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La terapéutica celular en cardiologia se define como cardiomioplastia celular y su objetivo es limitar la aparicion de la insuficiencia cardiaca como

consecuencia de la disfuncién producida por un infarto al miocardio. Esta terapéutica es atractiva como un procedimiento factible; sin embargo,

los ensayos clinicos apenas arrojan sus primeros resultados y los cuestionamientos acerca de su seguridad van en aumento. EI motivo del presente

articulo es revisar la situacion actual de la terapéutica celular en el campo de la cardiologia.

Los padecimientos cardiacos son causa de gran morbilidad
y mortalidad. A pesar
enfermedades cardiacas, la habilidad para reparar un miocardio
dafiado y tratar la insuficiencia cardiaca es aun muy limitada.
Los avances recientes en el tratamiento farmacoldgico y el
trasplante cardiaco son todavia insuficientes [1]. Es imperativa
la blsqueda de nuevos procedimientos para el tratamiento de
lainsuficiencia cardiaca y, en general, de las enfermedades car-
diacas, dado el nimero creciente de pacientes que las sufren.
Sin embargo, es inevitable plantear que ninguna terapia puede
resolver la totalidad del problema aisladamente [2].

Eltrasplante celular para reparar o regenerar el miocardio
lesionado constituye una nueva alternativa en el tratamiento de
las enfermedades cardiovasculares [3]. A este procedimiento
se le llama cardiomioplastia celular y consiste en el implante de
células in situ con el fin de inducir el crecimiento de nuevas
fibras musculares y el desarrollo de angiogénesis en el mio-
cardio lesionado [4].

USO DE LA TERAPIA CELULAR EN LOS PROCESOS

ISQUEMICO-NECROTICOS DEL CORAZON

Durante un evento isquémico que finaliza en un infarto, el
nimero de cardiomiocitos disminuye debido al dafo, y es
sustituido por tejido cicatrizal no-contractil el cual, a la larga,
condiciona el desarrollo de insuficiencia cardiaca [1].

Desde 1992 se ha utilizado en diversos modelos ex-

de los avances en el tratamiento de las  perimentales mioblastos indiferenciados cultivados con el

objetivo de reparar el tejido cardiaco. En el afio 2000 se inicid
su aplicacion en humanos durante la fase clinica en Francia
[3], y ya en el 2003 la utilizacion de células para el reparacion
cardiaca se habia llevado a cabo en Francia, Japén, Holanda,
ltalia, Alemania, Estados Unidos [3], y, en Latinoamérica, en
paises como Argentina [5] y Brasil [6].

Los tipos celulares dtiles para la cardiomioplastia celular
pueden ser de diversa procedencia; sin embargo, el uso de
células autélogas (células obtenidas del mismo paciente) evita
complicaciones inmunoldgicas e implicaciones éticas que, de
otra manera, dificultarian este procedimiento.

Uno de los problemas por resolver en la terapia celular es
definir qué tipo de célula es la apropiada para la regeneracion
miocardica [4,9]. Los tipos celulares con potencial para el uso
en la terapia celular son los siguientes:

1. CELULAS MADRE CARDIACAS. El viejo dogma que
encasillaba al tejido cardiaco como un tejido incapaz de
regenerarse €s, a la vista de los nuevos descubrimientos,
un error [1,8]. Estudios realizados por el equipo de Anversa
y Nadal-Ginard [8] han demostrado que el corazén posee
un tipo celular capaz de autoreplicarse y regenerarse, que
potencialmente podria reparar una lesion en el miocardio. En
teoria, es posible estimular la regeneracion cardiaca mediante
la movilizacién de estas células madre [7].



2. MIOBLASTOS ESQUELETICOS. La mayor ventaja de este
tipo celular es su alta resistencia a la isquemia, su capacidad
de multiplicarse después de una lesion y su alto poder de mi-
tosis maltiple.[4] Este tipo celular no presenta inconvenientes
inmunoldgicos, éticos, de génesis tumoral, o los problemas
atribuibles al donante [4,9].

3. CELULAS MUSCULARES LISAS. Pueden obtenerse de un
segmento de arteria, del apéndice cecal o del Utero a través de
una laparoscopia [4]. Una caracteristica de este tipo celular
es su capacidad proliferativa e hipertréfica en respuesta a las
contracciones cardiacas [4].

