ARTIGO ORIGINAL

Rev Bras Cir Cardiovasc 2012;27(3):419-28

Substituicao do tronco da artéria pulmonar em
carneiros utilizando heteroenxerto tubular valvado
com preservacao nao-aldeidica

Replacement of pulmonary artery trunk in sheep using tubular valved heterograft in non-aldehydic

preservation

Helmgton José Brito de Soudzaosé Hondrio délmeida Palm3 Ivan Ségio Joviano Casagrantje
Ségio Campos ChristoLuiz Ségio Alves-Silva, MarcoAnténio Cardoso dAlmeidéef, Diego

Felipe Gaig Enio Buffold®

DOI: 10.5935/1678-9741.20120071

RBCCV 44205-1402

Resumo

Introdugédo: As biopréteses valvaes cardiacas estédo
relacionadas a eventos tromboembdlicos, infecciosos e
degenerativos. Seu desgaste é atribuido principalmente a
desnaturacdo do colageno. O glutaraldeido, método
predominante de preservacdo de biopréteses, favorece o
processo de calcificacé@o e limita sua durabilidade. Diversas
técnicas tentam conter o processo degenerativo das
biopréteses.

Obijetivo: Avaliar o processo de calcificagdadn vivo, de
heteroenxertos pulmonares valvados, preservados em meio
néo-aldeidico (L-Hydro®).

Métodos: Dezessete carneiros foram submetidos a
substituicdo do tronco da artéria pulmonar por enxerto
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tubular valvado de pericardio bovino. Os animais foram
distribuidos em dois grupos: Grupo L-Hydro® (teste / n=14)

e Grupo Glutaraldeido (controle /n=3). Cerca de 150 dias
poés-implante os animais foram sacrificados, necropsiados e
as proteses submetidas a estudo anatomopatolégico, avaliagéo
radiolégica e dosagem do calcio por espectrofotometria de
absorgdo atdmicaA andlise estatistica foi obtida pomeio
dos testes exato de FisheF de Sudent ou Mann-Whitney
(significancia: 5%).

Resulados: A avaliagdo radiolégica, macoscopia,
microscopia e dosagem de calcio por espectrofotometria de
absorcdo atbmica demonstraram maior calcificagcdo nas
préteses do Grupo Glutaraldeido, quando comparadas as
proteses do Grupo L-Hydro® (=0,001). Sete animais do
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Grupo L-Hydro® (50%) apresentaram aderéncia das
clspides a parede do tuboR=0,228).

Conclusdes:As proteses peservadas em L-Hydp®
demonstraram-se mais resistentes a calcificagdo, quando
comparadas as preservadas em glutaraldeido.

Descritores: Bioprotese. Glutaral. Polietilenoglicois.
Proteses valvulares cardiacas. Doengas das valvas cardiacas/
cirurgia.

Abstract

Introduction: The cardiac bioprostheses are related to
thromboembolic events, infectious and degenerative
diseasesWear is mainly attributed to the denaturation of
collagen. Glutaraldehyde, the predominant method of
preservation of bioprostheses, favors the calcification process
and limits their durability . Several techniques ty to contain
the degenerative process of bioprostheses.

INTRODUCAO

Pacientes portadores de valvulopatia cardiaca, quando

indicado o tratamento cirdrgico, convivem com um

importante e delicado problema — a escolha do substituto
valvar. Os substitutos valvares existentes, entretanto,
possuem limitacdes significativas. Pelo fato de serem

ObjectivesTo evaluate the pocess of calcification in vivo
pulmonary valve heterografts preserved in non-aldehydic
(L-Hydro®).

Methods: Seventeen sheep underwent replacement of
the pulmonary artery valved tubular grafts of bovine
pericardium. The animals were divided into two groups:
Group L-Hydro® (test / n = 14) and Group Glutaraldehyde
(control / n = 3).About 150 days afterimplantation the
animals were sacrificed, necropsied and implants subjected
to a pathological study radiological evaluation and
measurement of calcium by atomic absorption
spectrophotometry. Satistical analysis was obtained though
the Fishers exact test, fident’s t or Mann-Whitney test
(significance: 5%).

