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Bovine jugular covered stent-graft implanted in swine inferior vena cava —
a study of tissue response
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Resumo

Objetivo: Avaliar a resposta tissular a uma endoprétese, com
cobertura bioldgica heteréloga, implantada em veia cava inferior
de suinos.

Meétodo: Desenvolvemos uma endoprotese auto-expansivel,
revestida com um segmento de jugular bovina, conservada por pro-
cesso L-hydro e suturada em um stent de aco inoxidavel 316L. O dis-
positivo introdutor utilizado foi a bainha de liberagdo da endoprétese
aortica Taheri-Leonhardt (Florida, EUA). Foram implantadas
endoprdteses em 10 suinos, todas na veia cava infra-renal. Os animais
foram submetidos & flebografia peroperatéria. A necropsia, apds 2
meses, cada endoprdtese foi retirada em bloco e analisada
macroscopicamente, visando a avaliagdo da perviedade, aderéncia aos
tecidos vizinhos e incorporagdo a parede venosa; e,
histopatologicamente, visando a resposta histolégica ao enxerto.

Resultados: Na analise macroscopica, todas as endoprdteses en-
contravam-se pérvias e totalmente incorporadas a parede venosa, po-
rém seis apresentavam trabeculagdes grosseiras no seu interior e qua-
tro algum grau de fibrose perivascular. Trés animais desenvolveram
linfocele, uma retroperitoneal e as outras na parede abdominal. No
estudo histopatoldgico, observamos reacdo inflamatéria granulomatosa
tipo corpo estranho em todos os casos, sendo predominante na cama-
da média (80%)).

Conclusdo: O modelo estudado apresentou baixa
trombogenicidade, corroborando com a eficacia do meio de conser-
vagdo e material escolhidos; porém, baixa biocompatibilidade, prova-
velmente pelo obstaculo imunoldgico dos xenoenxertos e resposta
tissular exagerada do territdrio venoso.
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Abstract

Objective: To evaluate tissue response to a bovine jugular vein
covered stent when implanted in the swine inferior vena cava.

Method: We developed a self-expanding stent, using a segment
of L-hydro conserved bovine jugular vein, which was trimmed and
sutured to a 316L stainless steel stent. We used the Taheri-Leonhardt
delivery system for aortic stent-graft deployment (Florida, USA). Ten
handmade stent-grafts were implanted in 10 swine inferior venae cavae.
All animals were submitted to perioperative venography. At necropsy,
2 months later, the stent-grafts were removed en bloc and
histopathologic analysis was undertaken, in order to analyze its patency,
adherence to neighboring tissues and incorporation to the venous wall,
as well as tissue response.

Results: All stent-grafts were patent and adherent to venous wall,
but six presented with gross trabeculation and four had some degree
of perivascular fibrosis at macroscopy. Three animals developed
lymphocele, one in the retroperitoneal space and the others in the
abdominal wall. At histopathology, we observed chronic inflammatory
reaction with foreign body granulomatous response in all cases, with
prevalence of the tunica media (80%).

Conclusion: The model presented low thrombogenicity, which
corroborates the efficacy of the chosen means of preservation and
material. However, there was low compatibility, probably due to the
immunological obstacle of xenografts and exaggerated tissue response
of the venous territory.

Key words: Stent-graft, bioprosthesis, jugular veins, cattle, inferior
vena cava, histocompatibility.

O tratamento de lesBes traumaticas e processos
estenoticos ou oclusivos venosos é um assunto de gran-
de dificuldade e controvérsia terapéutical. Por se
tratar de um territério vascular cuja lesdo apresenta
menor impacto clinico e evolucdo mais lentaem relagéo
aarterial, hd uma caréncia de experiéncia e consenso na
literatura. Com o advento da cirurgia endovascular,
técnica minimamente invasiva, a indicagdo desse tipo
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de intervencdo no territ6rio venoso é crescente2-11,

