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Cartas ao Editor

Terapia Celular Associada à Revascularização
Transmiocárdica a Laser: Uma Nova Proposta no Tratamento
da Angina Refratária aos Métodos Terapêuticos Atuais

Comentários ao trabalho “Terapia Celular Associada à
Revascularização Transmiocárdica a Laser: Uma Nova Proposta
no Tratamento da Angina Refratária aos Métodos Terapêuticos
Atuais”, de autoria do Prof. Dr. Luiz Dallan, apresentado no 34º
Congresso da Sociedade Brasileira de Cirurgia Cardiovascular e
publicado na edição 23.1 da Revista Brasileira de Cirurgia
Cardiovascular.
Ao analisar a literatura mundial, verifiquei a raridade desta associação
de técnicas, sendo que apenas encontrei dois trabalhos do grupo do
INCOR, com o relato de caso do primeiro paciente desta série, de
2005 [1], o mesmo caso apresentado em um trabalho em que a
terapia celular era usada conjuntamente com revascularização
convencional ou transmiocárdica a Laser, de 2006 [2], e um de
H.M. Klein – Universidade de Dusserdolf na Alemanha, de 2004[3],
em que a técnica foi aplicada a dois pacientes.
Em todos os trabalhos, se relatou a melhora na contratilidade
ventricular esquerda, firmando-se como mais um método de
revascularização coronariana, quer seja usando o antígeno de células
progenitoras hematopoiéticas CD 34+, nos trabalhos do INCOR,
quer seja usando as CD 133+, no trabalho de Klein [3], como concluiu
Kobari [4], quando comparou CD 133+ com CD 34+.
A técnica da revascularização transmiocárdica com o uso de laser
(RTML), já está bem estabelecida dentro do armamentário dos
procedimentos cardíacos de revascularização coronariana com a
melhora da classe funcional da angina, pela Canadian
Cardiovascular Society, na maioria dos pacientes [5].
A técnica do uso de células tronco CD133+, também já está
estabelecida como sendo uma alternativa para o uso em pacientes
cujas técnicas de revascularização coronarianas convencionais não
são passíveis de indicação, com comprovou H.M. Klein com o
seu uso isolado [6].
O uso conjunto das duas técnicas realizado por Klein, em 2004,
está agora comprovado com este trabalho ao obter um excelente
resultado quando de sua aplicação em nove pacientes, sem
mortalidade associada á doença em estudo. No entanto, os autores
não fazem referência no trabalho tanto a medidas indiretas
mensuráveis de melhora do quadro geral, quer seja através de

questionários de qualidade de vida, quer seja através da medida da
fração de ejeção de ventrículo esquerdo e apenas a dados indiretos
de classificação de angina e índice isquêmico.
No entanto, alguns autores [7] chamam a atenção para o fato de
que a sua indicação deve ser realizada apenas em pacientes em
que a terapia clínica já foi otimizada e, alguns autores, sugerem
que a fração de ejeção seja superior a 40%, para a obtenção dos
melhores resultados, pela perda direta de massa em virtude da
injúria do laser. Esta colocação é apoiada por outros grupos [8],
em virtude dos resultados apresentarem uma qualidade de vida e
sobrevida menor, ao final de 18 meses, para pacientes com
disfunção ventricular esquerda e insuficiência cardíaca.
Outro ponto a ser esclarecido é o correto mecanismo de ação da
RMTL, em virtude de não haver um conhecimento exato do
mesmo, porém com resultados de estudos, que mostram uma
melhora clínica dos pacientes. Porém, no mesmo trabalho
multicêntrico de Samuels [9], sugere-se que, a aplicação da RMTL
associada a outro método, como o uso simultâneo de fatores
angiogénicos de crescimento ou de células tronco, poderia aumentar
a efetividade deste. Este trabalho do Prof. Dallan seria a resposta
ao estudo de Samuels, assim como o foi o trabalho de Horvath
[10], em relação ao uso da RMTL associada ao uso de fator de
crescimento.
Gostaria de perguntar ao autor, a título de esclarecimento, o
seguinte:
1) Acha viável a aplicação desta técnica como forma de
tratamento nos casos de pacientes com características
semelhantes?
2) O seu serviço possui um protocolo, para a inclusão, de que
tipo de pacientes, nesta nova técnica?
3) Em caso afirmativo, qual a fração de ejeção mínima necessária
para a colocação de pacientes neste protocolo?
4) Em relação á função ventricular esquerda, sem dúvida houve
melhora da fração de ejeção porém, qual foi o percentual de
aumento?
5) Em algum dos casos aqui apresentados se fez uso de
assistência ventricular, digo balão intra-aórtico?

