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RESUMO: Introducéo: O tratamento das lesdes valvares representa um grande desafio dentro da
cirurgia cardiovascular, pois, até os dias atuais, ndo temos um substituto ideal para as valvas do coragéo.
As proteses atualmente disponiveis apresentam vantagens e desvantagens; as mecanicas exigem
anticoagulacdo definitiva e as biolégicas apresentam baixa durabilidade. Para se chegar a um substituto
ideal, sdo necessaérias varias fases, desde a escolha e o preparo do material até o implante em animal
de grande porte. Esta Ultima é muito importante, pois a escolha do animal deve ser criteriosa. Ovinos
juvenis sdo animais ddceis de facil manipulacdo e suas caracteristicas anatdmicas e biol6gicas se assemelham
muito ao que ocorre com 0 ser humano e as proteses “stentless” sao substitutos mais préoximos dos
homoenxertos.

Material e Método: Foram operados 30 ovinos juvenis com idade variando de 4,4 a 6,3 meses,
peso de 25 a 37 kg, sendo 28 machos. Todos os animais foram submetidos a circulagdo extracorporea
para implante de bioprétese “stentless” montada em tubo de aorta porcina, com reimplante de artérias
coronarias. A operacdo foi realizada com hipotermia moderada e cardioplegia gelada. O periodo de seguimento
foi de 30 dias e, ao final, realizado ecocardiograma.

Resultados: Houve 8 (26,6%) 6bitos no intra-operatério e 6 (27,7%) 6bitos no seguimento. O tempo
médio de CEC foi de 98 min. Foi realizado ecocardiograma em 16 animais e em nenhum caso foram
vistos sinais de endocardite ou outras alteracdes; a fracdo média de ejecdo foi de 74%.

Conclusédo: Este modelo experimental utilizando ovinos para o estudo de bioproteses “stentless”
em posicdo adrtica mostrou-se bem reprodutivel e a performance do enxerto bastante factivel de ser
avaliada, pois ovinos sdo animais ddceis e de facil manipulagdo no seguimento tardio.

DESCRITORES: Valva aértica, cirurgia. Implantle de prétese vascular. Bioproéteses.

INTRODUCAO

O tratamento das lesBes valvares representa
um grande desafio dentro da cirurgia cardiovascular,
pois, até os dias atuais, ndo temos um substituto
ideal para as valvas do coracéo.

Ao contrario das lesdes da valva mitral, em
qgue é possivel realizar procedimentos conserva-
dores, atuando-se em todas as estruturas

anatdmicas desde o anel valvar até os muscu-
los papilares; a valva adrtica possui estrutura
anatémica mais simples, onde os procedimentos
conservadores sdo menos variados e com resul-
tados pouco satisfatérios quando comparados
com as plastias realizadas na valva mitral. Por
esta razdo, com raras excecfes, o tratamento
das les@es severas da valva adrtica, quase
sempre, representa a troca da mesma.
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As proteses valvares atualmente disponiveis tém
vantagens e desvantagens; as mecénicas exigem anti-
coagulacao definitiva, com todos os seus inconvenien-
tes, e as bhiolégicas, que ndo exigem anticoagulacéo,
tém como grande desvantagem a baixa durabilidade.

O estudo de uma protese bioldgica inicia-se com
a escolha do material, seu preparo e analise expe-
rimental; nesta, tentamos reproduzir as condicdes
hemodinamicas e o stress o mais proximo possivel
das condi¢des no ser humano. Para chegar a este
substituto ideal, sdo necessarias varias fases de
estudo pré-clinico, que incluem in vitro e in vivo.

Os estudos in vitro visam avaliar a performance
hemodinamica e durabilidade das préteses, com tes-
tes de fadiga e com duplicadores de pulso que ten-
tam mimetizar aquilo que acontece em territério de
alta presséo.

Os estudos in vivo devem ser realizados em
animais de grande porte, pois somente em animais
pode-se observar, com maior fidelidade, aquilo que
pode ocorrer com o homem. Nos animais de expe-
rimentacdo, as alteragbes observadas sdo aquelas
decorrentes da interagdo dos elementos sangiliineos
e imunolégicos com o tecido da proétese.

Dentre todos os animais usados para o estudo
com proéteses valvares cardiacas, citam-se: o im-
plante de tecido valvar em posicdo subcutanea de
ratos. WALTHER et al. ) implantaram, em cées,
préteses em posicdo mitral; MACKENZIE et al. (@;
PAPPAS et al. ®; BIANCO et al. ® também em
posicdo mitral e, em posicdo adrtica, LAM et al. .