Results:The radiological evaluation, the macroscopic and
microscopic measurement of serum calcium by atomic
absorption spectrophotometry showed increased calcification
of the prosthetic group Glutaraldehyde, when compared to
denture-HydroR Group L (P =0.001). Seven animals in Group
L-Hydro® (50%) had adherence of the leaflets to the wall of
the tube P = 0.228).

Conclusions: Prostheses preserved in L-Hydro® were
more resistant to calcification when compared with
glutaraldehyde preserved.

Descriptors: Bioprosthesis. Glutaral. Polyethylene
glycols. Heat valve prosthesis. Hearvalve diseases/surget

As biopréteses valvares, comumente, sao
preservadas em glutaraldeido. Esse método esta
associado a maior agregacao de fibrina, macrofagos,
célcio e material trombético a superficie da protese [16,17].
O glutaraldeido contido na superficie do tecido protético
€ citotoxico.A principal desvantagem da fixacdo das
biopréteses em glutaraldeido é a consequente

tecidos estranhos ao organismo humano, as préteses calcificacdo dos tecidos ao longo do tempo [1,16,17], 0
valvares estao associadas aos riscos de complicacdesque favorece a disfuncao e a necessidade de substituicdo
tromboembodlicas, degenerativas e infecciosas [1]. cirtrgica da prétese.

Enquanto as proteses mecanicas, altamente O desafio atual de engenharia tecidual é estudar e propor
trombogénicas, requerem terapia anticoagulante de longa a criacdo de substitutivos teciduais e valvares cardiacos a
duracdo, as proteses bioldgicas, sejam elas criopreservadaspartir de estruturas artificiais e biolégicas que sejam
ou fixadas em glutaraldeido, apresentam limitacdo de biocompativeis, ndo-trombogénicas, ndo-teratogénicas,
durabilidade com disfuncdo progressiva causada duraveis e que possibilitem o acompanhamento do
principalmente pela degeneracao teciddalegeneracdo crescimento do hospedeiro [18-20koricamente, a
das bioproteses valvares continua a figurar dentre os alternativa seria a utilizacdo de préteses que, tratadas,
principais problemas envolvendo o tratamento de pacientes permitissem a epitelizacao espontanea com células do
portadores de cardiopatias valvarésbusca pela hospedeiro [21].
confeccdo de substitutivos valvares através de tecidos Em 2005, Nina et al. [22] e, em 2007, Santos et al. [23]
organicos tem sido alvo do estudo de varios autores ao testaram o método de preservacdo em L-Hydro®
longo dos ultimos 60 anos [2-8]. (polietilenoglicol - PEG). Os dois primeiros compararam