Aangioplastiatransluminal venosa percutanea pode
ser eficaz durante alguns meses, porém, em geral, as
estenoses sd0 muito resistentes, com alto indice de
ineficacia primaéria e reestenose a curto e médio prazo12.
A utilizacdo de stents representa um certo progresso,
mas ndo definitivo. A maior parte dos pacientes, com
excecdo dos casos de tratamento paliativo para estenoses
neoplésicas, terd de submeter-se a vérias intervengdes
endoluminais para manter a permeabilidade de seu
sistema venoso e para prevenir uma eventual trombose,
que, se aguda, pode ter conseqliéncias drasticas. Porém,
os resultados, ainda que inferiores aos arteriais, compe-
tem com os obtidos com as cirurgias convencionais de
grandes vasos dos sistemas das veias cava superior e
inferior12.13,

A investigacdo de materiais biologicos para a con-
feccdo de endoproteses é recentel4. A veia foi um dos
primeiros enxertos utilizados, em sua forma aut6loga
ou heteréloga desnaturadal®. Embora o enxerto venoso
aut6logo apresente o melhor resultado, necessita de
procedimento cirlrgico para sua coleta e depende do
patriménio venoso do pacientel8. Porém, as endopro-
teses bioldgicas oferecem algumas qualidades que 0s
polimeros sintéticos ndo possuem, como a resisténcia a
infeccdo, baixo perfil, maior complacéncia e maior
biocompatibilidadel8.

Uma série de processos celulares e moleculares
complexos contribui para a cicatrizagdo das endoprote-
ses. Esses processos cicatriciais refletem a resposta tissu-
lar ao implante de um corpo estranho no sistema
vascular e resultam em quatro tipos de formagdes
tissulares:; trombo, neo-intima, endotélio e infiltrado de
células inflamatdrias'®-17. Tanto a extensdo quanto a
localizacdo de cada um dos quatro tipos tissulares sdo
influenciadas por um ndmero de fatores mecanicos
relacionados ao implante da endoprotese, localizagdo
das hastes de metal do stent, tipo de polimero ou
material bioldgico do enxerto e método de conservacao
utilizado16,

O presente estudo foi elaborado para avaliar a
resposta tissular ao implante, na cava inferior de suinos,
de uma endoprétese auto-expansivel recoberta com
segmento de veia heter6loga conservada em solucéo
especial pelo processo L-hydro.

Material e método

Este estudo foi realizado no centro de pesquisa da
Labcor Laboratérios, em Santa Luzia (MG), e apro-
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vado pelo Comité de Etica e Pesquisa em Animais de
Laboratério do Departamento de Cirurgia da UFRJ
e pelo Comité de Cuidados e Uso de Animais do
Centro de Pesquisa da Labcor Laboratorios, em Belo
Horizonte (MG).

Endoproteses

A endoprotese foi estruturada por um stent consti-
tuido por trés anéis de fio com seccdo redonda de
0,018”, de ago inoxidavel 316L, dobrados em zigueza-
gue, tipo “alca de guardanapo”, e conectados entre si
longitudinalmente por um fio do mesmo material e
perfil (barra conectora). Cada anel do stent media
aproximadamente 12 mm de comprimento, com um
total de 10 dobras equidistantes, totalizando cinco
cristas e cinco vales. Todo o dispositivo apresentava em
média 63 mm (47 mm-80 mm) de extensdo por 15 mm
(10 mm-22 mm) de diametro. Os didmetros dos stents
foram adequados aos segmentos de jugular bovina
disponiveis. Ja os didmetros das endoproteses, escolhi-
das para cada animal, foram estipulados de acordo com
0 protocolo estabelecido por Gomez-Jorge et al. e
confirmados empiricamente pela avaliagdo do didme-
tro externo da cava sob viso diretal8.

Os segmentos da jugular de bovino foram extraidos
de animais abatidos em idade adulta, no abatedouro
municipal de Santa Luzia (MG), aprovado pelo Minis-
tério da Agricultura e Vigilancia Sanitaria para esse fim.
Apds serem aparados, para eliminar o excesso de tecido,
e montados em suporte, receberam o tratamento de
preservacdo pelo processo L-hydro.