Foram usados também bezerros e suinos para
este proposito (67) e em ovinos por véarios autores®-
14) mostrando que estes s&o os animais de grande
porte mais usados para estudos experimentais.

Os primeiros estudos experimentais com valvu-
la aértica foram realizados em aorta descendente
de cdes(®:16.17),

O primeiro estudo com implante de bioprotese
adrtica em posicao ortotdpica utilizou ovinos juvenis
e, para essa finalidade, foi implantada protese
“stentless” em posicdo subcoronariana (19,

A partir disso, varias técnicas tém-se desen-
volvido para elaboracdo de um modelo experimen-
tal ideal para analise desse tipo de prétese cardi-
aca. A nossa proposicao é a criagcdo de um modelo
que possa representar de maneira mais préxima do
real aquilo que acontece no homem e que seja
exequivel e reprodutivel de maneira adequada.

MATERIAL E METODO

Foram operados 31 ovinos juvenis, com idades
variando de 4 a 6,2 meses (média=5.4 meses) e
peso médio de 30 kg. Os ovinos eram machos
castrados 28 (90.6%) e fémeas 3 (9.4%) - Tabela 1.

Todos os animais foram avaliados pelo mé-
dico-veterinario do centro de pesquisa e, apos
excluida a presenca de anomalias congénitas,
problemas respiratorios e infecciosos, o animal
permanecia por 15 dias no isolamento. Passado
este periodo de observacdo e ndo havendo ne-
nhuma notificacdo de doenca, o animal foi inclu-
ido no estudo.

Todos os animais foram vacinados contra téta-
no (toxoide tetanico 2cc subcutaneo) e anti-parasi-
tarios (Invermectin 1 mi/kg).

Na véspera da operagdo, o animal permaneceu
em jejum por 12 horas e foi separado dos demais.
Foi realizada antibioticoterapia profilatica; usamos
gentamicina na dosagem de 1mg/kg e ampicilina 1g
intramuscular.

TABELA1

CARACTERISTICAS DOS ANIMAIS

Animal Sexo Idade(meses) Peso(kg)
1 F 5.53 32
2 M 6.03 35
3 M 5.85 31
4 M 5.83 31
5 F 5.87 32
6 M 5.93 35
7 M 5.13 31
8 M 5.70 31
9 M 4.67 29
10 M 4.60 28
11 M 4.53 28
12 M 5.00 28
13 M 4.87 30
14 M 5.03 29
15 M 4.47 30
16 M 5.00 27
17 M 5.00 31
18 M 4.67 28
19 M 5.23 30
20 M 4.77 27
21 M 5.27 30
22 M 5.93 31
23 F 5.60 25
24 M 5.93 31
25 M 5.70 31
26 M 6.20 34
27 M 6.17 35
28 M 5.83 37
29 M 6.33 33
30 M 6.20 35

Média 5.4 +0.57 30.8+2.8
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Técnica Operatdria

O animal foi anestesiado com atropina 1 mg
e propofol 8 ml endovenoso, além de nova dosa-
gem de antibioticoprofilaxia e metilpredinisolona
(250 mg) endovenoso. As drogas anestésicas
utilizadas foram o quelicin (100 mg) e foi mantida
inalacdo continua com halotano 1,0 a 1,5%.

Realizou-se toracotomia lateral ao nivel do
guarto espaco intercostal esquerdo e, uma vez atin-
gindo a cavidade toracica, isolou-se a aorta descen-
dente para a canulacdo arterial e atrio direito para
venosa. Apés isto, o animal foi heparinizado com
350 unidades/kg e administrado mais 125mg de
metilpredinisolona intravenosa.

A circulacdo extracorpérea foi iniciada com
um fluxo de 50 a 70ml/kg/min, o esfriamento é
iniciado até a temperatura esofagica atingir 28
graus centigrados.

A partir deste momento, a aorta é pincada e
é feita a cardioplegia anterégrada na raiz da aorta.
A dose de solugdo cardioplégica inicial é de 15
ml/kg de solucdo cristaléide fria a 4°C, sendo
gue, a cada 25 minutos, mantemos com de so-
lucdo cardioplégica sangiinea nos 0stios
coronarianos (10 ml/kg).

Apés pincada a aorta, realiza-se uma seccao
transversal na raiz adrtica, retira-se a cuspides
e isolam-se os oOstios coronarianos (Figura 1).
Apés este preparo, iniciamos a sutura do tubo no
anel aortico, a qual é realizada com fio de prolene
5.0 em sutura continua na parte proximal. Ter-
minada esta fase, iniciamos o reimplante das
coronarias, comegamos pela coronaria esquer-
da, que é realizada com sutura continua de
prolene 6.0. Para confirmar a perveabilidade,
exploramos os Ostios com probe de 1.75mm e,
entdo, observamos o aspecto final do reimplante
dos o6stios coronarianos (Figura 2). Por fim, ter-
minamos o procedimento com a anastomose da
parte distal do tubo na aorta com sutura continua
de prolene 5.0 (Figura 3).