Na tentativa de reduzir o ritmo de desgaste e, proteses preservadas por esse método com biopréteses
consequentemente, prolongar a vida Gtil das proteses preservadas em glutaraldeido, implantadas em posicao
bioldgicas, algumas técnicas de preservacao tém sido propostasmitral e adrtica, respectivamente, de carneiros jov&ns.
com o objetivo de reduzir o processo de calcificacao [9-15]. préteses tratadas convencionalmente, em glutaraldeido,
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apresentaram calcificacdo macroscépica e microscopica, meio de amostras incubadas em meios de cultura FTM,
além de deposicdo de material trombético. Ja aquelas Middlebrook e STB durante 14 dias. Comprovada a
preservadas em L-Hydro® apresentavam reendotelizacdo esterilidade, a prétese é liberadlaécnica de preservacao
espontanea por células do hospedeiro, conferindo maior em L-Hydro® consiste de trés etapas distintas: 12 Etapa:
resisténcia a calcificacdo e a trombogenicidade. Em 2011, Extracdo dos antigenos e oxidacao quimica dos antigenos
Rey et al. [24] compararam morfolégica e funcionalmente, remanescentes com polietilenoglicol; 22 Etapa: Esterilizacao
homoenxertos pulmonares preservados pelo método L- em perdxido de hidrogénio; 32 Etapa: Estoque das préteses
Hydro®, com homoenxertos a fresco, implantados em em solucao de etanol a 50%.
carneiros jovens, e avaliados apés um periodo de 320 dias.  Os animais foram deixados em jejum 24 horas antes da
Os autores concluiram que homoenxerto tratado pelo método cirurgia. A inducao anestésica foi feita com tiopental, via
L-Hydro® apresentou evidéncia histolégica de intravenosa. O animal foiintubado, colocado em ventilagéo
repopulacédo celular intersticial e endotelial. Recentemente, mecénica, passada sonda nasogastrica, monitorizacao
Furlanetto et al. [25] demonstraram que xenoenxerto valvado eletrocardiografica e tricotomia toracica esquehdzartir
pulmonar porcino, com preservacédo L-Hydro®, colocado de uma toracotomia esquerda no quarto espaco intercostal,
em posicdo pulmonar de carneiros recém-nascidos e o pulméao esquerdo foi afastado, feita a abertura do saco
acompanhados até a fase adulta, apresentavam cresciment@ericardico e a dissec¢cdo do tronco pulmoigos
do enxerto, auséncia de calcificacdo e preservacdo da heparinizacado, foi realizada a canulacéo da aorta ascendente
funcédo valvar pulmonar e da auricula direita com o estabelecimento da circulacéo
Nesse contexto, o presente estudo avanca na avaliacaoextracorpérea com hemodilui¢éo total, normotermia e sem
do processo de endotelizacdo espontanea dos pincamento adrtico.
substitutivos valvares, dessa vez, testando o desempenho  Apds a seccao completa do tronco pulmoposfolhetos
do modelo de preservacao em polietilenoglicol (L-Hydro®) nativos da valvula pulmonar foram retirados. Um segmento
em préteses tubulares valvadas, implantadas no tronco da do enxerto de aproximadamente 4 cm, contendo as cuspides
artéria pulmonar de carneiros. foi anastomosado a porcao proximal na via de saida do
O objetivo deste estudo é avaliar os processos de ventriculo direito e na porcdo do tronco pulmonar
degeneracao estruturah vivo, de heteroenxertos relacionada com a bifurcacdo, com sutura continua, com
pulmonares valvados, preservados em L-Hydeo®  fio polipropileno 5-0.Apés a hemostasia, a circulacéo
implantados em ovinos, com periodo minimo de observacéo extracorpdrea foi interrompidApos reposicao de todo o

de cinco meses. volume sanguineo, foram retiradas as canulas e
administrado cloridrato de protamina. Um dreno toracico
METODOS foi colocado, o pericardio aproximado e a inciséo toracica

fechada. O dreno foi retirado quando o animal passava a

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa respirar espontaneamente. Os animais foram deixados em
da Universidade Federal de Séo Paulo (UNIFESP). Quatorze observacéo por sete dias e, apos esse periodo, transferidos
animais receberam o implante da bioprétese a ser testadaao biotério de pds-operatério, onde continuava a ser
(L-Hydro®) - Grupo L-Hydro® (teste). Trés animais  observado e avaliado diariamente durante o periodo pré-
receberam o implante da bioprétese controle, preservada determinado de 150 dias, ou enquanto sobrevivesse.
em glutaraldeido - Grupo Glutaraldeido (contréle)mortes Avaliacdo hematolégica e bioquimica do sangue foi
gue ocorreram antes de 24 horas de pds-operatério foram realizada no 7e 90 dia de pds-operatério, e no dia do
consideradas mortes cirtrgicas e os animais foram excluidos sacrificio.
do estudo, sendo incluidos animais adicionais. Os animais Apbs o sacrificio com injecéo de cloreto de potassio, as
gue morreram antes da data prevista para o sacrificio foram préteses foram explantadas e submetidas a avaliacao
examinados e submetidos a necropsia. macroscopicapas fixacdo em formaldeido a 10%, o estudo