O processo L-hydro de conservagdo é dividido em
trés etapas distintas. A primeira combina a extracdo de
antigenos, sob condigBes controladas, sem o uso de
detergentes, surfactantes ou enzimas digestivas, com o
mascaramento de antigenos remanescentes pelo poligli-
col, sob oxidagdo quimica controlada. Essa etapa é
realizada em condic0es fisicas especificas, que protegem
0s componentes extracelulares, tais como o colageno e
a elastina. A segunda etapa consiste em um processo de
incorporacéo ao tecido de um agente antiinflamatdrio
ndo-esterdide (equivalente ao &cido acetilsalicilico) e de
um agente antitrombdtico (equivalente a heparina). A
terceira e Ultima etapa realiza a esterilizagdo do tecido
em fase aquosa de peroxido de hidrogénio (H,0,).

Para 0 implante da endoprotese, foi utilizado o
sistema liberador da endoproétese de aorta tipo Taheri-
Leonhardt (Flérida, EUA), composto por uma bainha
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coaxial, com um émbolo propulsor (Figura 1). Os
sistemas usados foram de calibres variados: 18-24F,
sendo escolhidos conforme a regra do “n + 4” desenvol-
vida in vitro por Gomez-Jorge et al.18,

Amostra

Foram utilizados 10 suinos fémeas de raca hibrida
(cruzamento de Landrace e Large White), provenientes
da Fazenda Cérrego Fundo, Brumadinho (MG). To-
dos os animais apresentavam-se saudaveis, com idade
de 3 meses e peso médio aproximado de 26 kg, variando
de 20 a 35 kg. Os animais foram alimentados com racéo
de crescimento para suinos Socil Guyomarc’h, Cevadil
12, 600 mg/dia e agua ad libitum.

Procedimento cirdrgico

Os animais foram submetidos a um jejum de 12
horas para alimentos sdlidos e 6 horas para liquidos. A
viade acesso venoso foi a veia marginal da orelhadireita,
e no ato anestésico foram utilizadas as seguintes drogas:
sulfato de atropina na dose de 0,04 mg/kg intramuscu-
lar (IM) 20 minutos antes da inducdo; cloridrato de
ketamina na dose de 7,8 mg/kg IM; cloridrato de
xilazina na dose de 2,2 mg/kg IM; tiopental sodico na
dose de 8 mg/kg endovenoso e restante conforme
necessidade; e succinilcolina na dose de 1 mg no inicio
do procedimento.

A via de acesso foi a retroperitoneal, utilizando-se
uma incisdo abdominal obliqua arqueada com concavi-
dade medial em quadrante inferior direito. Apos expo-
si¢do, disseccdo e reparo das veias iliacas externa, interna
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e comum, o animal foi anticoagulado com heparina
sddica na dose de 350 Ul/kg. Foi puncionada a veia
iliaca comum direita e introduzida bainha curta 5F,
pela técnica de Seldinger. Foi também realizada flebo-
grafia para delimitacdo do limite proximal (veia renal)
e distal (bifurcacdo iliaca) para o posicionamento da
endoprotese. Apds pincamento distal dos vasos, foi
introduzido sob fluoroscopia, por flebotomia longitu-
dinal, o sistema de liberacdo apoiado sobre fio guia
teflonado 0,035” x 145 cm com ponta em “J”. Proce-
dendo-se a liberagdo da endoprotese, foi realizada flebo-
grafia de controle pelo préprio sistema liberador retra-
ido distalmente e posterior fleborrafia com fio de po-
lipropileno 7-0 (Figura 2). A anticoagulagdo foi rever-
tida com cloridrato de protamina na dose de 1 ml para
cada 1.000 Ul de heparina sddica administrados, e
realizou-se sintese da parede abdominal por planos.

Pds-operatorio

Apbs a cirurgia, os animais foram mantidos sob
temperatura ambiente em compartimentos individuais
nos primeiros dias e em alojamento conjunto no peri-
odo restante. Foram mantidos em regime de droga
antiinflamatoria por 3 dias consecutivos (flunixin me-
glumine 50 mg/dia) e antibi6tica por 7 dias (enrofloxa-
cina), 5 mg/kg/dia.

Sacrificio

ApGs 2 meses do procedimento de implante da
endoprotese, o0 animal foi anestesiado pela mesma téc-
nica e sacrificado com injecéo endovenosa de cloreto de
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C = cone introdutor; A = anéis do stent; P = @mbolo propulsor.