Parabenizo o Prof. Dallan e o seu grupo, pela excelente
contribuição científica realizada para a nossa sociedade, e espero
em um futuro breve, com a continuação desta linha de pesquisa,
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poder ver os resultados de um estudo mais abrangente, com maior
número de pacientes, duplo cego, randomizado e controlado por
placebo, conforme o mesmo sugere.
Muito obrigado.

Rui M. S. Almeida, Cascavel/PR
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Resposta

Gostaríamos de agradecer ao Dr. Almeida e reafirmar o pioneirismo
do nosso grupo com terapia celular associada à revascularização
transmiocárdica a laser de CO2 [1]. Temos trabalhado com a
revascularização transmiocárdica a laser desde a década de 90
[2,3] e com terapia celular desde 2002 [4,5]. Os bons resultados
encontrados pelo nosso grupo com o uso do laser de CO2 e a
comprovação da segurança com a terapia celular motivaram o
estudo da associação dessas duas técnicas. Após a fase I, que
demonstrou a segurança da associação da terapia celular com a
revascularização transmiocárdica a laser [6,7], estamos iniciando
a Fase II, com estudo prospectivo e randomizado para analisar o
real benefício do sinergismo dessas duas terapias.
Quanto às suas questões, podemos dizer que o benefício dessa
associação ainda não está comprovado. Portanto, em nosso meio,
esse procedimento não faz parte da rotina em cirurgia
cardiovascular. Tratam-se de pacientes selecionados e pertencentes
a um protocolo específico. Resumidamente, os critérios de inclusão
são: angina refratária a despeito de terapia clínica maximamente
tolerada; isquemia miocárdica objetivamente documentada por
métodos não-invasivos; fração de ejeção do ventrículo esquerdo
e” 50%; coronariografia com padrão obstrutivo multiarterial não
passível de revascularização percutânea ou cirúrgica clássica. Após
o procedimento, e com seguimento médio de 6 meses, não houve
alteração significativa na fração de ejeção do ventrículo esquerdo
que foi de 0,54 + 0,09 para 0,59 + 0,07, p=0,41. Entretanto, o
estudo com ressonância magnética mostrou redução significativa
do índice isquêmico do ventrículo esquerdo, caindo de 1,64 +
0,10 (pré-operatório) para 0,88 + 0,09 (6 meses pós-operatório),
p=0,01. Tal fato pode ter ocorrido pelo potencial angiogênico
sinérgico dessas duas modalidades terapêuticas. Aguardamos a
conclusão da fase II do estudo (prospectiva e randomizada) com
a qual poderemos confirmar, ou não, essa afirmação.

Luis Alberto de Oliveira Dallan – São Paulo/SP
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Medline

Estimado Domingo,

Fez muito bem de deletar o período ruim e de sofrimento. Espero
que sua recuperação seja total e breve. Estou à disposição para o
que puder ajudar. Parabéns pela indexação, que muito vai
contribuir para a pós-graduação em cirurgia.
Saudações,

Francisco José Barcellos Sampaio – Editor – International
Brazilian Journal of Urology. Rio de Janeiro/RJ
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