase 2, que incluiu pequeno niimero de pacientes, cujo objetivo
principal é avaliar a seguranca e a exequibilidade da infusao de
células por via intra veia coronariana quando comparada a via
intracoronariana tradicional. Avaliagdes quanto a fungao contrétil
do VE pelo ecocardiograma foram avaliagdes secundarias
realizadas na andlise final do estudo. Entretanto, a consisténcia
dos resultados quanto a melhora significativa da FEVE, do VSF e
do WMIS no grupo intra-arterial levanta a possibilidade de que
este grupo possa se beneficiar desta terapia.

Portanto, estudos posteriores com um maior nimero de
pacientes sao fundamentais para avaliagdo nao somente da
fungao sistolica ventricular global e segmentar, mas também
dos pardmetros clinicos de qualidade de vida, mortalidade,
re-internagdo, etc nos pacientes submetidos a esta terapia.
Historicamente, alteracbes em desfechos intermedidriso,
tais como a fracdo de ejecdo, tém sido de valor limitado
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