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RESUMO: No periodo de setembro de 1984 a dezembro de 1992, 145 pacientes selecionados foram
submetidos a substituigao isolada de valva mitral, utilizando-se valvas adrticas de cadaver obtidas durante
autopsia, processadas em glutaraldeido e montadas em suporte flexivel de Celcon recoberto com Dacron. Os
pacientes apresentavam idade média de 22,5 anos, variandode 5 a 77 anos e 79 (54,5%) pacientes tinham
idade igual ouinferiora 15 anos. Operagdes cardiacas prévias haviam sido, realizadas em 26 (18%) pacientes
e 20 (13,8%) deles eram portadores de biopréteses de porco, pericardico bovino ou dura-mater calcificadas.
A mortalidade hospitalar (30 dias) foi de 3 (2,1%) pacientes. A evolugéo tardia coletou 709 pacientes-ano de
seguimento total, correspondendo a um seguimento médio de 5 anos por paciente e maximo de 9 anose 5
meses. Segmento completo foi obtido em 130 (91,5%) pacientes e parcial nos 12 pacientes restantes.
ComplicagGes relacionadas ao aloenxerto ocorreram em 48 pacientes, incluindo afibrocalcificagao, tromboembolismo,
endocardite e escape para-valvar, correspondendo a uma incidéncia de 6,8% + 0,9% por paciente-ano. A
fibrocalcificagao levando a disfungao valvar representou a principal complicagéo, presente em 37 pacientes
com uma incidéncia de 5,2% = 0,8% por paciente-ano. Todos os casos de calcificagao ocorreram em
pacientes com idade igual ou inferior a 15 anos, com umintervalo médio entre o implante valvar e a calcificagao
de 46 meses, variando de 14 a 100 meses. Reoperagdes foram realizadas em 44 pacientes com substituigao
da alobioprétese em 39, representando uma incidéncia de reoperagées de 6,3% + 0,9% por paciente-ano e
uma incidéncia de substituicao da alobioprotese de 5,5% + 0,9% por paciente-ano. A principal causa da
reoperacdo foi a calcificagdo, presente em 36 aloenxertos, sendo as outras causas representadas pela
endocardite, escape para-valvar e insuficiéncia adrtica em valva natural. Ocorreram 15 6bitos tardios,
representando uma mortalidade tardia de 2,1% + 0,5% por paciente-ano, porém apenas 3 6bitos estavam
relacionados diretamente a alobioprétese, 10 a doenga cardiaca (ICC, miocardiopatia e morte stbita)e2 a
outras causas (tuberculose e diabetes). A sobrevida atuarial em 10 anos foi de 82,9% + 4,8%. A sobrevida
atuarial em 10 anos livre de disfungao valvar devido a fibrocalcificagéo foi de 62,1% + 8,4% sendo de 100%
para pacientes acima de 15 anos e 34,2% + 11,2% para pacientes com idade igual ou inferior a 15 anos.
Embora afibrocalcificagéo tenha representado a principal complicagéo tardia ocorrida com as alobiopréteses
levando a disfungao valvar e representando a principal indicagao para reoperagdes no grupo pediatrico, sua
incidéncia foi significativamente menor que a incidéncia relatada na literatura para pacientes pediatricos
portadores de xenobiopréteses.

DESCRITORES: valvas cardiacas artificiais; substitutos valvares; aloenxertos.
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INTRODUGAO

Os aloenxertos valvares aorticos foram utilizados
pioneiramente por ROSS 20 e BARRATT-BOYES 5
para substituicao de valvas cardiacas, baseados
em estudos experimentais e clinicos realizados por
LAM et alii '> e MURRAY '® na década de 1950.
Desde entao, diferentes técnicas de preservacgéao e
esterilizacdo de tecidos biolégicos tém sido utiliza-
das, assim como enxertos viaveis e nao viaveis. Em
1975, O’BRIEN '7 introduziu o método da
criopreservacao para enxertos valvares aorticos, que
demonstrou uma melhora dos resultados a longo
prazo. Os enxertos adrticos criopreservados tém
sido considerados por varios cirurgioes como o
substituto ideal para a valva aodrtica.