A prétese utilizada consiste em um retalho de pericardio histoldgico foi realizado para avaliar a deposicéo de calcio
bovino corrugado, tratado pelo processo L-Hydro®. O e material trombético na superficie das protedes.
fechamento do tubo é feito com dois planos de sutura. biopréteses foram cortadas, desidratadas em alcool,
Uma valvula, confeccionada de pericardio porcino, com embebidas em parafina e seccionadas em fragmentos de
tratamento em L-Hydro®, é fixada no interior do tubo. Uma  quatro micrdbmeros e, entdo, tratadas com hematoxilina-
vez montado, o tubo é testado quanto a competéncia da eosina para avaliacdo de depdsitos de césdaminas
valvula e verificada a ndo existéncia de vazamentos. foram observadas em microscépio éptico, por patologista,
Aprovada, a prétese é esterilizada em solucdo de peréxido sem que este soubesse o0 grupo que estaria analisando
de hidrogénio e etanol e, posteriormente, embalada em (avaliacdo “cega”)lanto na avaliagao macroscépica quanto
solucdo de etanol a 50%este de esterilidade é feito por  microscépica, o grau de calcificacdo foi quantificado
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(avaliacdo semiquantitativa) pelo exame anatomopatolégico, Hydro® (grupo teste) com as frequéncias observadas no
considerando a graduacéo: 0- calcificacdo inexistente; 1- Grupo Glutaraldeido (grupo controle). Para comparar os dados
calcificacdo leve; 2- calcificacdo moderada; 3- calcificacdo quantitativos entre os grupos (cas@ssuscontroles),

importante. escolheu-se o teste T de Student ou o teste de Mann-
As necropsias foram realizadas em todos os casos. Whitney quando apropriado. O nivel de significancia foi
Foram coletadas amostras para bacteriologiasweabs pré-estabelecido em 5% sOftwareutilizado foi oStatistical

As amostras foram submetidas ao estudo radioldgico para Package for the Social Sciend&PSS).
determinacéo da distribuicdo e intensidade dos depdsitos
de célcio nos folhetos valvulares, bem como no tubo, RESULTADOS
sendo utilizado um mamadgrafo Senographe DMR (GE, Buc.
Franca). O grau de calcificacao foi classificado de zero a Dezenove animais foram submetidos ao procedimento
trés (0 a 3). Fragmentos do tubo e das cuspides foram de substituicdo do tronco pulmonar por enxerto tubular
desidratados em estufa &6G mineralizados em forno valvado.A mortalidade operatéria foi de 10,53% (dois
de Mufla a 80@C, dissolvidas em acido nitrico (HN© animais)A causa da mortalidade foi choque hipovolémico
2,5M), determinado-se a quantidade de calcio (expressa secundario a sangramento intraoperatério. Os dezessete
em ig/mg de tecido seco) pelo método da animais restantes foram incluidos no estudo. O Quadro 1
espectrofotometria de absorcédo atémica, através do resume as informacdes relacionadas ao estudo.
espectrofotémetro Perkin EImer de 1,000 mg/L com adicédo No Grupo L-Hydro®, dois animais morreram antes do
de cloreto de lantanio a 1% [27]. sacrificio. O primeiro, no 8@lia de pds-operatério, teve
Todos os dados categéricos estao expressos em como causanortisendocardite, confirmada por necropsia.
propor¢cdes, enquanto que as variaveis quantitativas estdo O segundo animal foi encontrado morto no°1b& de pos-
expressas em média = desvio padrao. Foram construidos operatério, enquanto aguardava o sacrificio. Necropsia ndo
histogramas para avaliar a distribuicdo normal dos dados mostrou evidéncia de endocardite. Havia, entretanto, sinais
guantitativos. Optou-se por utilizar o teste exato de Fisher de infeccao respiratéria no pulméo direito (congestao e
para comparar as frequéncias observadas no Grupo L- edema).

Quadro 1Dados cirlrgicos.