Terminada a operacdo, retiramos o ar das
cavidades, aberta a pinca da aorta. Ap6s a re-
cuperacdo dos batimentos cardiacos, iniciamos a
ventilacdo pela maquina e completa-se o aque-
cimento até 39°C. Apds isto, saimos de circula-
¢do extracorpdrea e iniciamos o fechamento do
torax por planos.

Cessado o sangramento pelo dreno toracico,
este é retirado na propria sala de operagédo e, com
o animal respirando sem ajuda de aparelhos, é
extubado e encaminhado para o setor de recupera-
¢do poés-operatoria.
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Pds-Operatdério

Imediato

O animal permaneceu em regime fechado por 10
a 14 dias, sendo que, neste periodo, realizam-se
antibioticoterapia com 1g de ampicilina e 1mg/kg de
gentamicina IM iniciada, 5 horas apés o procedimen-
to operatério e mantido por 36 horas duas vezes ao
dia, se o animal apresentar temperatura superior a
40.5 graus centigrados é prolongado por 7 dias.

Fig.1 — Individualizac&o dos 6stios coronarianos.

i
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Fig.3 — Aspecto final do implante do tubo stentless.
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Terminado este periodo de observacgédo, e o
animal ndo apresentar complica¢gdes, é transferido
para o confinamento localizado no préprio centro de
pesquisa, para 0 seguimento a longo prazo.

Tardio

ApoOs terminada a fase do poés-operatorio ime-
diato, o animal é levado para o setor de confina-
mento. Este local consiste de um ambiente que
possua alimentacdo adequada e balanceada para a
idade do ovino, e também é coletado o sangue para
controle da funcdo renal, hematoldgica e bioquimi-
ca, ha primeira semana e no primeiro més.

Ao animais sdo soltos no pasto para desenvol-
verem atividade fisica sem restrigdo.

Ecocardiograma

Foram feitos, em todos os animais que sobre-
viveram ao primeiro més, avaliacdo do funciona-
mento da valvula, da fracdo de ejecdo e do gra-
diente transvalvar. O aparelho usado foi um
Ultramark-6, com um transdutor de 3.5 e 2.5 mhz.

Biopréteses “Stentless”

Sao proéteses bioldgicas feitas sem suporte em
um tubo de aorta heteréloga. Estas préteses che-
gam até ndés montadas. Sdo coletadas a fresco de
aorta de porco. A partir dai, sdo transportadas em
solugcdo gelada de 4 a 8°C em solucao salina
tamponada, com pH de 7.4, o tampédo usado é o
fosfato. Posteriormente, estas proteses sdo trata-
das com solucdo de glutaraldeido a 0,4% por um
periodo de 8 semanas. ApoOs este periodo, séo
esterilizadas com fosfato, glutaraldeido a 0,6% e
etanol a 20% e, por fim, embaladas em solucdo de
glutaraldeido a 0,2%. Todo este processo é realiza-
do na féabrica da Labcor, em Belo Horizonte.

RESULTADOS

Foram realizadas 31 operac¢des de implante de
tubo valvulado “stentless”, em posigdo subcoronaria,
com reimplante das coronarias em carneiros juvenis
com idade média de 5.2 meses, peso médio no
momento da operagdo era de 25kg.

Houve 8 mortes intra-operatérias com, taxa
de mortalidade de 25%. Trés desses casos foram
por sangramento incontrolavel na linha de sutura
distal, 2 outros ndo recobraram nivel de conscién-
cia ap6s o término da operacédo e tiveram que ser
sacrificados, 1 apresentou infarto agudo do
miocardio e ndo manteve condicdes hemodina-
micas estaveis fora de extracorporea e os Ulti-
mos 2 morreram por hipéxia refrataria, ao térmi-
no da operacao.

Entre os animais restantes, 23 foram acompa-
nhados clinicamente por um periodo de 30 dias.
Neste periodo, houve 3 mortes, um animal teve que
ser sacrificado por paralisia irreversivel dos mem-
bros posteriores, o outro teve endocardite da préotese
e foi encontrado morto e um terceiro apresentou
morte suUbita.

Ao final, foram acompanhados, por um periodo
de 30 dias, 20 carneiros e com uma taxa de mor-
talidade global de 37.8%, sendo que a taxa de
mortalidade, no seguimento, foi de 14%.