4. CELULAS MADRE DE LA MEDULA OSEA. Este tipo de cé-
lulas es el que ha demostrado mayor capacidad para diferen-
ciarse en fibras musculares cardiacas o células endoteliales,
contribuyendo a la angiogénesis y vasculogénesis [7].

5. CELULAS MADRE EMBRIONARIAS. A pesar de que este tipo
celular tiene el potencial para diferenciarse en cardiomiocitos y
regenerar el miocardio, su potencial inmunogeénico, la posibili-
dad de generar tumores in vivo, su potencial arritmogénico, y
los aspectos éticos relacionados, limitan su aplicacion [7].

Los pacientes tratados en varios estudios clinicos de tera-
pia celular [4] desde junio de 2000 hasta abril de 2003 suman
més de 100 en todo el mundo. Las experiencias en Francia
y Argentina se realizaron con cirugia de revascularizacion
concomitante en &reas isquémicas que no tenian relacion con
la zona en que se realizé la cardiomioplastia [3].

RESULTADOS

Los resultados mas alentadores obtenidos hasta el momento
pueden resumirse en una mejoria del 13% en la fraccion
de eyeccion, y en que las células implantadas adquirieron
contractilidad [3]. También se ha observado alguna incidencia
de arritmia [3].

Se ha demostrado que el injerto de células musculares
aumenta la elasticidad regional y cambia la matriz extracelular,
lo cual previene el remodelado ventricular [4].

La experiencia del grupo de Chachques y Cols. [4, 9] se
ha realizado con el empleo de mioblastos autdlogos expandi-
dos con suero humano autélogo; con esto disminuye el riesgo
de contaminacién por priones, virus 0 zoonosis.

Los efectos benéficos de la cardiomioplastia celular son
la reduccion del tamafio y la fibrosis de la cicatriz en el &rea
infartada, la limitacién del remodelado ventricular post-isqué-
mico, el mejoramiento tanto en el espesor de la pared del
ventriculo izquierdo como en su distensibilidad y el aumento
de la contractilidad regional del miocardio [9].

Las técnicas de abordaje utilizadas para implantar las células
pueden influir en la eficacia de la cardiomioplastia; [4] las vias de
abordaje para el implante celular dependen del sitio a implantar,
en el epicardio se utiliza la técnica quirirgica minimamente
invasiva y por toracoscopia. Si el sitio es endoventricular se
utiliza cateterismo con mapeo electromecanico 3D o fluoroscopia
biplana y guia ultrasénica como guias de procedimiento. Si el
sitio de abordaje es intravascular, la via puede ser intracoronaria,
infravenosa coronaria o intravenosa sistémica.

CONCLUSION

Trainini y Cols.[2] afirman que si no existe una solucién para
la gran mayoria de pacientes afectados por insuficiencia car-
diaca crénica severa, se le debe buscar. Esta solucion puede
encontrarse a partir de variantes de trasplante cardiaco, como
el xenotrasplante, dispositivos de asistencia circulatoria, uso
de colgajos musculares pediculados electroestimulados [2] v,
recientemente, el cardioimplante celular [1].

Segun Chachques y Cols. [4], el trasplante celular se
estd reconociendo como una estrategia factible para mejo-
rar la viabilidad miocardica y limitar el infarto. Las mejores
perspectivas para programas experimentales futuros son el
precondicionamiento para la diferenciacion de las células
madre antes del trasplante, el mejoramiento del acoplamiento
electromecanico entre las células implantadas y las nativas y
la optimizacion en el promedio de células que sobrevivan al
procedimiento del trasplante [4, 9.

Tal como lo afirman Rojas-Martinez y Cols. [10], la medicina
molecular representa una nueva concepcion en la cual la salud
y la enfermedad estan determinadas por un universo cambiante
y de arquitectura flexible, constituido por moléculas como acidos
nucleicos, proteinas, hidratos de carbono, lipidos, etcétera, que
generan subsistemas termodinamicos de complejidad creciente:
células, tejidos, drganos, sistemas y, finalmente, el cuerpo.
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