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Resumo:

A terapia celular emergiu como uma abordagem promissora no tratamento da isquemia e do infarto
agudo do miocéardio, representando uma inovacdo significativa na medicina regenerativa
cardiovascular. A isquemia, caracterizada pela diminuicdo do fluxo sanguineo para o coracao, pode
levar a danos irreversiveis ao musculo cardiaco, resultando em um infarto agudo do miocardio. Este
trabalho teve o objetivo de fazer uma revisao bibliografica sobre os principais estudos sobre a biologia
das células-tronco administradas na terapia de coronariopatias, destacando alguns dos principios
moleculares que regem 0s mecanismos de sinalizacdo na sua diferenciacdo em cardiomidcitos e
células vasculares. Foram incluidos nesse trabalho artigos revisados por pares publicados nas
plataformas PubMed, Scopus e Web of Science, além de teses e livros. Concluiu-se que as células-
tronco mesenquimais, derivadas de fontes como a medula dssea e o tecido adiposo, mostraram
potencial para melhorar a funcdo cardiaca ap6s um infarto. Essas células tém propriedades anti-
inflamatdrias, promovem a formacao de novos vasos sanguineos e estimulam a regeneracgéo do tecido
cardiaco.

Palavras chave: células-tronco, células mesenquimais, isquemia, infarto agudo do miocérdio.

Cellular therapy in ischemia and acute myocardial infarction

Abstract:

Cell therapy has emerged as a promising approach in the treatment of ischemia and acute myocardial
infarction, representing a significant innovation in cardiovascular regenerative medicine. Ischemia,
characterized by reduced blood flow to the heart, can lead to irreversible damage to the cardiac
muscle, resulting in acute myocardial infarction. This study aimed to conduct a literature review on
key studies regarding the biology of stem cells administered in the therapy of coronary diseases,
highlighting some of the molecular principles governing signaling mechanisms in their differentiation
into cardiomyocytes and vascular cells. Peer-reviewed articles published on platforms such as
PubMed, Scopus, and Web of Science, as well as theses and books, were included in this review. The
findings concluded that mesenchymal stem cells derived from sources such as bone marrow and
adipose tissue showed potential in improving cardiac function after an infarction. These cells possess
anti-inflammatory properties, promote the formation of new blood vessels, and stimulate the
regeneration of cardiac tissue.

Keywords: stem cells, mesenchymal cells, ischemia, acute myocardial infarction.
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1. Introducgéo

O termo terapia celular descreve um
conjunto, de limites pouco precisos, de
métodos e  abordagens  tecnoldgicas
fundamentadas no conhecimento de vérias
ciéncias, que visam a utilizagéo de células para
o0 tratamento de doengas, sendo seu principal
foco de interesse atual a medicina regenerativa,
ao buscar a substituicdo de células ou tecidos
lesados, senescentes ou perdidos, para
restaurar da sua funcdo (HIGUCHI et al.,
2017). Segundo Dohmann (2005) a terapia
celular promove uma enorme perspectiva de
contribuir para o tratamento de cardiopatas
agudos e cronicos.

As células-tronco (CT) se caracterizam
pelo potencial ilimitado de proliferacdo e auto
renovacdo, capacidade de originar linhagens
celulares com diferentes funcbes e de
regenerar tecidos (WEISSMAN, 2000;
ALAGARSAMY et al., 2019). Em mamiferos,
somente o zigoto e as células derivadas de suas
primeiras divisdes sdo CT totipotentes, isto é,
tém a capacidade de originar os tecidos
extraembrionarios, o embrido e todos os
tecidos e 6rgdos pos-embrionarios. A camada
interna do blastocisto € constituida pelas CT
pluripotententes, ou embrionarias, que véo
formar todas as células do organismo. Elas ddo
origem aos trés folhetos embrionéarios e as
populacdes de CT mais especializadas ou
multipotentes. Entre estas, a melhor estudada é
a CT hematopoiética, que geram as células do
sangue e estdo em permanente atividade na
medula Ossea adulta (LEMINSHKA et al.,
1986; PHILLIPS et al., 2000; CAMBRIA et
al., 2017).