As proteses usadas foram de tamanhos 19 em
16 casos, 21 em 9 casos e 23 no restante.

Todos os animais apresentaram, ao final de 1
més, ganho de peso adequado para a espécie.

Os valores normais de literatura para alguns
elementos da bioquimica e hematolégicos séo:

¢ Creatinina-0.6 a 1.5mg/dl.
» Potassio- 4.1 a 5.8 mmol/l
e Sodio- 141 a 151 mmol/l

e DHL- 504- 1049 U/

« TGP- 5 a 17U/

e TGO- 40 a 96 U/l

e CPK- 8 a 100 U/l

Os valores de elementos da coagulagdo sédo
semelhantes aqueles encontrados no homem.

Os niveis TGO e TGP se mantiveram eleva-
dos acima do normal em 11 animais e retornando
ao normal em 7 deles, um més apds a operacéo,
o valor médio de TGO foi de 126.6 + 59.5 caindo
para 118.9 + 67.7 ao final de 30 dias, e de TGP
12.6 + 6.5 com discreto aumento para 14.1 + 5.8
nesse mesmo periodo.

N&o houve alteragdes significativas nos valo-
res de uréia e creatinina; o valor encontrado para
uréia foi de 59.0 = 14.6 e com 30 dias 54.7 = 14.0,
e valor para creatinina 0.6 £ 0.12 e ao final queda
para 0.5 + 0.08.

Para avaliar o grau de isquemia do coracao,
analisamos os resultados de creatininofosfoquinase
e desidrogenase lactica. Apenas 2 animais apresen-
taram niveis elevados de CPK e DHL no pdés-ope-
ratério, com uma semana, os niveis de CPK média
de 94.9 + 62.3 e reduzindo para 56.7 + 28.0, os
valores médios iniciais de DHL foi de 450 + 155
reduzindo para 448 + 113.

No que se refere aos elementos hema-
tolégicos, 15 animais mantiveram Ht abaixo de
30%, sendo que todos recuperaram em um més,
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sendo o valor médio de 26.1+ 5.6 e ao final au-
mentou para 33.8 * 4.0.0 valor médio de
hemoglobina inicial foi de 8.5 + 1.6 e aumentou
para 11.0 £ 1.3, como mostrado nas Tabelas 7
e 8. Treze animais apresentaram leucocitose,
sendo 2 deles importante com numero de
leucocitos acima de 20.000 e estes se mantive-
ram mesmo apés 1 més de observacdo, porém
os valores médios iniciais foram de 13.000 + 4500
em cm3 e final de 13.300 = 6.800.

No que diz respeito a coagulagdo (Tabelas 10
e 11), o nimero médio de plaquetas foi de 297.7 +
62.2 e elevou-se para 410.0 £ 67.2 ao fim de 30 dias
e nem alteragdo de tempo de protrombina, cujos
valores iniciais médios foram de 35.1 + 6.4, e 35.7
+ 6.2 ao final de 30 dias.

Os valores ecocardiograficos encontrados
nos mostraram bom desempenho hemodinamico
das valvulas e do musculo cardiaco, ndo foram
encontradas areas acinéticas ou hipocinéticas,
a fracdo de ejecdo média foi de 74% + 5.7 e
o gradiente médio de 3.9 + 2.2, diametro
diastélico de 4.1 + 1.0. Apenas duas valvulas
apresentaram grau de insuficiéncia discreto, e
um gradiente médio de 4 mmHg, no total das
valvulas. Nenhuma das valvulas apresentava
sinais de endocardite ou perfuracdo dos folhe-
tos (Tabela 2).

O tempo médio de circulagdo extracorporea
foi de 97.1 = 24.3 minutos e 0o tempo de
pincamento adrtico de 71.8 minutos, o total de
mortes no intra-operatdrio e no seguimento mos-
trado no Grafico 1.

GRAFICO 1
Grafico da mortalidade em relacdo ao ano de
carneiro operados

COMENTARIOS

A mais importante fase de estudo pré-clinico,
em testes de proteses cardiacas, envolve o im-
plante dessas valvulas em posicdo ortotopica em
animais de grande porte. Durante esta fase do
estudo, caracteristicas da performance da valvu-
la, bem como a sua seguranca, sdo avaliadas e
também as configuracdes da protese, da técnica
de implante e o estudo hemodinamico in vivo.
Além disso, a durabilidade global tera que ser
bem analisada e suas complica¢gfes, o trom-
boembolismo, calcificagcdo, hemdlise, trombos e
doencas cardiacas e sistémicas.