Género Peso Idade Cec Sobrevida Tamanho Status
(kg) (meses)  (min) (dias) Prétese
Grupo L-Hydro®
1 F 34 8,13 76 165 17 Obito
2 M 30 7,93 93 197 17 Sacrificado
3 F 35 6,77 79 194 17 Sacrificado
4 M 30 6,13 76 151 17 Sacrificado
5 M 27 6,20 62 168 15 Sacrificado
6 M 30 7,37 100 174 17 Sacrificado
7 M 35 6,73 49 162 17 Sacrificado
8 M 35 6,73 71 162 17 Sacrificado
9 M 33 6,60 48 86 17 Obito
10 M 33 6,67 28 161 17 Sacrificado
11 M 32 6,77 34 161 17 Sacrificado
12 M 32 6,77 30 162 17 Sacrificado
16 F 30 7,67 39 154 19 Sacrificado
17 M 28 8,33 35 154 19 Sacrificado
Género Peso Idade Cec Sobrevida Tamanho Status
(kg) (meses)  (min) (dias) Prétese
Grupo Glutaraldeido
13 M 35 6,30 38 161 17 Sacrificado
14 M 33 6,30 30 161 17 Sacrificado
15 M 33 6,50 25 161 17 Sacrificado

M = masculino, F = feminino
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A deteccao de calcificacdo, pela técnica mamografica, Tabela 1. Mensuracéo de calcificagddd@séncia de calcificagéo,
das préteses preservadas em L-Hydro®, limitou-se & zona 1- Calcificacao leve; 2- Calcificacdo moderada; 3-
de costura da protese (Figura 1). J& nas proteses Calcificagdo importante.
preservadas em glutaraldeido, essa calcificacio ocorreu em GruPO L-Hydro® - Calcificagao de

Calcificagao do tubo

todas as préteses e se estendeu a parede do tubo e dai folheto ng)amograf'a mamggraf'a
cuspides valvares (Figura 2). O caso 13 apresentou , 0 0
calcificagdo moderada (grau 2) e os casos 14 e 15, calcificacéo 3 0 0
importante (grau 3) - @bela 1). 4 0 0
A analise estatistica revelou diferenca significaRte ( 5 0 0
0,001) na comparacédo entre os Grupos L-Hydeo® 6 0 0
Glutaraldeido, conforme demonstraddraaela 2. g 8 8
9 0 0
10 0 0
11 0 0
12 0 0
16 0 0
17 0 0

Fig. 1 - Aspecto radiolégico de protese preservada em L-Hydro®
(auséncia de calcificagao)

Fig. 2 - Aspecto radiolégico de prétese preservada em glutaraldeido
(calcificacao difusa)

Grupo Glutaraldeido Calcificagdode  Calcificacéo do tubo

folheto mamografia mamografia
13
14 3 3
15 3 3

A avaliagao macroscopica das préteses foi realizada em
todos os animais. Em quatro animais (L-Hydro®), foi
observada a presenca de vegetacdo compativel com
endocardite. Um desses animais foi encontrado morto no
86° dia de pos-operatoridApesar disso, ndo houve
crescimento bacteriano que confirmasse a impresséo
macroscopicalodas as proteses do Grupo Glutaraldeido
mostravam calcificacdo macroscoépica dos folhetos e do
tubo. Em duas destas proteses, a calcificacdo foi
quantificada como importante. Ja dentre as proteses do
Grupo L-Hydro®, duas (14,3%) demonstravam calcificacdo
quantificada como leve, do tubApenas em um dos
folhetos de uma das proéteses foi verificada a presenca de
calcificagéo, quantificada como levefkla 3).

Outro achado verificado na avaliagdo macroscopica foi
a aderéncia parcial ou total dos folhetos a parede do tubo
(Figura 3). Isso ocorreu em sete (50%) animais, todos do
Grupo L-Hydro®. Em trés (21,4%) animais, todos os
folhetos da protese estavam aderidos a parede do tubo.

Tabela 2. Analise estatistica mamografia (Grupos L-Hydro® e Glutaraldeido).

Variavel* Grupo L-Hydro® Grupo Glutaraldeido  ValordePt
(n=14) (n=3)

Calcificacéo (moderada/importante) dos

folhetos (mamografia) 3 (100%) 0,001

Calcifica¢éo (moderada/importante) do

tubo (mamografia) o 3 (100%) 0,001
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Tabela 3. Mensuragao de calcificacdo: 0- auséncia de calcificagdo; 1- calcificacao leve; 2- calcificagcdo moderada; 3-
calcificagdo importantdvaliacdo de aderéncia de folhetos.