Com a obtencéo de linhagens de CTE
humanas (THOMSON et al., 1998) e a
descoberta de populacGes de CT multipotentes
em diversos tecidos adultos, além do
hematopoiético, tais como o mausculo,
epiderme, tecidos nervosos e hepaticos,
acelerou-se a pesquisa sobre aplicagdes
terapéuticas dessas células (GARRY et al.,
2003). Os principais alvos tém sido doengas
cronicas (cardiovasculares e
neurodegenerativas, nefropatias e diabetes tipo

1), o acidente vascular cerebral, as doencas
hematoldgicas, as imunodeficiéncias e traumas
da medula espinhal (LUMELSKY et al., 2001;
BISHOP et al., 2002), com o objetivo de reparo
ou reconstituicdo dos tecidos afetados por
essas doencas (TUAN et al., 2003; DAI et al.,
2015).

No entanto, algumas questdes cruciais
precisardo ser resolvidas, para que O USO
terapéutico de CT ganhe ampla dimensdo na
medicina. Em primeiro lugar, existem muitas
barreiras politicas e legais que limitam o
estudo das CT derivadas de tecido embrionario
humano (WERT e MUMMERY, 2003;
DYKES, 2017) e h& também questdes de
biosseguranca, relativas aos possiveis riscos de
transmissdo de doengcas ao paciente
transplantado, que védo de doencas infecciosas
ao aparecimento de tumores (McMILIN, 2002;
FISHER et al., 2015).

No plano da  pesquisa, ©
desenvolvimento das aplicacGes terapéuticas
das CT depende do entendimento dos sinais
moleculares que ativam sua replicacdo e sua
diferenciacdo, bem como a influéncia do
microambiente celular nessa sinalizacéo
(KUME, 2005; HARRELL et al., 2019).

Células-tronco sdo células primordiais,
auto renovaveis, capazes de gerar tipos
celulares especializados, como, hepatdcitos,
cardiomiocitos e neurbnios. Tais células
primordiais estdo presentes em todos 0s
organismos. Nos metazoarios, as CT séo
originadas nos primeiros estagios do
desenvolvimento ontoldgico, podendo ser
encontradas tanto em tecidos embrionarios
quanto em adultos (BISHOP et al., 2002;
GEPSTEIN, 2002; HIGUCHI et al., 2017).

Embora as propriedades das CT sejam
estudadas em camundongos ha mais de duas
décadas, as primeiras linhagens de CT
humanas, capazes de se multiplicar por longos
periodos em cultura, foram originadas em 1998
a partir de embrides derivados de fertilizacéo
in vitro (THOMSON et al., 1998). Verificou-
se que as CT podem originar células de todos
os tecidos de um individuo adulto e possuem
fungdo importante na reposigdo de células de
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tecidos diferenciados (em resposta a injuria
tecidual ou para renovagdo celular). Desde
entdo, desenvolveu-se crescente interesse no
potencial terapéutico das CT, impulsionado
principalmente pela capacidade destas células
de regenerar ou repor tecidos danificados.
Outras possiveis aplicag@es das CT incluem a
sua utilizacdo como vetores para terapia génica
e como modelo para o estudo dos efeitos de
novos farmacos ou toxinas (KRAWETZ et al.,
1999; SIPOS et al., 2005; JOO et al., 2017).

2. Objetivo

Este trabalho teve o objetivo de fazer
uma revisdo bibliogréfica sobre os principais
estudos sobre a biologia das células-tronco
administradas na terapia de coronariopatias,
destacando alguns dos principios moleculares
que regem 0s mecanismos de sinalizagcdo na
sua diferenciacdo em cardiomidcitos e células
vasculares.

3. Métodos

Foram incluidos nesse trabalho artigos
revisados por pares publicados nas plataformas
PubMed, Scopus e Web of Science, além de
teses e livros.

As palavras chave, com operadores
boleanos, utilizadas foram: stem cell and
ischemia, stem cell and acute myocardial
infarction, mesenchymal cells and ischemia e
mesenchymal cells and acute myocardial
infarction.

Foram incluidos nesta revisdo,
trabalhos de revisdo e revisdo sistemaética
publicados entre os anos de 2000 e 2020, free
full text, na lingua inglesa, com pesquisa
realizadas in vitro e in vivo tanto em humanos
guanto em modelos animais.

4. Revisdo Bibliogréafica
As células-tronco embrionéarias (CTE)

sdo originadas nos primeiros estagios do
desenvolvimento que antecedem a

implantacdo do embrido na parede uterina.
(BARRY et al., 2001; KATARZYNA, 2017).
Outros tipos de CTE incluem as derivadas do
tecido embrionario germinativo (CTEQ) e dos
teratomas (CTEt), tumores decorrentes da
transposicdo das células da massa interna do
blastocisto em sitios extrauterinos
(MANCUSO, 2003; KHODAYARI et al.,
2019).