Com isso, torna-se imperativo o uso de um
modelo experimental adequado e que melhor
possa pressupor aquilo que acontece em
humano.

TABELA 2

VALORES ECOCARDIOGRAFICOS

Ident. F.E (%) Gradiente médio DD(cm) Espessurado septo Espessuradapp
1 67 4.2 4.6 1.0 1.0
2 65 1.6 4.7 0.7 0.7
3 75 5.3 3.6 0.8 0.8
4 75 8.2 4.4 0.6 0.6
5 79 3.0 5.3 0.7 0.7
6 73 9.6 4.4 0.7 0.7
7 72 4.1 3.7 0.7 0.7
8 7 1.8 6.3 0.8 0.7
9 84 17 3.3 0.6 0.6
10 72 1.4 4.6 0.9 0.8
11 68 3.0 2.5 0.7 0.6
12 68 15 3.3 0.6 0.6
13 78 4.8 4.3 0.8 0.7
14 82 3.4 3.7 0.9 0.9
15 80 4.5 4.3 0.7 0.7
16 67 4.8 2.3 0.8 0.7
17 77 3.6 5.3 0.6 0.6
Média 74.0 3.9 4.1 0.7 0.7
Dp 5.7 2.2 1.0 0.1 0.1
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Essas préteses sao testadas em duplicadores
de pulso e em testes de estresse que tentam simu-
lar aquilo que ocorre no homem (18),

Uma outra forma de avaliar estas préteses é
seu implante em aorta descendente de cées, que
apesar de ser um procedimento relativamente mais
simplificado, € um modelo sujeito a criticas princi-
palmente pelo fato de manter a valvula nativa, o que
produziria resultados ndo muito confiaveis além de
estar numa posicdo anatdmica desfavoravel, alguns
autores iniciaram os primeiros procedimentos com
este modelo experimental (19-21),

A outra forma de avaliar este tipo de proteses
era o implante em outros locais, com tecido subcu-
taneo de ratos, em posigcdo mitral ou tricuspidea em
cdes e carneiros. Contudo, estas proteses também
eram avaliadas em posi¢cdo mitral, o que né&o
mimetiza aquilo de acontece em territério adrtico,
dai ndo se pode concluir diversos aspectos
biomecéanicos destas proteses.

Tém-se usado varias espécies de animais com
esse proposito; alguns autores(8:4.10.13.17.22) ¢itam
experimentos realizados com cavalos, ratos, cabras,
porcos e cées.

O uso de cabras tem sido relatado com sucesso,
porém, em varias areas, a utilizacdo deste animal é
limitada, o que torna seu uso pouco difundido(??. Os
cédes, sdo usados mais amplamente, devido a facili-
dade de obtengéo; porém a incidéncia de endocardite

e de outras doengas sistémicas é maior.

Suinos apresentam varias dificuldades, entre
elas a presenca de variacbes anatdémicas(®> com-
plicagdes pos circulacdo extracorpoérea, dificuldades
para acesso venoso periférico e 0 manuseio e cui-
dados com a salde bastante dificeis(26).,

A necessidade de cuidados especializados e o
risco de transmissao de doencas para o pessoal de
laboratério é grande, principalmente hepatite e
micobactérias; dai o uso bastante limitado de pri-
matas como macaco e babuinos(@),

Varios autores tém usado ovinos como mo-
delo experimental, para o implante de préteses
cardiacas e concluiram que carneiros jovens sédo
modelos ideais para este tipo de procedimento,
pois, a calcificacdo nas proteses pode ser ava-
liada com mais acuréacia durante o seu desenvol-
vimento(12),

Analisando todos estes animais, percebemos
que o melhor modelo para avaliacdo de préteses
cardiacas, tanto a longo quanto a curto prazo, sao
carneiros jovens, visto que sdo animais, faceis de
serem cuidados no seguimento a longo prazo, ca-
racteristicas de desenvolvimento pdndero-estatural
adequado e em curto prazo de tempo.

Nosso experimento partiu do principio de que o
melhor local para se avaliar uma prétese seria o seu
local originalmente anatdmico. Para isso, a protese
deveria ser implantada em posigdo ortotopica.

