C. Abdulmassih Neto
P. P, Paulista

L.C.B. Souza

H. M. Magalhdes

Z. M. Meneghelo

A. Lourenco

|. Richter

F.P Aliaga

A.D. Jatene

Experiéncia clinica com bioproétese
de pericéardio bovino

Desde mar¢o de 80, temos utilizado, no I nstituto Dante Pazzanese de Car diol ogia, para substituicdo
valvar, a protese de pericardio bovino montada em suporte flexivel de “ delrim”, tratada em
glutaraldeido a 0,65% e preservada em formaldeido. Temos dado preferéncia ao emprego de protese

biolégica em posicdo atrioventricular.

Dessa época até agosto de 1982, a bioprétese de pericérdio bovino foi utilizada em 304 pacientes,
sendo 252 para substituir a mitral, 8, a triclspide, 26 a adrtica, 16, miltiplas valvas. Dois eram

portadores de anomalia congénita.

Cento e um pacientes tinham sido operados previamente.
A idade dos pacientes variou de 3 a 77 anos, sendo 121 (39,8%) do sexo masculino.
A mortalidade hospitalar foi de 9,2% (28 pacientes) e a causa mais freguente de 6bito foi a

insuficiéncia miocérdica (8 casos).

Qito pacientes faleceram no pés-operatério tardio, sendo o 6bito, em 2, relacionado diretamente

com a prétese.

Quatro pacientes apresentaram complicacdes ha fase tardia: 3 calcificagdes em pacientes menores
de 15 anos e uma endocardite bacteriana. Dos 3 pacientes com calcificagéo, 2 foram reoperados.

A paciente com endocardite foi reoperada, apresentando boa evolucdo tardia.

A melhora clinica dos pacientes demonstra o satisfatério desempenho da bioprétese de pericardio
bovino (modelo FAJ-IDPC), justificando sua aplicacéo.

Desde o desenvolvimento da primeira prétese e seu
implante em posic¢éo adrticapor Harken e col., um grande
nimero de vdvulas tém sido utilizadas para correcdo de
lesBes congénitas ou adquiridas das valvas cardiacas.

O bem-sucedido desenvolvimento tecnoldgico das
préteses mecanicas levou a uma evolugdo paraela das
vélvulas cardiacas hioldgicas, na tentativa de combater
um dos principais problemas das préteses mecénicas. o
tromboembolismo.

Entretanto, as valvulas biolégicas podem apresentar
certas complicacfes inerentes ao tecido empregado, a
técnica da estabilizacdo do material biolégico, a
conservagao, esterilizagcdo 12 e confecgdo 3, bem como a
natureza do suporte e a posi¢do do implante®.

Desde aintrodugéo das biopréteses cardiacas no Ingtituto
Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC), passamos por 2
periodos distintos de desenvolvimento técnico. No 1.2
periodo, entre agosto de 1973 e setembro de 1979, quando

utilizamos a bioprétese de dura mater, cujos métodos de
estabilizac8o, conservacdo e esterilizag8o ndo ofereciam
total seguranga, a confeccdo era bastante primaria e com
poucas perspectivas de evolucdo técnica. Somem-seaisso
osmaus resultados clinicostardios que levaram ao desuso
dessa hioprotese.

No 2.° periodo, de marco de 1980 até os dias atuais,
temos usado as biopréteses de pericardio bovino
estabilizadas pel o glutaraldeido montadas em anel flexivel
de“delrim” e conservadas em formaldeido a4%.

O glutaraldeido tem sido usado com eficécia para
estabilizar o tecido conjuntivo de quase todas as
bioproteses cardiacas, durante os Gltimos 14 anos. Foi em
1971 que lonescu introduziu as biopréteses de pericardio
bovino tratadas por esse estabilizador.

Este trabalho relata nossa experiéncia com
biopréteses de pericardio bovino (modelo IDPC)
implantadas em 304 pacientes, a partir de mar-
¢o de 1980.

Trabalho realizado no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - S&o Paulo.
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Material e métodos

De mar¢o de 1980 a agosto de 1982, biopréteses de
pericardio bovino foram implantadas em 304 pacientes,
sendo 183 (60,2%) mulheres. Foram implantadasvvulas
em 1, 2 ou 3 posi¢des.

Todos os pacientes aqui estudados receberam proéteses
fabricadas no laboratério de biopréteses do IDPC,
confeccionadas com técnicas padronizadas.

Foram 252 pacientes com prétese em posi¢cdo mitral, 26
pacientes em posi¢do adrtica, 8 na posicao triclspide, 16
multivalvares e 2 doentes com anomalia congénita.

Quanto ao grupo funcional (critério estabelecido pela
New York Heart Association-NYHA), 17,1% encontravam-
se na classe funcional 1V; 56,9%, nalll; 20,7% nalll e
5,3%, nal.

A idade dos pacientes variou de 3 a 77 anos e estava
distribuidaconformeatabelal.

No grupo de biopréteses na posicdo da mitral (252
pacientes), em 60 paci entes realizaram-se procedimentos
cirurgicos associados, sendo 38 desses por |esdo navalva
aértica, que foi tratada conservadoramente em 9,
substituida em 28 e revisada em 1 paciente (tab. I1). As
demais operacOes associadas constam databelalll.

Os pacientes com bioproéteses em posicdo adrtica
constituiram um grupo de 26 pacientes. Sete delesfizeram
umaoperagdo associada; 4 realizaram tratamento de outras
valvas, 2 dargamento do anel adrtico e 1, revascul arizagdo
do miocérdio. Outros 8 pacientes receberam prétese na
PagisAa dla Blidrale Aaadiioae Jatanes sasdamisa, da
asribes e dedoi cilspidedtabeladiéke de pericardio bovino

conforme o grupo etério.