No periodo de 1969 a 1972, BUFFOLO & rea-
lizou um estudo clinico utilizando valvas aorticas
humanas preservadas em alcool e glicerina monta-
das em suporte nao flexivel de ago inoxidavel
recoberto com Dacron. Estas valvas montadas no
proprio Hospital sem um controle rigido de qualida-
de foram implantadas em 40 pacientes em posigdes
aodrtica e mitral. Os resultados iniciais foram satis-
fatérios e muito superiores aos obtidos com valvas
de porco tratadas por métodos similares incluindo
o formaldeido. A maioria destes pacientes, no en-
tanto, teve que ser reoperada devido a disfungao
valvar e o achado cirdrgico, mais freqiente, era a
rotura de valvulas, geralmente ao nivel dos pés do
suporte e rotura da sutura do tecido resultante do
uso de um suporte de metal nao flexivel e de falhas
técnicas no processo de montagem. Fibrocalcificagcao
das valvulas foi um achado raro ! e véarios pacien-
tes sobreviveram com este aloenxerto adrtico por
periodos superiores a 15 anos sem sinais de disfun-
gao valvar.

A introdugao do glutaraldeido para preservagao
de tecido biolégico por CARPENTIER et alii © em
1969 resultou em um aumento das ligagoes cruza-
das do colageno, preservando a integridade das
fibras colagenas, aumentando a estabilidade do
tecido biolégico e diminuindo a biodegradagao. Esta
melhoria na preservagao do tecido proporcionou um
tecido biolégico relativamente inerte devido a redu-
¢ao de sua antigenicidade. O uso de suportes fle-
xiveis combinado com as vantagens da utilizagao
do glutaraldeido permitiu a reabilitagao das valvas
de porco como substitutos das valvas cardiacas e
bons resultados a longo prazo foram relatados com
o emprego das xenobiopréteses preservadas em
glutaraldeido 19 2!, Entretanto, a incidéncia de
degeneragao fibrocalcica € muito alta em criangas,
utilizando-se valvas de porco e pericardio bovino
preservadas em glutaraldeido 3 4. 10, 12, 18, 28

Com o objetivo de procurar um substituto valvar
para criangas com maior durabilidade, especialmen-
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te para utilizagdo em posigao mitral, decidiu-se asso-
ciar as vantagens dos aloenxertos % ' com a téc-
nica de preservagao do tecido biolégico pelo
glutaraldeido 9, objetivando processar um aloenxerto
valvar aodrtico em glutaraldeido e a montagem em
um suporte flexivel. O trabalho de processamento
do tecido e montagem ficou sob a responsabilidade
de um laboratério dedicado a industrializagao de
xenobiopréteses (Labcor Laboratérios, Belo Hori-
zonte). Este substituto valvar cardiaco foi definido
como um aloenxerto valvar aértico preservado em
glutaraldeido e montado em suporte ou simples-
mente como uma alobioprétese 22,

Um estudo multicéntrico envolvendo quatro ins-
tituicoes médicas do Pais foi estabelecido para uti-
lizagao destas valvas em pacientes de alto risco,
como criangas e pacientes portadores de bioproteses
calcificadas.

Trata-se de experiéncia pioneira e inédita, inicia-
da ha dez anos, que tem sido divulgada na literatura
médica nacional e internacional e merecido o interes-
se de outros cirurgides 7 8 14, 23, 24, 25, 26, 27,

CASUISTICA E METODOS

Pacientes

No periodo de setembro de 1984 a dezembro
de 1992, 145 pacientes selecionados foram subme-
tidos a substituigao isolada da valva mitral utilizan-
do-se aloenxertos valvares aodrticos preservados em
glutaraldeido e montados em suporte. A maioria era
considerada de alto risco para substituigao valvar
devido a baixa idade ou a presenga de bioprétese
calcificada implantada previamente.

Nao foram incluidos neste estudo 40 outros
pacientes submetidos a substituigao da valva aértica,
da valva tricispide, da valva pulmonar e a dupla
substituicao valvar (mitral e adrtica ou mitral e
tricispide) por aloenxertos aorticos, selecionando-
se nesta série apenas as substituigoes isoladas da
valva mitral.

Os pacientes apresentavam idade média de 22,5
anos, variando de 5 a 77 anos e 79 (54,5%) pacien-
tes tinham idade igual ou inferior a 15 anos. Ope-
ragoes cardiacas prévias haviam sido realizadas em
26 (18%) pacientes e 20 (13,8%) eram portadores
de biopréteses de porco, pericardio bovino ou dura-
mater calcificadas. Seis pacientes haviam sido sub-
metidos previamente a comissurotomia ou valvo-
plastia mitral; 58 (40%) pacientes eram do sexo
masculino e 87 (60%) do sexo feminino.

