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A valva mitral, antes considerada estrutura inerte,
com resposta meramente mecanica a demandas do
fluxo intracardiaco, tem sido alvo de pesquisas que
podem revelar funcgdes diferentes daquelas que estamos
acostumados a lhe atribuir. A a¢do de substincias com
efeito paracrino ou autdcrino pode ser corresponsavel
pela constante adaptagdo em sua func¢do e morfologia.
A utilizacdo de técnicas da biologia e farmacologia
moleculares para elucidar tais questdes oferece um fértil
campo para pesquisa.

A observagdo de receptores no tecido valvar revela
que esse tecido pode estar sujeito a transformacdes. Vale
ressaltar que, além de sitio passivel de modificagdes
morfogénicas, a valva mitral surge como fonte geradora
de substincias com efeitos cardiovasculares. Nesse
cendrio, a endotelina-1 (isoforma predominante no
endotélio) parece ser bom exemplo: sua complexidade
farmacoldgica ¢ exibida pela diversidade de acdes sob
o sistema cardiovascular [1,2]. Apods sua identificacdo,
em 1988, enorme interesse em suas fun¢des motivaram
mais de 20 mil publicagdes cientificas [3,4]. No entanto,
muitas questdes ainda permanecem enigmadticas. Entre
elas, podemos ressaltar o envolvimento da valva mitral
em determinadas doencas, ora sofrendo adaptagdes
morfofuncionais, ora potencializando e perpetuando essas
condigdes patoldgicas.

Por meio de seus receptores, a endotelina-1 exerce um
dos mais potentes efeitos vasoconstritores conhecidos.
Afeta o inotropismo e o cronotropismo, ¢ ¢ coadjuvante
em doengas como hipertensdo pulmonar [5] e sistémica [6]
e aterosclerose [7]. Na insuficiéncia cardiaca congestiva,
¢ mediadora da hipertrofia e do remodelamento cardiaco
[2]. Contudo, qual ¢ a real participagdo da valva mitral na
fisiopatologia dessas doencas, enquanto possivel fonte de
endotelina-1 para os cardiomidcitos adjacentes e para sua
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propria estrutura? E qual € a acdo dessas doengas sobre a
morfogénese mitral, sendo essa valva sitio de receptores
da endotelina-1?

Tais dilemas patofisiolégicos escondem potenciais
respostas terapéuticas para doengas altamente prevalentes,
que vitimam milhdes de pessoas. A utilizagdo de
antagonistas dos receptores (A e B) de endotelina-1 ja
¢ uma realidade na pratica médica [8]. Logicamente, a
afinidade do antagonista pelo tipo de receptor repercute
em sua agdo farmacoldgica. Mapeando tais receptores
nos diversos sitios tissulares, tipificando sua agdo,
estabelecendo a seletividade e os efeitos de seu bloqueio
quimico, seremos capazes de agir mais acertadamente no
tratamento dessas doengas.
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No entanto, muita divida ainda cerca a abordagem
desse tema, tendo em vista a dificuldade de obtencdo
de tecidos valvares normais e vidveis para o estudo
quantitativo comparativo. Tal pesquisa nos permitiria
definir se ha maior ou menor densidade de endotelina-1
e de seus receptores em valvas mitrais normais. Isso se
deve a dois motivos principais: a rapida degeneracao do
RNA mensageiro contido no material por RNases, s
permitindo sua extracdo in vivo (sendo essa a técnica
escolhida); e a importancia da estrutura valvar em
individuos saudaveis, impedindo a remoc¢do de amostra
para quantificagdo dos genes da endotelina-1 e seus
receptores em valvas isentas de alteragdes patoldgicas.
Uma opgao seria o tecido oriundo da doagdo de 6rgaos;
contudo, a aquisicdo de amostras com essa origem carece
de legislacao especifica [9].

Como vimos, a valva mitral ja ndo ¢ a mesma, como
também ndo deve ser a abordagem de suas func¢des. Sua
ultraestrutura, certamente, ainda oculta muitas moléculas



desconhecidas. Nessas, pode residir a resposta acerca de
sua interferéncia em situacdes patologicas, e de possiveis
efeitos moduladores na homeostase. Tais respostas
marcardo a valva atrioventricular esquerda de forma
indelével.
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