Grupo L-Hydro® Calcificacao de folheto

Calcificagdo dotubo  Aderéncia de folheto(s) - (N)

1 0 0 3
2 0 1 0
3 0 0 0
4 0 0 2
5 1 0 0
6 0 1 0
7 0 0 1
8 0 0 1
9 0 0 3
10 0 0 0
11 0 0 3
12 0 0 2
16 0 0 0
17 0 0 0
Grupo Glutaraldeido Calcificagdo de folneto  Calcificagdo do tubo  Aderéncia de folheto(s) - (N)
13 2 2 0
14 3 3 0
15 3 3 0

(N = nimero de folhetos aderidos)

Fig. 3 - Aspecto macroscopico pos-explante. Aderéncia total das
cuspides a parede do tubo (Grupo L-Hydro®)

Dois (14,3%) animais apresentavam um dos folhetos
aderidos e em outros dois (14,3%) animais, dois folhetos
encontravam-se aderidos a parede do tubo. N&o havia sinais
de aderéncia de folhetos a parede do tubo nos animais do
Grupo Glutaraldeido.

Nas variaveis calcificagdo de tubos e calcificacdo de
folhetos houve significanci®€ 0,001) na comparacéo entre
0s Grupos L-Hydro® e Glutaraldeido. Ja na variavel
aderéncia de folhetos, essa diferenca estatistica néo foi
observadaR= 0,228), conforme demonstradoTabela 4.

A avaliac@o microscopica foi realizada em 16 animais,
sendo 13 do Grupo L-Hydro® e trés do Grupo Glutaraldeido
(Tabela 5)A coloracéo pelo método hematoxilina-eosina
demonstrou sinais de calcificacdo nas cuspides de sete
dos 13 animais do Grupo L-Hydro® (53,8%), bem como no
tubo de dez dos 13 animais desse mesmo grupo (77%).
Essa calcificagéo, entretanto, foi quantificada como leve
em todos os casos. Nenhum animal do Grupo L-Hydro®
teve calcificacdo moderada ou importante de suas cuspides
ou tubo (Figura 4).

Tabela 4Analise estatistica da macroscopia (Grupos L-Hydr@utaraldeido).

Variavel* Grupo L-Hydro® Grupo Glutaraldeido  Valor dePt
(n=14) (n=3)

Calcificagdo (moderada/importante) das

cuspides (macroscopia) 3 (100%) 0,001

Calcificacdo (moderada/importante) do

tubo (macroscopia) _ 3 (100%) 0,001

Aderéncia dos folhetos (microscopia) 7 (50%) _ 0,228
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A avaliacdo microscépica dos animais do Grupo Glutaraldeido (&bela 6).
Glutaraldeido demonstrou calcificagdo importante de todas A dosagem de calcio por espectrofotometria de
as cuspides e fragmentos de tubo avaliadlasicroscopia absorcgao atbmica demonstrou maior concentragéo de célcio
revelou, ainda, processo inflamatério macrofagico com nas préteses preservadas em glutaraldeido, quando
depdsitos fibrinoides e auséncia de trombos ou codgulos comparadas aquelas preservadas em L-Hydkaalise
nas amostras analisadas de ambos os grupos (Figura 5). estatistica dos dados demonstrou diferenca significante
A analise estatistica dos resultados demonstra diferen¢a quanto & dosagem de célcio, quando comparados os Grupo
significante P=0,001) nas variaveis calcificacdo de cuspides L-Hydro® e Glutaraldeiddi= 0,017)A Tabela 7 demonstra
e de tubo na comparagédo entre os Grupos L-Hydro® e os valores obtidos a partir dessa técnica.

Tabela 5.Mensuragéo de calcificacdo: 0- auséncia de calcificacéo;
1- calcificacdo leve; 2- calcificagdo moderada; 3-
calcificagcdo importante.