Os diagnésticos pré-operatérios, confirmados
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TABELA 1
DIAGNOSTICOS PRE-OPERATORIOS

DIAGNOSTICOS PRE-OPERATORIOS N2 DE PACIENTES
Insuficiéncia mitral isolada 60
Estenose mitral isolada 21
Disfuncgao de bioprétese (calcificagao) 20
Dupla lesdo mitral isolada 17
LesGes mitrais e lesdes tricuspides 13
LesGes mitrais e lesdes aorticas 8
Lesdes mitrais, adrticas e tricispides

Lesdes mitrais + CIA 2
Lesao mitral, adrtica + PCA 1
Lesao mitral + insuficiéncia coronaria 3
Total 145

pela ecocardiografia e pelo cateterismo intracardiaco
na maioria deles, estdao na Tabela 1, mostrando a
presenca de lesdes mitrais isoladas em 98 pacien-
tes, associagao de lesdes valvares adrticas e
tricispides em 23, associagdo de CIA e PCA em 3
e insuficiéncia coronaria em 1, além dos 20 pacien-
tes portadores de bioproteses mitrais calcificadas.

A avaliagao funcional revelou que 139 (95,8%)
pacientes encontravam-se em grau funcional Il ou
IV (NYHA) sendo que 87 (60,0%) estavam em grau
Ill, 52 (35,8%) em grau IV e 6 (4,2%) em grau Il

Na Tabela 2 estao relacionadas os procedimen-
tos cirlrgicos realizados nos 145 pacientes da sé-
rie, demonstrando que em 128 foi realizada apenas
a substituigdo da valva mitral e nos restantes 17
foram associados outros procedimentos, incluindo
plastia das valvas adrtica e tricispide, corregao de
lesGes congénitas e revascularizagao do miocardio.

Obtengao e Preservagao do Aloenxerto

As valvas aérticas humanas foram obtidas du-
rante autopsia e os critérios utilizados para obten-

cao do aloenxerto foram: doador com idade inferior
a 40 anos, sem nenhuma evidéncia de intoxicagao
exégena, colagenose, infecgao sistémica, doenga
maligna e retirada do enxerto em menos de 12
horas apés o 6bito. A aorta ascendente, o tronco
pulmonar e a via de saida de ambos os ventriculos
removidos em bloco, lavados em solucao salina e
colocados em recipiente de plastico esterilizado
contendo solugao salina fosfatada tamponada com
pH 7,4 a 4°C, e transportados imediatamente ao
laboratorio onde o enxerto é dissecado cuidadosa-
mente sob condigdes estéreis. A valva adrtica é
processada utilizando-se o mesmo método empre-
gado para as valvas adrticas de porco, usando
glutaraldeido purificado diluido em solugao salina
fosfatada tamponada a 0,4% com pH 7,4 e baixa
pressao de fixagao. Um pequeno fragmento da
parede aértica é enviado para exame microscépico
para avaliar a integridade das fibras colagenas e
das células.

O enxerto adrtico preservado em glutaraldeido
é montado de maneira similar as biopréteses de
porco em um suporte flexivel de Celcon com baixo
perfil recoberto com Dacron (Figura 1). Apés a

TABELA 2
OPERACOES REALIZADAS

OPERACAO REALIZADA

N® DE PACIENTES

Substituigdo da valva mitral
Substituicao mitral + anuloplastia tricuspide

Substituicao mitral + valvuloplastia ou comissurotomia adrtica

Substituigao mitral + fechamento de CIA

Substituicao mitral + valvuloplastia adrtica + corregcdo de PCA

Substituigéo mitral + revascularizagao miocardica

Substituigao mitral + corregdo de aneurisma de jungédo AV

128

-k - PN D

Total

145

31



SALLES, C. A.; BUFFOLO, E.; ANDRADE, J. C. S; VIEIRA, G. L.; BOREM, P. M.; ANDRADE, Jr., M. A. M.; MENDONGA, J. T ;
WANDERLEY NETO, J. - Substituigao da valva mitral por aloenxerto valvar aértico preservado em glutaraldeido. Rev. Bras.