Figura 1 -

Endoprétese montada no sistema liberador
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VRE =veiarenal esquerda; VRD =veiarenal direita; 1, 2, 3=anéis do stent.

Figura2 - Endoprdtese implantada na veia cava infra-
renal

potassio a 10% na dose de 20 ml in bolus. O segmento
de veia cava inferior foi retirado em bloco e fixado com
solucdo de aldeido férmico a 10%.

Analise macroscopica

De acordo com a avaliagéo das caracteristicas inter-
nas e externas da pega, foi estabelecido um esquema de
escore para comparagao final dos resultados. A reacgéo
de fibrose tissular com aderéncia a estruturas adjacentes
foi pontuada com zero quando ndo ocorreu, 1 ponto
guando foi moderada e 2 pontos quando intensa. A
perviedade luminal foi pontuada com zero quando era
total, 1 ponto quando houve trabeculacdes e 2 pontos
guando da ocluséo total do vaso. A incorporagdo da
endoprotese recebeu zero quando totalmente incorpo-
rada ao vaso nativo, 1 ponto quando parcialmente
incorporada (descolavel ao manuseio) e 2 pontos quan-
do ndo incorporada (descolada).

Analise microscopica

Foram removidos os stents com técnica microcirdr-
gica e realizados cortes transversos nos segmentos em
contato com o anel do stent (intersegmentos) e fora dos
anéis do stent (segmentos livres). Os segmentos foram
incluidos em blocos de parafina e posteriormente sub-
metidos a cortes histolégicos medindo 4 um de espes-
sura e corados com hematoxilina-eosina.

A avaliacdo microscopica quantificou a reacdo in-
flamatdria nos intersegmentos e segmentos livres de
anéis do stent, sendo leve quando < 30%, moderada
guando > 30% e < 70% e grave quando < 70%.
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Resultado
Evolugdo pos-operatdria

As 10 endoproteses foram liberadas com sucesso.
Ocorreu um posicionamento inadvertido, com o anel
mais distal na veia iliaca comum direita, porém sem
repercussdo clinica. Todos os animais permaneceram
vivos até o sacrificio. Um animal apresentou abcesso na
parede abdominal, que regrediu com antibioticotera-
pia. Trés animais apresentaram linfocele, uma modera-
da com drenagem espontanea, uma gigante na parede
abdominal e outra gigante na cavidade retroperitoneal;
e doisanimais apresentaram granuloma na parede distal
e externa da peca, sendo que um destes desenvolveu
linforréia perienxerto.

Macroscopia

A necropsia, ndo houve nenhum caso de oclusdo
vascular, sendo a maioria das pecas (60%) classificada
com perviedade parcial (Figura 3), e o restante (40%),
como totalmente pérvias, conforme Tabela 1. Encon-
tramos um bom plano de dissec¢do em mais da metade
(60%) do grupo em estudo: em dois animais apresen-
tando aderéncia leve, em ambos 0s casos proximo a
bifurcagéo iliaca, e outros dois animais apresentando
aderéncia intensa, conforme Tabela 1. Embora todas as
endoproteses aparentassem total incorporagdo a parede
venosa, durante 0 manuseio do preparo histolégico, trés
destas se mostraram descolaveis, ou seja, parcialmente
aderidas, conforme Tabela 1.

Tabelal- Resultado da macroscopia
Ndmero Perviedade  Aderéncia Incorporagéo

do animal
1 1 1 0
2 1 0 0
3 1 0 0
4 0 0 0
5 0 0 1
6 1 2 0
7 0 0 1
8 1 2 0
9 0 0 0
10 1 1 1

Perviedade: 0 = completa, 1 = parcial, 2 = oclusao; aderéncia a fibrose
perivascular: 0 =nenhuma, 1 =leve, 2 =intensa; incorporacéo da endopro-
tese ao vaso: 0 = total, 1 = parcial, 2 = nenhuma.
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Figura3- Macroscopia da peca (veia cava infra-renal)

aberta longitudinalmente, evidenciando-se as
trabeculacOes luminais, equivalente a pervieda-
de parcial