Grupo L-Hydro® Calcificagao do Calcificacéo do

folheto tubo
1 NA NA
2 1 1
3 1 1
4 0 0
5 1 1
6 0 1
7 0 1
8 0 0
9 1 1
10 0 1
11 1 1
12 1 i Fig. 4 - Aspecto microscopico das préteses preservadas em L-
17 0 0 Hydro®. Coloragdo em hematoxilina-eosina. Em lilas, os pontos
e e isolados de calcificagédo
Grupo Glutaraldeido Calcificagédo do Calcificacédo do ¢
folheto tubo
13 3 3
14 3 3
15 3 3
NA = N&o avaliada Tabela 6.Anélise es,tatl'stica microscopia (Grupos L-Hydro® e
Glutaraldeido).
Variavel* Grupo Grupo Valorde
L-Hydro® Glutaraldeido Pt
(n=14) (n=3)
Calcificacéo
(moderada/
importante)

das cuspides

(microscopia) B 3 (100%) 0,001
Calcificacéo
(moderada/
importante)

Fig. 5 - Aspecto microscopico (microscopia Otica) das proteses

: < i~ ; do tubo
preservadas em glutaraldeido. Coloragdo em hematoxilina-eosina. ) ) -
Em lilds, regides de calcificacéo difusa e grave (microscopia) 3 (100%) 0,001
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Tabela 7.Dosagem de célciig/mg) por espectrofotometria de preservadas em glutaraldeido. Em relacao a microscopia, 0s

absogao atémica. resultados demonstram maior calcificacdo das proteses
Grupo L-Hydro® AbsorcacAtomica preservadas emlutaraldeido, assim como os estudos de
; 1‘%8;4 Nina et al. [22] e Santos et al. [23]. No caso das préteses
3 48’7 preservadas em L-Hydro®, Nina et{2R] constataram, com
4 14:2 a utilizacao da microscopia eletrdnica de varredura, a
5 257 formag&@o de um novo endotélio, resistente a insudacéo de
6 240,9 proteinas plasmaticas e sais, que sédo precursoras da
7 206,6 degeneracao bioprotética. Em suas observacges, Nina et al.
8 98,3 [22] concluiram que a auséncia de toxicidade, caracteristica
9 58,39 da preservacdo em L-Hydro®, permitiu que a matriz das
10 53,76 préteses do grupo teste se tornasse biocompativel,
E 32%%17 possibilitando a reendotelizacdo espontanea, favorecendo
16 64 ’04 maior resisténcia a calcificacédo e trombogenicidade.
17 50:01 Com o uso da microscopia eletrénica de varredura e da
Grupo Glutaraldeido AbsorcaoAtomica microscopia eletronica de transmisséo, Rey et al. [24]
13 318,3 demonstraram evidéncia histoldgica de repopulacao
14 193,32 intersticial e endotelial, na superficie de homoenxertos
15 720,3 preservados em L-Hydro®, implantados em carneiros. E