Cir. Cardiovasc., 9(1): 29-39, 1994.

Fig. 1- Suporte flexivel de Celcon recoberto com tecido de Dacron.

montagem as valvas s@o colocadas em uma solu-
¢ao de formaldeido a 4°C para esterilizagao e cul-
turas seriadas sao obtidas para confirmar a esteri-
lidade. As alobioproteses para substituicao da valva
mitral sao disponiveis em diametros externos de 25,
27, 29 e 31 mm (Figura 2).

Fig. 2 - Aloenxerto adrtico preservado em glutaraldeido e montado
em suporte para substituigdo da valva mitral.

Técnica Cirurgica

A esternotomia mediana foi utilizada na maioria
dos pacientes e a circulagao extracorpérea foi esta-
belecida usando-se oxigenador de bolhas, hemodi-
luicao e hipotermia sistémica a 27°C. Protegao
miocardica foi obtida através de cardioplegia crista-
l6ide com a solugao de St. Thomas injetada por via
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anterégrada. As valvas foram substituidas com
pontos separados reforcados ou ndao com almofa-
das de Teflon ou através de sutura continua utili-
zada por um dos cirurgides participantes do estudo.

Anticoagulantes nao foram utilizados rotineira-
mente, exceto em pacientes com fibrilagao atrial
cronica. Os pacientes sao revistos a cada 6 meses,
de acordo com protocolo de estudo estabelecido,
incluindo o exame ecocardiografico na maioria deles.

RESULTADOS

A mortalidade hospitalar (30 dias) foi de 3 (2,1%)
pacientes e as causas de 6bito foram : baixo débito
cardiaco, faléncia de multiplos érgaos e complica-
¢oes neuroldgicas.

O seguimento completo foi obtido em 91,5%
dos pacientes, que sobreviveram a operagao e
receberam alta hospitalar. O seguimento parcial foi
conseguido em 12 (8,5%) pacientes que nao foram
localizados para este estudo em 1994, mas que
foram avaliados em diferentes periodos do pos-
operatério tardio.

Este estudo coletou 709 pacientes-ano de se-
guimento documentado, correspondendo a um se-
guimento médio de 5 anos por paciente, num ma-
ximo de 9 anos e 5 meses. Os dados foram ana-
lisados através de métodos relacionados ao tempo,
utilizando-se a distribuicdo exponencial e o método
atuarial.

A avaliagao ecocardiografica com Doppler foi
realizada na maioria dos pacientes para avaliar o
desempenho da alobioprétese, incluindo velocidade
de pico, gradiente de pico e gradiente médio. Os
resultados foram comparados com uma bioprétese
porcina disponivel no mercado e os gradientes atra-
vés de ambas as valvas foram muito similares,
mostrando uma média de 5,8 mm Hg. Na avaliagao
tardia dos pacientes o ecodoppler foi utilizado para
detectar precocemente alteragdes estruturais dos
folhetos e disfungao valvares.

Mortalidade Tardia e Sobrevida

A curva de sobrevida atuarial para os 145 pa-
cientes submetidos a substituicao da valva mitral
por aloenxertos adrticos preservados em glutaral-
deido € mostrada no Grafico 1, calculada segundo
ANDERSON et alii ' e demonstra uma sobrevida
atuarial em 10 anos (+ erro padrao)* de 82,9 +
4,8%, incluindo a mortalidade cirtrgica. Esta curva

* Mais ou menos 2 erros padrbes proporcionaram um intervalo de
confianga de aproximadamente 95%, calculado pala férmula de Greenwood.
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GRAFICO 1
CURVAS DE SOBREVIDA ATUARIAL EM 10 ANOS PARA A SERIE TOTAL DE 145 PACIENTES E PARA OS DOIS DIFERENTES
GRUFPOS ETARIOS.
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de sobrevida inclui apenas os pacientes que estao
vivos e com a alobioprétese integra e sem sinais de
disfungdao. Os pacientes nos quais os aloenxertos
foram substituidos em reoperagdes foram removi-
dos. As curvas de sobrevida atuarial de acordo com
a idade dos pacientes também estao, ilustradas no
Grafico 1 e mostram uma sobrevida atuarial em 10
anos de 92,6% + 4,2% para os pacientes acima de
15 anos e de 71,9% + 9,5% para o grupo etario com
idade igual ou inferior a 15 anos.