Microscopia

Foi observada a presenca de processo inflamatério
crénico com reacdo granulomatosa tipo corpo estranho
em todas as pecas estudadas (Figura 4). A localizagéo
predominante da resposta inflamatéria foi na camada
média em 80% dos casos, € houve auséncia da camada
intima nos quatro Gltimos, conforme Tabela 2. Os
resultados de quantificagdo da resposta mostraram uma
discreta diferenca entre os cortes dos intersegmentos e
dos segmentos livres de anéis do stent, sendo severa em
40% dos segmentos livres e em 50% dos intersegmen-
tos; leve em 30% dos livres e 20% dos intersegmentos;
e igualmente moderada em 30% de ambos, conforme
Tabela 2. Assim, a resposta severa predominou em um
caso de corte nos intersegmentos, e a leve, em um caso
de corte nos segmentos livres de anéis.

g

tas)
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Discussdo

Desde o inicio do século 20 que modelos animais
tém sido utilizados para a pesquisa da doenga vascular.
No entanto, um modelo ideal ndo existe, ja que nenhum
reproduz perfeitamente a resposta humana a doenga. A
histopatologia sugere que os vasos periféricos do porco
domeéstico e do coelho séo os que mais se assemelham ao
modelo ideal, pois apresentam tamanho e acesso vascu-
lar semelhantes aos do homem, exibem quantidades
substanciais de elastina e possuem intima, média e
adventicia comparéaveis!®. No entanto, as respostas
cicatriciais séo menos intensas naespécie humanaquando
comparadas as demais2?. E os suinos tém uma tendén-
cia a hipercoagulabilidade e sistema fibrinolitico ndo
t4o ativo?l.

No nosso estudo, utilizamos suinos pela semelhan-
ca anatdmica, morfoldgica e histoldgica do sistema
vascular, além da facilidade de aquisi¢do. N&o encon-
tramos problema com o ganho ponderal, pois 0 prazo
programado do experimento foi de 2 meses, ndo repre-
sentando dificuldade no seu manejo. Embora 0s suinos
apresentem tendéncia maior a hipercoagulabilidade e
um sistema fibrinolitico menos ativo quando compara-
dos aos humanos, ndo foi observado nenhum caso de
trombose aguda do enxerto, estando, ao final do expe-
rimento, todas as endoproteses pérvias ou parcialmente
pérvias. Em nossa opinido, esse fato demonstrou que a
endoprotese bioldgica utilizada é pouco trombogeénica.

Fizemos umaabordagem qualitativa e quantitativa,
descrevendo a ocorréncia, o tipo e a intensidade da
resposta inflamatoria, em se tratando da avaliacéo ini-
cial de uma nova endoprotese e ndo de um dispositivo
jaemuso clinico. Assim, a escolha do tempo de 2 meses
permitiu a analise da mortalidade precoce, complica-
¢Oes relacionadas ao procedimento e alteragBes macro e
microscopicas da peca, como a perviedade e a resposta
tissular.

Nos estudos de viabilidade de stents farmacoldgi-
cos coronarianos, dispositivos jaem uso clinico regular,
exige-se a avaliagcdo do grau de inflamagdo, incluindo-
se uma escala de lesio em cada local com metal, a
descricdo da inflamagdo (ausente ou tipo celular e
localizagdo) e uma escala de inflamagdo para todo o
vaso, diferenciando-se cada camada e regidol®21, Em
nosso estudo de resposta tissular venosa, e ndo da
viabilidade de um dispositivo ja em uso clinico, obser-
vamos o grau de inflamagéo, aplicando-se umaescala de
reacdo inflamatoria nos intersegmentos e segmentos
livres de anéis. Nos estudos de dispositivos coronaria-
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Tabela 2 - Resultado da microscopia

N° do animal Segmentos Intersegmentos Local Presenca
livres predominante de intima

1 sev sev M-A sim

2 sev mod M sim

3 mod sev M sim

4 sev sev M-A sim

5 sev sev | sim

6 mod mod | sim

7 lev mod M nao

8 lev lev M nao

9 mod sev M nao

10 lev lev M nao

Quantificagdo da reacgdo inflamatéria nos segmentos em contato com o anel do stent (intersegmentos) e sem contato (livres):
resposta severa (sev), moderada (mod), leve (lev); local com maior predominio da reagéo: intima (I), média (M), adventicia (A);

presenca (sim) ou auséncia (ndo) da camada intima.