Os ovinos em comparagdo com outros animais,
como por exemplo, porcos, suportam melhor as al-
teracdes produzidas pela circulacdo extracorpérea(”.
O inicio da circulagdo extracorpérea e a manuten-
¢do foi de maneira convencional para o peso do
animal, com fluxo arterial adequado para manter
bom débito cardiaco e boa oxigenacdo, sendo que
a administracdo das demais drogas usadas durante
o procedimento foi feita de maneira ja consagrada
e usada por outros autores(10-13),

A solucédo cardioplégica inicialmente usada era
cristaléide fria na raiz da aorta e a manutengdo era
feita coma a mesma. A partir da quarta operacao,
passamos a fazer a dose de manutengdo com solugéo
cardioplégica sangiiinea nos o6stios coronarianos, e
observamos uma melhor recuperacdo dos batimentos
cardiacos ap6s o despingamento da aorta. Isto con-
tribuiu favoravelmente para a diminuicdo do tempo de
CEC, pois, com esta recuperagdo mais rapida da funcéo
cardiaca, foi mais facil sair de perfuséo.

De maneira geral, a técnica de implante do tubo
valvulado “stentless” em posi¢cdo subcoronariana, a
nao ser certas peculiaridades, como o coto proximal
de aorta deixado no anel para o reforco da sutura,
0 demais passos nao diferem muito da literatura
convencional deste tipo de operacdo em humanos.

Esta técnica de implante de prétese adrtica
“stentless” em posicao ortotdpica, com reimplante
das coronarias, nos mostrou um grande leque de
variedades no tamanho das préteses usadas, sendo
que usamos de 21 a 25. Desta maneira, o anel aortico
é bem exposto e proporciona este fato. O anel adrtico
do carneiro é o que, proporcionalmente, mais se
aproxima do anel aértico do homem, em tamanho(?8).
Por isso, a importancia na diversidade do tamanho
das préteses utilizadas. DAVID et al. (19 ytilizaram
préteses em posigdo adrtica todas de tamanho 21,
sem reimplante de coronarias, OUYANG et al. (12
descreveram o implante de préteses “stentless” em
posicdo ortotopica adrtica em carneiros juvenis, e
utilizaram préteses de tamanho 19 em todos os casos.

Ocorreram 8 6bitos no intra-operatério, uma
mortalidade de 25,8%. Em 4 destes casos ocorreu na
primeira semana do estudo e, nos primeiros casos,
em 2 por sangramento incontrolavel na linha de sutura
proximal da aorta, a qual foi feita com pontos sepa-
rados e, mesmo depois da protaminizacdo, ndo houve
formacdo suficiente de coagulo para cessar a hemor-
ragia; em outro, o tempo de CEC foi muito prolongado
€ 0 coracdo ndo recuperou 0s batimentos e, no ultimo
caso, por infarto trans-operatério traduzido por
supradesnivel do segmento ST ao monitor cardiaco,
além de enrijecimento da parede ventricular esquerda,
provavelmente por torcdo na coronaria esquerda.
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Os outros 4 casos ocorreram durante a segun-
da semana do estudo, 2 animais apresentaram, apds
sair de CEC, hipo6xia grave e refrataria, com saida
de grande secrecdo amarelada pela canula traqueal,
a presenca de secrecdo amarelada sugere algum
processo infeccioso recente, que, apesar de todo o
cuidado pré-operatoério, este fato ndo foi identifica-
do; entre outras causas para esta intercorréncia,
cita-se a insuficiéncia da prétese levando a edema
pulmonar agudo, acumulo de secre¢fes por desen-
volvimento de atelectasias, provocada pela circula-
¢do extracorpoérea. Os outros 2 animais ndo apre-
sentaram qualquer intercorréncia durante a opera-
¢do, porém, terminado procedimento, ndo recobra-
ram o nivel de consciéncia, mesmo apds um perio-
do de 6 horas ap6s o término da operagcdo, em
ventilagdo mecanica. As possiveis causas para esta
intercorréncia séo, principalmente, embolia area
macica, fluxo cranial insuficiente e redirecionamento
da canula arterial para caudal. Portanto, estes 2
animais tiveram que ser sacrificados. As pupilas
encontravam-se paraliticas e midriaticas, além de
auséncia total de reflexos motores e respiratérios.

Durante o seguimento, houve 3 mortes, daque-
les 21 restantes, perfazendo uma mortalidade de
14,7% em 30 dias. Um animal apresentou paralisia
completa dos membros posteriores e teve que ser
sacrificado no 62 PO; este animal apresentou um
tempo de CEC extremamente elevado com duracao
de 151 minutos, pois apresentou uma grave
intercorréncia, que foi uma lesdo na coronaria direi-
ta e a corre¢do foi muito dificil, com um pingamento
adrtico de 98 minutos. Isto, deve ter sido o fato que
levou um baixo fluxo por um tempo grande para as
extremidades distais. O outro animal foi encontrado
morto no 272 PO e, ao exame macroscopico da
prétese, apresentava-se com aspecto de endocardite,
com destruicdo do tecido protético, e 0 outro animal
foi encontrado morto no 31 ¢ PO, sem causa defi-
nida, pois a prétese apresentava-se normal e nédo
havia areas de infarto, porém o coragdo estava
bastante aumentado.