A mortalidade tardia foi de 2,1% + 0,5% por
paciente-ano; a mortalidade para pacientes com
idade igual ou inferior a 15 anos foi de 3,4% =+ 0,9%
por paciente-ano e para pacientes acima de 15 anos

foi de 0,8% =+ 0,8% por paciente-ano. As causas
relacionadas a doenca cardiaca foram responsaveis
por 66,7% dos O6bitos e a principal causa foi a in-
suficiéncia cardiaca congestiva. As causas relacio-
nadas a alobioprétese representaram 20% da mor-
talidade tardia. Dois pacientes evoluiram para o ébito
ap6s reoperagao para substituicido da bioprétese
calcificada em um e devido a endocardite flngica
em outro. Um terceiro paciente evoluiu para o ébito
devido a fibrocalcificagao severa da alobioprétese
antes de ser submetido a nova intervengao cirurgi-
ca. Causas nao relacionadas a bioprétese ou a
doencga cardiaca (diabetes e tuberculose) represen-
taram 13,3% da mortalidade tardia (Tabela 3).

TABELA3

CAUSAS DE MORTALIDADE TARDIA
CAUSAS N° DE PACIENTES % / PACIENTE-ANO
Relacionadas ao aloenxerto 3 0,4% = 0,4%
Calcificagao 2 0,3%
Endocardite 1 0,1%
Relacionada a doenga cardiaca 10 1,4% £ 0,5%
Insuficiéncia cardiaca congestiva 6 0,8%
Cardite reumatica 2 0,3%
Morte subita 2 0,3%
Outras causas 2 0,3% = 0,3%
Diabetes 1 0,1%
Tuberculose 1 0,1%
Total 15 2,1%+0,5
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GRAFICO 2
CURVAS ATUARIAIS DE SOBREVIDA EM 10 ANOS LIVRE DE DISFUNCAO VALVAR DEVIDO A FIBROCALCIFICAGAO.
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Complicagdes Tardias

A Tabela 4 mostra as complicagoes tardias rela-
cionadas a alobioprétese e a doencga cardiaca. Com-
plicagoes relacionadas ao aloenxerto ocorreram em
48 pacientes, incluindo a fibrocalcificagéao, tromboem-
bolismo, endocardite e escape paravalvar, corres-
pondendo a uma incidéncia de 6,8% =+ 0,9% por
paciente-ano. A biodegradagao do colageno levan-
do a fibrocalcificagao das valvulas aérticas foi a
mais importante complicagao tardia, observada em
37 pacientes, 36 dos quais foram submetidos a
reoperagao com um 6bito. Todos os pacientes que
evoluiram para calcificagao do aloenxerto apresen-
taram idade igual ou inferior a 15 anos. A calcificagao
desenvolveu-se em periodos de 14 a 100 meses
apés o implante valvar, com um intervalo médio

entre implante e calcificagao de 46 meses. A dege-
neragao da alobioprétese nao ocorreu em nenhum
paciente com idade superior a 15 anos. A maioria
das valvas retiradas estavam severamente calcifi-
cadas, resultando em uma estenose severa asso-
ciada ou nao a regurgitacao devido a rotura de
valvulas. A incidéncia de calcificagao valvar foi de
5,2% + 0,8% por paciente-ano e para pacientes
com idade igual ou inferior a 15 anos, a incidéncia
de calcificagao foi de 10,5% = 2,3% por paciente-
ano.

A sobrevida atuarial livre de fibrocalcificagao
valvar em 10 anos ou sobrevida do aloenxerto foi
de 62,1% + 8,4%. Para os 79 pacientes com idade
igual ou inferior a 15 anos, a sobrevida da alobiopré-
tese foi de 34,2% = 11,2% e para os pacientes com

TABELA 4
COMPLICACOES TARDIAS RELACIONADAS COM O ALOENXERTO E COM A DOENGA CARDIACA

COMPLICACOES N? DE PACIENTES % / PACIENTE-ANO
Relacionadaao aloenxerto 48 6,8% = 0,9%
Calcificagéao 37 5,2% + 0,8%
Tromboembolismo 6 0,8%
Escape paravalvar 3 0,4%
Endocardite 2 0,3%
Relacionadaadoenca cardiaca 22 3,1% £ 0,6%
Insuficiéncia cardiaca congestiva 10 1,4%
Insuficiéncia adrtica (valva nativa) 8 1,2%

Cardite reumatica 2 0,3%

BAVT 1 0,1%
Insuficiéncia coronaria 1 0,1%
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GRAFICO 3
COMPARACAQ DAS CURVAS ATUARIAS DE SOBREVIDA DOS PACIENTES E DE SOBREVIDA DAS ALOBIOPROTESES.
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idade acima de 15 anos, a sobrevida atuarial em 10
anos livre de calcificagao foi de 100% (Grafico 2).