Consideradas pluripotentes, as CTE
sdo capazes de originar células especializadas
das trés camadas embrionarias: endoderme,
mesoderme e ectoderme (SATHANANTHAN
e TROUNSON, 2005; LAZAR et al., 2018).

Em camundongos, o potencial de acdo
das CTE tem sido estudado, no qual foram
obtidas células sanguineas, endoteliais,
pancreaticas, nervosas, do tecido adiposo e das
musculaturas esquelética e cardiaca. Embora
as CTE dos humanos demonstrem grande
potencial de diferenciacdo, os fatores
envolvidos nesse processo ainda sdo pouco
conhecidos (PASSIER e MUMMERY, 2003;
LIU et al., 2016).

Como em camundongos, as CTE de
humanos formam colbnias heterogéneas,
quando mantidas em cultura. Tais col6nias, séo
constituidas de células pseudo diferenciadas
que expressam proteinas caracteristicas de
linhagens neuronais, hematopoiéticas e
musculares (ITSKOVITZ-ELDOR et al.,,
2000; REUBINOFF, 2000). Na presenca de
substancias quimicas e fatores de crescimento
especificos, essas coldnias originam células do
musculo cardiaco e neurbnios (XU, 2002;
PRZYBORSKI et al., 2003; MARING et al.,
2017).

Apesar dessas evidéncias, 0 emprego
terapéutico de CTE ainda apresenta certos
riscos, como a alta propensdo a formacéo de
tumores e a rejeicdo pelo sistema imunolégico
do organismo transplantado (ALLEGRUCCI
et al., 2004). Diante das limitacGes de ordem
ética para a utilizacdo terapéutica das CTE, as
atencOes se voltaram para as CT presentes em
tecidos diferenciados adultos ou fetais, como
as CT do sangue de cordao umbilical (SCU),
que parecem apresentar grande capacidade de
diferenciacdo (FERREIRA et al.,, 2003,
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McGUCKIN et al, 2005; MICHEU e
DOROBANTU, 2017).

As  celulas-tronco  podem  ser
encontradas em tecidos fetais e no individuo
adulto. Estas células sdo conhecidas como
células-tronco somaticas ou adultas (CTA) e,
assim como as CTE, possuem duas
caracteristicas essenciais: capacidade de se
auto renovar por longos periodos e de originar
células de funcbes especificas. As CTA
desempenham grande fungdo no reparo e
manutencdo da integridade dos diversos
tecidos em que se encontram (BLAZQUEZ,
2004; OKANO e SHIBA, 2019).

Até o momento, as CTA melhor
caracterizadas sdo as  células-tronco
hematopioéticas (CTH), presentes na medula
Ossea, no sangue periférico e no sangue de
corddo umbilical (SCU). Novas populagdes de
CTA tém sido descobertas em uma variedade
de tecidos, incluindo o hepéatico, muscular,
epitelial e nervoso central. Estas CTA possuem
caracteristicas e comportamentos distintos,
definidos pelo seu microambiente. As CTH séo
constantemente produzidas na medula Gssea
para manutencao do equilibrio
hematopoiético. Por outro lado, as CTA de
epitélio digestivo sdo quiescentes e fisicamente
separadas das células maduras (SLACK, 2000;
PAIVA e AGBULUT, 2017).

Evidéncias recentes indicam que as
CTA possuem certa plasticidade, isto &,
capacidade de gerar células especializadas de
tecidos ndo relacionados ao seu tecido de
origem. Essa capacidade de transdiferenciacéo
pode ser observada nas CTA de diversas
origens, as  hematopoiéticas  (CTH),
mesenquimais (CTM) e as mais primitivas,
denominadas progenitoras (CPAM), sugerindo
capacidade de diferenciacdo superior a
previamente imaginada (KUEHNLE e
GOODELL, 2002; REDDY et al., 2015).

A formagdo de células maduras tecido-
especificas a partir das CT é um processo de
regulacdo complexo, modulado por vias
moleculares que culminam na expressédo de
genes especificos.

A diferenciagdo das CT em
cardiomidcitos pode ser obtida por exposigdo a
agentes oxidantes como o perdxido de

hidrogénio e o radical superoxido. Os fatores
de crescimento e moléculas de sinalizacao,
como TGF (transforming growth factor), BMP
(bone morphogenic protein) e LIF (leukemia
inhibitory factor), parecem ser fundamentais a
formacdo de cardiomidcitos a partir de CTE
(BEHFAR et al., 2002; SAMAK e HINKEL,
2019).