A baixa mortalidade durante o seguimento pos-
operatério e a pequena ocorréncia de processos
infecciosos nos mostram a viabilidade de cuidar
destes animais na area de confinamento. E, além
disso, a técnica de reimplante dos 6stios corona-
rianos néo foi causa imediata de 6bito no seguimen-
to. Em outros modelos, a taxa de infeccdo e sep-
ticemia sdo maiores, chegando a 50%(1); isto se
deve a freqlientes bacteremias que ocorrem em caes,
inerentes ao habito de vida destes animais.

De maneira global, a mortalidade foi de 11
carneiros em 31 operados, com uma mortalidade
geral de 35,4%, com curva atuarial de 30 dias de
64.6%. ALEXI-MESKISHVILLI et al. (28 descreve-
ram o trabalho de Nikolai Terebinski, que realizou
250 operacgfes valvares em caes, com uma taxa de
mortalidade de 34%, quando na valva tricispide e
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52% na valva mitral. ARBUSTIN et al. ® obtiveram
uma taxa de mortalidade de 16,6%, realizando
operagcbes sobre a valva tricispide de carneiros;
BARNHART et al. @9, com mesmo modelo experi-
mental, obtiveram uma taxa de mortalidade de 20%.
BIANCO et al. 4 testaram o cdo como modelo experi-
mental, para a andlise a longo prazo de proteses
cardiacas; obtiveram uma taxa de mortalidade de
18%; BJORK et al. (22, operando cabras, obtiveram
uma taxa de mortalidade de 29%, em posi¢cdo mitral.

Os estudos que utilizaram cées, realizando as
operacBes sobre a valva aértica, apresentaram uma
taxa de mortalidade maior. LOWER et al. 1) obtive-
ram uma taxa de mortalidade de 53,3%, com implan-
te de prétese adrtica na aorta descendente de cées.
BROWN et al. 39 estudaram 13 carneiros, nos quais
implantaram as proteses em posi¢cao supra coronaria,
obtiveram uma taxa de mortalidade de 69%. DAVID
et al. 19 foram os primeiros a implantar préteses
“stentless”, em posicao adrtica em carneiros velhos,
obtiveram uma taxa de mortalidade operatéria de
25% e global de 50%. SALERNO et al. (13) operaram
3 carneiros adultos com implante de prétese adrtica
metalica, com 0% de mortalidade. OUYANG et al. (12)
desenvolveram um modelo experimental para o im-
plante de prétese adrtica “stentless”, em posigcdo
ortotopica para troca de valva adrtica, para isso,
operaram 27 carneiros juvenis com uma taxa de
mortalidade de 48%. A operacao foi feita de maneira
convencional, sem reimplante dos 6stios coronarianos.

Este ultimo estudo é o que mais se aproxima da
técnica por nés utilizada, porém, como ja mostrado,
usamos proteses de diferentes tamanhos e a mor-
talidade global, em nosso estudo, foi menor. Os
outros estudos com opera¢cfes sobre valvas
tricispide e mitral, as taxas de mortalidade sao
menores, porém para a avaliacdo de préteses em
posicdo adrtica deve ser feita na sua posicdo
ortotopica, levando, com isso, maior confiabilidade
dos resultados obtidos para que possamos inferir
aquilo de podera ocorrer no homem.

O controle laboratorial foi analisado na primeira
semana do pos-operatério e no trigésimo pds-opera-
tério. Ndo foram realizadas as dosagens no pré-ope-
ratério, por questdes logisticas. Cuntudo, os valores
obtidos, nestas duas sequéncias citadas, nos permita
avaliar as principais alteracdes que poderiam ocorrer.

Foram estatisticamente significativos os valores
da redugdo da creatinina e uréia, o que pode ser
explicado pelas possiveis altera¢des induzidas pela
CEC. Estes valores, porém, se mantiveram no limite
da normalidade, o que nos leva a analisar que a
perfuséo renal foi adequada, bem como a n&o ocor-
réncia de baixo débito cardiaco. Em outros estudos,
ndo houve alteracdes nestes valores (412.13),