atribuida ao PEG a propriedade imunossupressora, na qual
se fundamenta a preservacao L-Hydro®. Conforme
demonstrado por Collins et fl1],em 1991, antigenos que
DISCUSSAO se combinam com o PEG apresentam reducdo da
antigenicidadeWicomb et al. [15], em992, demonstraram
O implante de préteses valvares bioldgicas que permitam a reduzida toxicidade do PEGuando adicionaram essa
e promovam o revestimento espontaneo com células do substéancia a solugéo de preservac¢éo miocardica, garantindo
hospedeiro foi proposto por Frater et al. [21] e € o principio Viabilidade ao 6rgéo por tempo mais prolongado, quando
que embasou o desenvolvimento da preservacdo em L- comparadas as solugdes cardioplégicas convencionais.
Hydro®, utilizada neste estudo. No presente estudo, Constatou-se a ocorréncia de aderéncia de parte ou de
utilizou-se como agente de preservagdo o L-Hydro® em todas as cuspides das proteses do Grupo L-Hydro® (sete
tubo valvado de pericardio bovino, implantado na via de animais), em comparac¢éo ao Grupo Glutaraldeido, onde esse
saida do ventriculo direito de carneiros. Esses animais tém evento néo foi verificado. Uma possivel explicagéo para tal
sido utilizados por diversos autores e possuem a aderéncia € o fato das biopréteses preservadas em L-
caracteristica de serem doceis e permitirem o facil manejo Hydro® terem, desde sua preparac¢éo, uma caracteristica
durante todo o periodo de teste. Por se tratar de animal de menos espessa e mais flexivel, se comparadas as proteses
grande porte e por possuir crescimento e desenvolvimento preservadas em glutaraldeido. Sendo a via de saida do
rapido, as alteracdes fisiopatolégicas se assemelham ventriculo direito uma zona de baixa presséao, as cuspides
aquelas que ocorrem no homem durante a vida. O tempo mais flexiveis estariam suscetiveis a aderirem a parede do
de, pelo menos 150 dias, foi necessario para que o carneiro tubo.A alteragédo do desenho da prétese com a confecgéo
apresentasse seu desenvolvimento pondero-estatural de seios imediatamente acima do plano valvar poderia,
adequado compativel com a vida adulta [26], podendo-se talvez, reduzir a incidéncia das aderéncias.
constatar ou nédo a ocorréncia de calcificagdo, assim como  Nesse sentido, estudos posteriores, testando esse novo
analisar nesse tipo de bioprotese, o desempenho modelo de prétese, permitiriam a avaliagdo do seu
hemodinamico da mesma, tanto quanto seu desgaste. desempenho. Rey et al. [24], em estudo experimental com
A exemplo dos estudos de Natal. [22], em 2003, Santos homoenxertos preservados em L-Hydro®, encontraram, a
et al [23], em 2007, e Rey et §24], em 2011, a avaliacédo partir da microscopia 6ptica, cuspides pouco retraidas, com
radiolégica, no presente estudo, demonstrou diferenca adelgacamento progressivo em dire¢céo a borda HKvre.
significante na verificagdo de calcificagdo das préteses que espectrofotometria por absorgéo atémica, assim como as
tiveram preservacgio dmHydro®, em comparacdo aquelas  avaliagbes macro e microscopica, demonstrou maiores
que foram preservadas em glutaraldeido. Essas Gltimas comconcentracdes de calcio nas proteses do Grupo
maior grau de calcificagdo. Do mesmo modo, a exemplo desses Glutaraldeido. Houve diferenca estatisticamente
estudos, as avaliagGes macroscépica e microscépica significativa, o que comprova a viabilidade na avaliagéo de
demonstraram maior grau de calcificagdo nas biopréteses calcio por esse método [27].
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O presente estudo apresenta como limitacdo a 6.

impossibilidade de reproduzir o efeito da doenca cardiaca e
o perfil de coagulacdo comparavel ao do homem, a exemplo
de outros que utilizaram animais de grande porte na
avaliacdo de novas tecnologias de preservacao ou

substituicdo de tecidos cardiacos [5,1&demais, os

7.

modelos animais, apesar da anatomia semelhante a humana,
possuem antigenicidade diferente, o que pode levar a g.

resultados néo reprodutiveis quando do uso clinico [12].

No presente estudo, a substituicdo do tronco pulmonar
por enxerto tubular valvado com preservacdo em L-Hydro®

mostrou-se adequada para avaliacdo como modelo ©-

experimental, ja que permite analogia ao que possa ocorrer

com a espécie humanA.preservacdo com L-Hydro®

indicou reducéo significativa da calcificacdo no tubo e nas
cuspides da bioprétese utilizada. Novas avaliacdes de g

desempenho deverdo ser realizadas, a partir deste estudo,

visando a observacdo e a aplicabilidade clinika.

comprovacdo quanto a existéncia e viabilidade de
repopulacao tecidual e intersticial podera ser obtida em

estudos complementares.

CONCLUSAO

As proteses preservadas em L-Hydro® (néo-aldeidicas) 1o

11.

mostraram-se mais resistente ao processo de degeneracéo

tecidual, especialmente a calcificacdo, quando comparadas

aquelas preservadas em glutaraldeido.
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