Endocardite fungica por Candida albicans ocor-
reu em uma paciente, 3 meses apés a operagao,
relacionada a uma infecgao vaginal, exigindo uma
reoperagao que resultou em o6bito pds-operatério
devido a sindrome de angustia respiratéria aguda e
baixo débito cardiaco. Endocardite infecciosa por
Stphylococcus aureus ocorreu em outro paciente, 2
meses apos a substituigao valvar, o qual foi subme-
tido a nova substituicao valvar, que resultou em
completa recuperagao do paciente.

Episédios tromboembolicos foram observados
em 6 pacientes. Quatro apresentaram embolia ce-
rebral com seqilela neurolégica, 1 apresentou uma
pequena embolia cerebral com recuperagao total
sem seqiiela e um quinto paciente apresentou
embolia periférica para artéria femoral. Dois destes
episodios tromboembélicos ocorreram no pés-opera-
torio imediato (primeira semana).

Escape paravalvar ocorreu em 3 pacientes que
foram submetidos a reoperagdes para reparo da
leséo.

Insuficiéncia cardiaca congestiva foi a compli-
cacao tardia mais comum relacionada a doenca
cardiaca ocorrendo em 10 pacientes, a maioria com
lesbes miocardicas avangadas, o que resultou no
6bito de 6 destes pacientes.

Recidiva da doenga reumatica, apesar do uso
profilatico de penicilina, ocorreu em 2 pacientes,
que evoluiram para o 6ébito.

Insuficiéncia adrtica em valva natural desenvol-
veu-se em 8 pacientes, 6 dos quais foram subme-

tidos a reoperagao para substituicao da valva; em
2 a indicagdo principal para a reoperagao foi a
calcificagao da alobioprétese mitral.

Um paciente evoluiu com BAV e foi submetido
a implante de marcapasso cardiaco artificial defini-
tivo. Finalmente 1 paciente portador de insuficiéncia
corondria e submetido a revascularizagao miocar-
dica simultanea permanece com angina.

Reoperagoes

Quarenta e cinco reoperagoes foram realizadas
em 44 pacientes com uma incidéncia de 6,3% =
0,9% por paciente-ano. A incidéncia de reoperagoes
para os pacientes do grupo pediatrico foi de 11,3%
+ 3,4% por paciente-ano e para pacientes acima de
15 anos de 1,4% = 0,8% por paciente-ano. A prin-
cipal indicagdao para substituicao da alobioprétese
foi a disfungdo valvar devido a fibrocalcificagao.
Outras causas que levaram a reoperagoes foram:
insuficiéncia aértica em valva natural, escape para-
valvar e endocardite (Tabela 5).

As alobiopréteses foram substituidas em 39
pacientes e preservadas em 5 durante as reopera-
¢oes. Em um dos pacientes com substituicao da
valva adrtica em outro Servigo devido a regurgitagao,
decidiu-se substituir também a alobioprétese que
apresentava aspecto normal, por uma prétese mecéa-
nica. Este paciente foi a ébito 19 meses apds devi-
do a complicagdes hemorragicas da anticoagula-
¢éo. Os 3 pacientes submetidos a reoperagoes para
corre¢do de escape paravalvar apresentaram
aloenxertos com aspecto normal, que foram preser-
vados.
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TABELAS
INDICACOES PARA REOPERACAO

CAUSAS N? DE PACIENTES % / PACIENTES-ANO
Calcificagao 36 5,1% + 0,8%
Insuficiéncia aértica (valva nativa) 4 0,6%

Escape paravalvar 3 0,4%
Endocardite 2 0,3%

Total 45 6,3% +0,9%

Resultados Funcionais

A avaliagdo da qualidade de vida dos sobrevi-
ventes com a alobioprétese sem sinais de disfungao
demonstrou que a maioria beneficiou-se significati-
vamente da substituigao valvar, na sua condigao
clinica. A Tabela 6 compara o grau funcional (NYHA)
pré e pés-operatério, demonstrando que antes da
operagao 95,8% dos pacientes encontravam-se em
grau funcional Ill ou IV e que na época da Uultima
revisao clinica 96,6% deles estavam em grau fun-
cional | ou Il.