Para obtermos uma andlise funcional da prétese,
bem como da funcdo cardiaca, conseguimos reali-
zar ecocardiograma em 17 animais. O valor médio
da fracdo de ejecdo obtido, em torno de 74%, nos
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mostra a boa funcado cardiaca e um bom desempe-
nho da prétese, e um gradiente médio da via de
saida do ventriculo esquerdo de 3,9 mmHg e um
diametro diastélico final de 44,9 mm. Procuramos
comparar estes dados com valores normais de
ecocardiograma para carneiros juvenis sem nenhu-
ma doenca pregressa. Porém nao encontramos
dados na literatura a este respeito. Por isso, na
tentativa de acharmos parametros para a normali-
dade, realizamos 3 exames em carneiros sadios
imediatamente antes da operacdo e os valores néo
diferiram daqueles encontrados nos animais do
experimento. A fracdo de ejecdo ficou em torno de
75%, o gradiente médio em torno de 3 mmHg e o
diametro diastélico final em 40 mm.

Os dados do ecocardiograma nos permite ana-
lisar a protese e seu funcionamento e, indiretamen-
te, o grau de isquemia desse coragdo, porém, para
obtermos dados extremamente confidveis em rela-
¢ao ao reimplante dos 6stios coronarianos, é neces-
séria a realizacdo de estudo coronariogréfico.

Sendo de grande importancia, o estudo pré-
clinico, em animais de grande porte, € imperativo
que se faca um modelo experimental adequado.

Ovinos juvenis, com idade entre 4 e 6 meses,
demonstram serem modelos excelentes em relagao

a facilidade e a reprodutibilidade da técnica empre-
gada. E mais importante ainda é o acompanhamen-
to a longo prazo destes animais; como sdo carnei-
ros juvenis, seu rapido desenvolvimento nos permi-
te, a curto prazo, analisar as altera¢cdes que possam
ocorrer neste tipo de prétese. Além disso, ha faci-
lidade na observacéo clinica e na coleta de exames,
0 que ndo provoca estresse nestes animais.

CONCLUSOES

*« O ovino juvenil, como modelo experimental para
analise de protese cardiaca, mostrou-se bastan-
te eficaz, para a conclusdo de um estudo, para
uma posterior aplicabilidade clinica para este
tipo de proétese, e além disso os ovinos séo
animais ddéceis e faceis de manipular no pés-
operatério imediato e tardio em relacdao a ali-
mentacdo e aos cuidados no confinamento e
controle clinico.

« Bioproteses adrticas “stentless”, quando im-
plantadas em posi¢do ortotdpica, tém maior
confiabilidade para avaliagdo hemodinadmica e
estrutural.

*« Um estudo a longo prazo permitira avaliar a ana-
tomia das coronarias apés o implante destas.
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Santos P C, Gerola L R, Pessa C J N, Branco J N R, Casagrande |, Buffolo E - A juvenile sheep
model for the stentless bioprostheses implanted as aortic root replacements. Rev Bras Cir

Cardiovasc 2002; 17(1): 90-8.

ABSTRACT: Introduction: Often, studies on aortic prosthetic valves analyze their performance not
at the primitive position, but using tricuspid and mitral ones or inserting it in the descending aortic area.
Taking that into account, it would be relevant to observe results in those studies in which the conclusions

are based on their original implantation.

Material and Methods: Thirty young sheep, 28 males and 2 females, were operated on. Ages ranged
4.4 to 6.3 months and weights 25 to 37 Kg. Extra corporeal circulation (ECC) was applied to all
the animals, always guided by the conventional criteria, that is to say, the arterial cannula was inserted
in the thoracic aorta just past the arterious ducts and the venous cannulae, a single one, was placed
in the right atrium. The operation was performed according to the principle of moderately low body temperature-
29°C- and cold cristalloid cardioplegia, in the aortic root, to induce; but otherwise was utilized blood
to the maintenance. Following with the technique proposed, the aortic valve of the animal heart was
completely excised and finally implanted the valved tube stentless, not forgetting the refixation of the
coronary main. The sheep were kept in clinical and laboratorial observation during thirty days in what

was included a echocardiogram in the end.

Results: The results demonstrated 8 intraoperatory deaths (26.6%), and 6 during the following (27.7%).
The mean time of ECC was 98 minutes. The dimension of the majority prothetics valves were 21 and
23. Only two valves evoluted with mild insufficiency, none denoted evidences of the endocarditis neither
of leaflets perfuration, the mean fraction of ejection was 74%, the left ventricle had its wall preserved

in all cases.

Conclusion: This experimental model can certainly reproduce nearly the reality, confirming good
parameters of prothetics stentless evaluation in the aortic position. And the sheep declared itself to be
pleasant, which helps us its control during the whole study.

DESCRIPTORS: Aortic valve surgery. Blood vessel prosthesis, implantation. Bioprosthesis.
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