nos, a presenca de inflamagdo ou depdsito de fibrina
deve se encontrar em niveis aceitaveis, ocorrendo em até
20% dos cortes e descrita como leve ou moderada, sem
acelerar ou causar lesdo vascular substancial ou esteno-
sel®. Em nosso estudo, observamos reagdo inflamatéria
granulomatosa tipo corpo estranho em todos os casos,
sendo severaem metade dos intersegmentos e em menos
da metade (40%) dos segmentos livres de anéis. Ja as
lesBes vasculares, trabeculagdes grosseiras luminais, ca-
racterizadas como endopréteses com perviedade parci-
al, foram encontradas em 60% das pegas. Portanto, 0s
niveis de reacdo inflamatdria observados ndo foram de
acordo com o0s aceitaveis na literatura para doenca
coronariana, macroscopicamente resultando em lesdes
vasculares grosseiras em mais da metade dos casos.

Tentamos maximizar a perviedade do dispositivo,
diminuindo o trauma mecéanico com técnica microci-
rargica de preparo do enxerto, ndo realizando a pré-
dilatacdo e utilizando solucéo de baixa pressdo oncética
associada a terapia antitrombatica através da técnica de
preservacao L-hydro. Porém, estudos parecem demons-
trar que a hiperplasia neo-intimal ocorre com maior
exuberancia na presenca de velocidade baixa de fluxo e
em menor grau com a deformacdo circunferencial da
parede vascular?2:23, A velocidade de fluxo estaria dire-
tamente relacionada a forca de cisalhnamento do sangue

com a parede do vaso, um fator que determina a
probabilidade e duragdo da aderéncia de elementos
sangiiineos a intima22. Em nosso estudo, o implante da
endopratese foi realizado no sistema venoso de suinos,
com baixa forga de cisalhamento e menor velocidade de
fluxo, o que provavelmente propiciou a alta resposta
proliferativa local.

O tipo e a qualidade de enxertos vasculares biologi-
cos disponiveis e em estudo sdo diversos, assim como
também os métodos de preservacdo. Sdo divididos
basicamente em auto-enxertos, aloenxertos e xenoen-
xertos. Os auto-enxertos e aloenxertos, embora com
melhor histocompatibilidade, apresentam menor dis-
ponibilidade, restringindo a sua utilizacdo. Muita aten-
¢éo tem sido dispensada, entéo, aos xenoenxertos e aos
diferentes métodos de preservagdo. A distancia filoge-
nética e, portanto, o grau de discordancia entre os
antigenos de histocompatibilidade maiores parecem ser
determinantes na intensidade da reacéo de rejei¢do aos
mesmos24. Os primatas ndo-humanos seriam, a primei-
ra vista, os doadores mais certos; no entanto, o doador
suino parece ser o candidato mais adequado como fonte
de xenoenxertos vasculares, por sua facilidade de pro-
criagdo e manipulacdo genética, similaridade com o
sistema cardiovascular humano e menor incidéncia de
zoonoses transmissiveis24,
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A reestenose relativa ao implante de um stent no
leito arterial parece ter uma forte correlagdo com a
gravidade da lesdo e o subseqiiente espessamento neo-
intimal e porcentagem estendtica2®. Esta é uma lesio
medial profunda, sendo predominantemente induzida
no procedimento endovascular. Os eventos ocorridos
minutos apos esse procedimento sdo: adesao e agrega-
¢80 plaquetérias e trombose in situ?. A hipertrofia e a
proliferacdo das células musculares lisas (CML) mediais
ocorre apds 24-48 horas2>26, Embora o periodo seja
espécie-dependente, aproximadamente 4-14 dias ap6s
a lesdo, a migracdo dessas células para a camada intima
e a proliferacdo das mesmas ocorrem sob efeito de
mit6genos da musculatura lisa?. A deposicio de matriz
extracelular e espessamento intimal caracteriza a Gltima
fase da patogénese, variando entre 14 dias e 3 me-
5e525.26_