COMENTARIOS

A introdugao do glutaraldeido para a preserva-
cao do tecido biolégico representou um grande
avango para a cirurgia de substituicdo das valvas
cardiacas, juntamente com o uso de suportes fle-
xiveis para montagem. Biopréteses de porco e o
pericardio bovino tornaram-se comercialmente dis-
poniveis e amplamente utilizados durante as ulti-
mas duas décadas com bons resultados tardios. A
baixa incidéncia de fendmenos tromboembolicos e
a nao necessidade do uso de anticoagulantes repre-
sentam as principais vantagens.

Entretanto, a incidéncia da biodegradagao do
colageno revelou-se muito alta em criangas, resul-
tando em disfungao valvar precoce devido a fibrocal-
cificagdo. Uma das explicagdes para esta biodegra-
gao precoce e pela fibrocalcificagao seria o aumen-
to do metabolismo do calcio em criangas, tornando

tecidos estranhos como as valvas adrticas de porco
ou o pericardio bovino mais susceptiveis a calcifica-
¢ao quando implantados em pacientes jovens. A
técnica de processamento pelo glutaraldeido pro-
porciona um aumento nas ligagdes cruzadas do
colageno (cross-linking) e reduz significativamente
a antigenicidade dos tecidos biolégicos, porém nao
os torna totalmente inertes biologicamente. Tem sido
considerado que fatores imunolégicos podem ter
algum efeito em criangas recebendo xenobiopréteses
e eventualmente levar a um fenémeno de rejeigao
acelerada, que resulta em uma degeneragao rela-
tivamente precoce da bioprétese 10,

Tecidos alogénicos tratados pelo glutaraldeido
podem resultar em um tecido biolégico inteiramente
inerte quando comparado aos xenoenxertos trata-
dos pelo glutaraldeido. Os fatores imunolégicos que
podem levar ao fendmeno de rejeicdo podem ser
considerados mais improvaveis em criangas subme-
tidas a substituigdo valvar por uma alobioprétese
adrtica preservada em glutaraldeido.

Apesar dos esforgos para se obter um melhor
substituto para as valvas cardiacas a ser utilizado
em criangas, particularmente para a posigao mitral,
a calcificagdo permanece a principal complicagao
tardia, neste grupo de pacientes, com aloenxertos
aorticos preservados em glutaraldeido.

Nos ultimos anos, pesquisas realizadas em bi-
oquimica das ligagdes cruzadas do colageno tém
sugerido que o glutaraldeido nao € agente ideal
para a preservagao do tecido colageno e seria um
dos fatores responsaveis pela calcificagao, porém

TABELA 6
RESULTADOS FUNCIONAIS (NYHA)

GRAU FUNCIONAL PRE-OPERATORIO POS-OPERATORIO
I - 82,4%
1l 4,2% 14,2%
1] 60,0% 2,6%
1Y 35,8% 0,8%
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um agente comprovadamente melhor ainda nao foi
encontrado.

A sobrevida atuarial livre de fibrocalcificagao
valvar em 10 anos ou a sobrevida da alobioproétese,
foi de 100% para pacientes acima de 15 anos e este
periodo de seguimento é suficiente para uma ava-
liagdo do desempenho desta valva a longo prazo.
Entretanto, para pacientes com idade igual ou infe-
rior a 15 anos, a sobrevida atuarial da alobioprétese
em 10 anos foi de 34,2% = 11,2%.

Comparando os resultados obtidos neste pre-
sente estudo para o grupo de pacientes pediatricos
com outras biopréteses no mesmo grupo etario,
foram observadas diferengas muito significativas.

ODELL et alii '8 relataram uma sobrevida atuarial
livre de calcificagdo em 6 anos de 14,3% = 5,6%
para a bioprétese de porco e uma sobrevida atuarial
em 4 anos de apenas 4,4% * 5,3% para a bioprétese
de pericardio bovino em pacientes pediatricos. Os
mesmos autores também relataram uma sobrevida
atuarial livre de disfungéo valvar em 8 anos de 27,6%
+ 9,2% para o aloenxerto adrtico esterilizado em
antibiético e montado em suporte, o que é inferior
a nossos resultados com os aloenxertos aodrticos
preservados em glutaraldeido.