A diferenciacdo das CTEt da linhagem
NTERA2 em células neuronais pode ser
induzida pela exposicdo a um agente
antioxidante, o acido retinoico. Analises da
expressdo génica por DNA microarrays
revelam que a programacao genética das CTEt
é significativamente alterada durante o seu
comprometimento a via de diferenciacdo
neuronal (PRZYBORSKY et al., 2003;
SPATH et al., 2016).

Na formacdo de tecidos Osseo e
cartilaginoso ocorre um processo altamente
regulado por fatores de crescimento, os quais
ativam as moléculas de sinalizacao e fatores de
transcricdo especificos. Em tecidos maduros,
analises genémicas com CTM e CPAM do
estroma da medula 6ssea humana tém revelado
genes relevantes a esses processos de
diferenciacéo (QI et al., 2003; SEKIYA et al.,
2002; STANKO et al., 2018).

As propriedades fundamentais
caracteristicas de qualquer CT devem ser
determinadas por um grupo comum de genes
funcionalmente conservados. Tentativas de
identificar tal grupo de genes tém sido
realizadas com CT de camundongos.
(RAMALHO-SANTOS et al, 2002;
INANOVA et al., 2002). A maior parte dos
genes de funcdo conhecida esta relacionada
com a sinalizacdo molecular, incluindo
receptores de hormoénios, membros da familia
das proteinas G, tirosinas quinases e
componentes das vias JAK/Stat e TGF.
Encontram-se também genes envolvidos no
controle da transcricdo, ciclo celular,
degradacéo proteica e defesa celular (KASZA
etal., 2001; RUSCETTI et al., 2005).

E provavel que este conjunto de genes
comuns seja relevante aos processos de auto
renovacdo e multipoténcia das CT, podendo,
assim, ser interpretado como uma
caracteristica  molecular que distingue
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funcionalmente CT dos demais tipos celulares.
As primeiras aplicacOes terapéuticas das CT
ocorreram com o0 uso de células multipotentes
derivadas de tecidos adultos, envolvendo tanto
transplantes autdlogos como alogénicos
(WANG e JING, 2018).

A maior experiéncia encontra-se no uso
das células-tronco derivadas do tecido
hematopoiético, as CTH, j& largamente
empregadas no transplante de medula Ossea
para 0 tratamento das leucemias mielGides
aguda e crénica com excelentes resultados. As
CTH também tém sido usadas para o
tratamento da doenca granulomatosa crénica,
linffomas e ap6s transformacdo genética
(insercdo do gene yc), na correcdo da
imunodeficiéncia combinada grave ligada ao
cromossomo X (HACEIN-BEY-ABINA et al.,
2002).

As células-tronco do SCU apresentam
potencial para reconstituicdo hematopoiética,
apresentando entre outras vantagens, ter o
maior numero de células primordiais e melhor
proliferacdo, quando comparadas com células
da medula (BALSAM, 2004). Aplicagdes em
cardiologia ja sdo administradas, visando a
recuperacdo do musculo cardiaco afetado por
infarto. Estudos pré-clinicos com modelos
animais com infarto agudo do miocéardio
constataram a regeneracdo do musculo e a
formacdo de neovasos na é&rea infartada
(BISHOP et al, 2002 WEIL e
NEELAMEGHAM, 2019).

Nas doencas cerebrovasculares e
neurologia, o interesse nas CT é seu emprego
na reducdo da morbidade apds o acidente
vascular cerebral isquémico (CHEN et al.,
2003), em ratos. Essa plasticidade, como o
aparecimento do conjunto de precursores
neuronais e endoteliais na area isquémica abre
grandes esperangas para o uso das CT nas
terapias celulares neuro-restaurativas (HESS et
al., 2002).

O potencial terapéutico das CT e as
perspectivas de uma medicina regenerativa sao
altamente promissores. A caracterizagdo mais
detalhada de novos tipos de CT em tecidos
maduros, como as CPAM, e a exploragéo de
fontes alternativas de CT, como o sangue de

corddo umbilical, trazem consigo muitos
avancos na area. (ECA, 2004).

E de fundamental importancia o
entendimento das bases moleculares que
direcionam as CT a se diferenciarem em tipos
celulares especificos. O emprego de
metodologias gendmicas também esta atuando
na geracdo de conhecimento sobre a biologia
das CT, o que devera facilitar a manipulacéo e
aplicacdo eficiente destas células em diversos
ramos da medicina, incluindo &reas de
transplantes, imunoterapia e terapia génica
(WESTMAN et al., 2016).