Os fatores que causariam a reestenose parecem ser
multifatoriais, incluindo-se a técnica de implante, fato-
res hemorreoldgicos, material e tamanho do stent,
geometria das hastes do stent e localizagdo da doenga no
sistema vascular. Um dos fatores a que os stents podem
estar relacionados é a lesdo da parede venosa pelas suas
hastes?’. A proliferacdo de CML é proporcional ao grau
de lesdo arterial causada pelo baldo ou pelo stent?’.
Embora a associacao entre a lesdo da parede vascular e
a proliferacdo de CML seja bem conhecida, pouco se
sabe sobre estratégias para a minimizagdo do estresse
sobre a tunica média e a lamina elastica interna durante
0 procedimento endovascular.

Quanto ao tipo de stent, os auto-expansiveis tém
sido demonstrados como causadores de menor trauma
intimal e consequente hiperplasia neo-intimal, quando
comparados aos balBes expansiveis?®. Neste estudo, a
forca radial do stent auto-expansivel foi intencional-
mente utilizada para diminuir a estenose luminal pro-
duzida pela espessura da cobertura de enxerto venoso e
ainda causar melhor adaptacdo ao ambiente venoso
altamente complacente.

Comparando-se as coberturas da endoproétese com
enxerto externo ou interno em relacdo ao stent, no
estudo de Toyota et al., observou-se que a cobertura
interna apresentou uma evolucéo pior, com oclusdo ou
estenose importante decorrente da hiperplasia intimal
exuberante?®. Essa hiperplasia intimal levou a uma
reacdo inflamatdria maior e a uma endotelizagdo atrasa-
daeincompleta, guando comparadaaendoprétese com
enxerto externo. Em nosso estudo, optamos pela fixa-
¢éo interna do xenoenxerto venoso, o que talvez tenha
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sido responsavel pela pobre endotelizagdo da endopro-
tese, pelos trés casos de adesdo incompleta a parede da
cava com descolamento a0 manuseio e pela prevaléncia
da perviedade parcial ou trabeculagGes grosseiras.

A cobertura interna, no entanto, preveniria o con-
tato luminal com o metal, promovendo, assim, uma
superficie interna lisa, com melhora dos resultados a
longo prazo'>17. A principal limitagéo, no entanto, é a
espessura do enxerto venoso, que causaria estenose do
vaso. Em nosso estudo, a protecdo ao contato do fluxo
venoso com o stent foi provavelmente a explicagdo para
a taxa nula de oclusdo que obtivemos. Por outro lado,
0 contato do stent com a parede venosa resultou em
maior reagdo tissular nesses locais. Encontramos tam-
bém dificuldade para montagem da endoprotese no
sistema de liberacdo, devido a espessura do enxerto
Venoso.

Conclusdo

Tentamos, neste estudo, associar um xenoenxerto a
um stent para ampliar a eficicia no tratamento de
patologias venosas, propiciando uma abordagem me-
nos invasiva. Porém, deparamo-nos com o obstaculo
imunoldgico ainda ndo transposto dos xenoenxertos e
com o grande desafio do territério venoso com respos-
tas tissulares exageradas pelo fluxo lentificado e baixa
forca de cisalhamento. Observamos reagdo inflamatoria
granulomatosa tipo corpo estranho em todos 0s casos,
sendo severa na maioria dos segmentos diretamente em
contato com o metal (intersegmentos). Além dessa
reacdo tissular exagerada, macroscopicamente observa-
mos trabeculagdes grosseiras em 60% dos casos, o que
comprometeu a luz dos segmentos estudados, caracte-
rizando perviedade parcial em sua maioria. A fixagdo
interna do enxerto a endoprdtese resultou em pobre
endotelizagdo, menor aderéncia a parede da veia cavae,
provavelmente, contribuiu para o comprometimento
da perviedade. Embora ndo tenha ocorrido nenhuma
oclusdo por trombose ou hiperplasia neo-intimal, o que
corrobora com a eficcia do meio de conservagéo e
material escolhidos, os resultados reservados apontam
para uma baixa biocompatibilidade do dispositivo estu-
dado.
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