ANGEL et alii 2 ndao encontraram diferenga na
durabilidade dos aloenxertos aérticos frescos e mon-
tados em suporte, comparando com as xenobiopré-
teses; nao € mencionada a idade dos pacientes no
trabalho.

A incidéncia de calcificagao das alobiopréteses
foi de 10,5% = 2,6% por paciente-ano comparado
com uma incidéncia de 23% por paciente-ano para
a bioprétese de dura-mater observada em nossa
Instituicao '8 e 23% por paciente-ano para a
bioprotese de porco para pacientes com idade igual
ou inferior a 20 anos relatados por ANTUNES &
SANTOS 3 e ANTUNES . ODELL et alii '® relataram
em 1987 uma incidéncia de calcificagao de 45,9%
num intervalo médio de 37,2 + 14,5% meses para
a bioprétese de porco e 53,8% em 28,7 + 7,4 meses
para a bioprétese de pericardio bovino no grupo de
pacientes pediatricos. GEHA et alii '° relataram uma
incidéncia de calcificagao de 20% num periodo de
18 a 45 meses para a bioprétese de porco e
ANTUNES & SANTOS 2 e ANTUNES * relataram
80% de calcificagao ao final de 6 anos para a
bioprotese de porco. A utilizagao de bioprétese de
porco foi suspensa na Mayo Clinic na década de
1980 para pacientes abaixo de 18 anos devido a
alta incidéncia de calcificagao 28.

Os resultados obtidos nestes 10 anos de inves-
tigagao clinica sugerem e até demonstram através
de uma avaliagao estatistica inicial que os aloenxer-
tos adrticos preservados em glutaraldeido e monta-
dos em suporte apresentam menor incidéncia de
disfungao valvar devido a fibrocalcificagdo em pa-
cientes pediatricos e provavelmente também em
adultos quando comparado com as xenobiopréteses.
Isto confirma nossa proposi¢ao inicial de que este
substituto valvar representa mais um avango na
cirurgia das valvas cardiacas.
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ABSTRACT: From September 1984 to December 1992, 145 selected patients underwent mitral valve
replacement using cadaver aortic valves obtained during rotine autopsy, processed in glutaraldehyde and
mounted into flexible stents made of Celcon and covered with Dacron fabric. Mean age was 22.5 years, ranging
from 5 to 77 years and 54.5% (79 patients) were 15 years old or younger. Twenty patients (13.8%) had
undergone previous mitral valve replacement using porcine, bovine pericardial and dura mater valves, which
were calcified. Six patients had undergone a previous mitral valvuloplasty. Hospital mortality (30 days) was
2.1% (3 patients). It was collected 709 patient-years of total follow-up, corresponding to a mean follow-up of
5years per patient. The longest follow-up was 9 years and 5 months. Late complications related to the allograft
were presentin 48 patients, including fibrocalcification, thromboembolism, endocarditis and peri-valvularleak,
corresponding to an incidence of 6.8% + 0.9% per patient-year. Fibrocalcification was the mostimportant late
complication, and it was observed in 37 patients, representing an incidence of 5.2% + 0.8% per patient-year.
All patients who developed calcification in the implanted valves were 15 years old or younger. Calcification
developed from 14 to 100 months after implantation and the mean interval between valve insertion and
calcification was 46 months. Reoperations were performed on 44 patients, and the allobioprosthesis was
replaced in 30 of them. The incidence of reoperation was 6.3% + 0.9% per patient-year. There were 15 late
deaths with a mortality rate of 2.1% + 0.5% per patient-year. Only 3 deaths were valve related. The 10-year
acturial survival was 82.9% + 4.8%. The overall 10-year freedom from valve dysfuntion due to calcification was
62.1% + 11.2%; for patients 15 years old or younger was 24.2% + 11.2%, and it was 100% for patients older
than 15 years. Although fibrocalcification has remained the most important late complication observed in the
pediatric age group and the main cause for reoperation, its incidence was much lower than the calcification rate

reported in the literature for xenobioprostheses in young patients.

DESCRIPTORS: heart valves prostheses, biological; valvar substitutes.
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