A pluripotencialidade das CT adultas
abriu novas possibilidades terapéuticas.
Retiradas da medula d¢ssea estdo sendo usadas
no tratamento da isquemia e do infarto agudo
do miocérdio, melhorando a fungéo ventricular
e a perfusdo miocardiana, ou diminuindo o
tamanho do infarto (SANTOS, et al., 2004;
KORBLING e ESTROV, 2003; ASKARI et
al., 2003; WERNLY et al., 2019).

O infarto agudo do miocérdio descrito
clinicamente pela primeira vez por Herrick em
1912, consiste na necrose do miocardio que se
instala secundariamente a interrupcdo aguda
do fornecimento de sangue através das
coronarias (JULIAN e COWAN, 1996).
Apesar de consideraveis avancos em seu
tratamento, a sua mortalidade permanece
elevada (NETO, 2004), sendo que nos ultimos
anos, 0s interesses se dirigiram para novos
métodos de interrupcdo ou de melhora do
processo de infarto agudo visando reduzir a
quantidade de miocardio lesado (EAGLE,
1993; YAN et al., 2019).

A terapia celular aplicada para as
vitimas de isquemia e infarto agudo do
miocardio tem trazido bons resultados. A
injecdo de CT obtidas de medula Gssea nas
bordas da area lesada pela isquemia, induziu o
reparo do miocardio lesado e causou a melhora
funcional, inicialmente em estudos utilizando
modelos animais (JACKSON et al., 2001;
ORLIC et al., 2001), e mais recentemente em
pacientes (PERIN et al., 2003; BRAUNWALD
et al., 2000; CERADINI et al., 2004; DAI et
al., 2015).

Estudos em modelos animais de
cardiopatia isquémica crénica demonstraram
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que CT oriundas da medula éssea, que sao de
facil obtencdo e que podem ser coletadas do
préprio individuo a ser tratado (transplante
autologo), sdo eficazes no tratamento de
insuficiéncia cardiaca de origem isquémica
(SANTOS, et al., 2004; DYKES, 2017).

Foi demonstrada a exequibilidade do
implante de CTA e células progenitoras
hematopoiéticas em tecido miocérdico e sua
posterior diferenciacdo em cardiomiocitos e
células endoteliais vasculares, em modelos
animais de doenca isquémica (DOMEN e
WEISSMAN, 2000; FISHER et al., 2015).

Foi mostrado também que células
endoteliais progenitoras humanas mobilizadas
com GSCF (granulocyte stimulating colony
factor) ou cultivadas, acarretavam diminuicéo
da area de necrose em cerca de 30 % e aumento
da vascularizacdo quando injetadas na veia
caudal de ratos atimicos apds ligadura da
artéria coronéria esquerda (ASAHARA et al.,
2000; HARRELL et al., 2019).

Menasche et al., (2001) realizaram, na
Franca, o primeiro transplante de mioblastos
autélogos, em um paciente com grave
disfuncdo ventricular esquerda pds-infarto.
Orlic et al. (2001b), demonstraram em
camundongos a eficiéncia do transplante com
CTH na miocardiopatia isquémica, ao
documentar um ganho médio de 30 % da
funcdo ventricular esquerda em relacdo aos
animais controle.

Um ano ap6s, Xu et al. (2002)
estudaram a probabilidade de CTE humanas se
diferenciarem em cardiomidcitos prematuros,
in vitro, com uma pureza de cerca de 70 %.
Esta constatacdo deu origem a varios estudos
dos fatores envolvidos na inducgédo de tecido
cardiaco.

Foi em 2002, que o primeiro relato de
terapia celular em pacientes portadores de
DAC foi publicado. Foram transplantadas, por
infusdo intracoronaria, células progenitoras de
medula 6ssea em vitimas de IAM (DIB et al.,
2005; HIGUCHI et al., 2017).

Os grupos Perin et al (2003) e Gowdak
et al. (2003) iniciaram, no Brasil, as primeiras
terapias para doenca isquémica grave do
coracéo, e para o tratamento de pacientes com

doenca arterial corondria grave e difusa,
respectivamente.

No ano de 2003, Rafii e Lyden (2003)
propuseram que as células endotelias
progenitoras, isoladas por Asahara et al.
(2000), estdo implicadas no crescimento
vascular por migracdo, proliferagdo e
brotamento, igualmente como no
desenvolvimento  fetal, favorecendo a
angiogénese a partir da vasculatura
preexistente.

Em 2004, CTE humanas foram testadas
em animais atimicos para recuperagéo cardiaca
pos-infarto, com documentacdo histoldgica da
diferenciacéo celular, o aparecimento de focos
ectépicos de conducdo eletrofisiologica nos
locais de injecdo sugere a integracdo funcional
destas células (KINNAIRD et al., 2004; JOO
etal., 2017; KHODAYARI et al., 2019).

Laugwitz et al. (2005), Beltrami et al.
(2003) e Oh et al. (2003), verificaram a
presenca de CT residentes no mausculo
cardiaco, ou que migraram ao coracao fixando-
se.

A constatacdo de diferenciacdo das
CTE em cardiomidcitos deu origem a estudos
de expressdo gQénica desta especializacéo
celular, assim como a estudos dos fatores
envolvidos na inducdo de tecido cardiaco. Os
principais fatores identificados até o0 momento
na diferenciacdo de CT em cardiomidcito séo:
TGF-alfa, proteinas morfogenéticas de 0sso,
fator de crescimento de fibroblastos (fibroblast
growth factor — FGF), éxido nitrico, e varios
membros da familia de sinalizacdo
Wnt/Wingless (BEHFAR et al, 2002;
HARADA et al., 2005; LEE et al., 2003;
MAEKAWA et al., 2004; LAZAR et al,
2018). Moléculas como o é&cido retindico, 0
acido ascorbico e o neuromodulador dimorfina
B também induzem a diferenciacdo (LIU et al.,
2016).

CTE humanas foram testadas em
animais atimicos para recuperagdo cardiaca
pos-infarto, resultando na documentagdo
histologica de diferenciacdo. O aparecimento
de  focos  ectopicos de  condugdo
eletrofisiologica nos locais de inje¢éo, sugere a
integracdo funcional destas celulas, o que,
contudo, desperta temor quanto ao risco de
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arritmias (MARTIN e KAUFMAN, 2005;
REDDY et al., 2015).

A exequibilidade do implante de CT de
varias fontes em tecido miocardio e sua
posterior diferenciacdo em cardiomiocitos e
celulas endoteliais foi demostrada em uma
série de experimentos em modelo animal de
origem isquémica (OHTSUKA et al., 2004;
SAMAK e HINKEL, 2019).

Al-Khaldi et al. (2003) sugeriram que
CTM séo capazes de se diferenciarem ou de
contribuir com a formacdo de vasos
sanguineos no individuo adulto, ao
demostrarem que células estromais da medula
6ssea autdlogas promoveram a melhoria da
isquemia vascular periférica em modelos
animais. Davani et al. (2003) e Gojo et al.
(2003) afirmam que CTM podem originar
células com fendtipo endotelial,
cardiomidcitos, pericitos vasculares e células
musculares lisas ap0s injecao direta no coracao
(STANKO et al., 2018, WEIL e
NEELAMEGHAM, 2019).

5. Conclusoes

Uma das abordagens terapéuticas mais
estudadas na atualidade envolve o uso de
células-tronco, que tém a capacidade Unica de
se diferenciar em diferentes tipos celulares. As
células-tronco mesenquimais, derivadas de
fontes como a medula 6ssea e o tecido adiposo,
mostraram potencial para melhorar a fungédo
cardiaca ap6s um infarto. Essas células tém
propriedades anti-inflamatérias, promovem a
formacdo de novos vasos sanguineos e
estimulam a regeneracdo do tecido cardiaco.

Estudos clinicos tém demonstrado
resultados encorajadores, evidenciando a
seguranga e eficacia da terapia celular no
contexto  cardiovascular.  Pacientes que
receberam tratamento com células-tronco
mostraram melhora na funcdo cardiaca,
reducdo do tamanho do infarto e aumento na
qualidade de vida. Além disso, a terapia celular
tem o potencial de prevenir complicagdes pos-
infarto, como insuficiéncia cardiaca cronica.

No entanto, desafios permanecem,
como a otimizacdo das fontes de celulas-

tronco, aprimoramento das técnicas de
administracdo e compreensdo mais profunda
dos mecanismos de agédo envolvidos.

Apesar disso, a terapia celular na
isquemia e no infarto agudo do miocardio
representa uma esperanca real para melhorar
os resultados clinicos e transformar o
paradigma do tratamento cardiovascular,
oferecendo uma abordagem inovadora para a
regeneracao do coracgdo danificado.
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