I dade (anos) N.° de pacientes
0-16 20
17-31 81
32 -46 84
47 - 61 85
62e+ 34

Tabela Il - NGmero de pacientes e nimero de 6bitos
conforme a operacao adicional em 38 portador es de |esdo
da valva adrtica submetidos a substituicéo da valva mitral
por protese de pericardio bovino.

N.c de N.° de
Procedimento adiciona pacientes ohitos
Sarr-Edwards adrtica 18 6
Comissurotomia adrtica 9 -
Sarr-Edwards adrtica + revascularizagdo
do miocérdio 3 -
Sarr-Edwards adrtica + De Vega
triclspide 2 -
Sarr-Edwards adrtica + ampliagdo
da aorta ascendente 2 1
Revisio de Lillehei-Kaster aortica 1 -
Sarr-Edwards adrtica + comissurotomia
datriclspide 1 -
Byork-Shiley adrtica 1 -
Jatene adrtica 1 -
Tota 38 7
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Tabelalll - Numero de pacientes e nimer o de 6bitos conforme a
oper acdo associada a substituicéo da valva mitral por bioprétese
de pericardio bovino.

N.°de N.°de
Operacao associada pacientes 6bitos
DeVega- tricispide 7 -
Revascularizag8o do miocéardio 6

Revascularizagéo do miocardio +

aneurismectomia 2 1
Fechamento da comunicagdo interatrial 4 -
Aneurismectomia 1 -
Colocagao de marca-passo definitivo 1
Pneumectomia esguerda

Total 22 2

O grupo que recebeu a prétese na posi¢cao datriclspide
totalizou 17 pacientes, dos quais 6 receberam também
protese em posicao mitral e 11 receberam outrostratamentos
(tabelaV).

Um grupo importante, merecendo por isso subdivisao,
foi aquele constituido de pacientes submetidos a
substituicdo valvar navigénciade endocardite infecciosa
Foram 11 pacientes, 4 com infec¢do de bioprétese dedura
mater homologa em posicdo mitral, 2 com infecgdo da
prétese de duramater em posicao adrticae 5 com infeccdo
daprépriavalvamitral.

Tabela |V - Namer o de pacientes e nimer o de 6bitos confor me,
a oper acdo adicional em 16 pacientes submetidos a substituicéo
davalva, adrtica por protese, de pericardio bovino (PB).

N.° de N.° de
Procedimento adicional pacientes ohitos
Comissurotomia mitral
Comissurotomia mitral e tricispide
Rastan + comissurotomia mitral
Konno + pléstica mitral
Ponte de safena
Prétese de PB na posicéo da adrtica
Prétese de PB na posicéo da adrtica +
Rastan 1 -
Prétese de PB na posicéo da adrtica +
Konno 1 -
Prétese de PB na posicéo da adrtica + -
tratamento de aneurisma da aorta. 1 -
Prétese de PB na posicéo da adrtica e -
datricispide 1 -
Total 16 -
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Tabela V - Numero de pacientes e nimer o de 6bitos conforme a
operacao adicional em 17 pacientes submetidos & substituicdo da
valva triclspide por prétese de pericardio bovino (PB).

N.° de N.° de
Procedimento adicional pacientes 6hitos
Prétese de PB na posigéo damitral. 6 3
Prétese de PB na posigédo damitral +
comissurotomia adrtica
Comissurotomia mitral
Comissurotomia adrtica
Resseccéo endomiocérdica
Tratamento da anomalia de Ebstein + CIV
Resseccéo de mixoma de ventriculo
direito
Colocagao de tubo valvulado em
DTGA+EP+CIV 1 1
Total 177
CIV = comunicagdo interventricular; DTGA = d-transposi¢éo das
grandes artérias; EP = estenose pulmonar.
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Cento e um pacientes haviam sido opera-
dos previamente. Desses, 51 (50,4%) tinham
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disfungdo de bioprétese de dura mater homdloga em
posicdo mitral (41), adrtica (7) e mitro-adrtica (3) e 1,
disfuncdo de prétese de Starr-Edwards em posi¢éo mitral.
Haviam também sido submetidos acomissurotomiaprévia,
47 (46,5%) pacientes, sendo 45 por reestenose mitral, 1 por
reestenose adrtica e 1 por reestenose de ambas as valvas.

Um Unico paciente, que havia sido submetido a
ventriculosseptoplastia, desenvolveu insuficiéncia
tricispide em sua evolugdo, tendo sua valva substituida
por bioproétese de pericérdio bovino.

Finalmente, umapaciente, cujamitroplastiase mostrou
insuficiente no pos-operatério imediato, foi reoperadaantes
de receber ata hospitalar, tendo ent&o recebido implante
em posi¢do mitral.

A bioprotese de pericardio bovino (modelo FAJ- IDPC)
consiste na montagem de um retalho Unico de pericardio
bovino, tratado com glutaraldeido a 0,65%, em suporte
flexivel de policarbamato sobre (“ delrim™), recoberto com
“dacron double-velour” desenvolvido por nés, e tratado
exaustivamente em duplicador de pulso (modelo IDPC),
guanto as caracteristicas de flexibilidade e durabilidade.

Essesuportede” delrim” édotado, ainda, de um delgado
anel de “vitallium” em sua base, que proporciona maior
rigidez eidentificaradiol ogicamente a posi¢éo da prétese
implantada.

O pericardio foi obtido de bezerros sadios e jovens,
inspecionados pelo Servico de Inspecdo Federal (SIF). A
obten¢do foi feita com a minima contaminagdo, sendo
seleci onados cuidadosamente, excluindo-se maistarde os
gue ndo apresentassem entre 0,2 € 0,3 mm de espessura e,
também, os quetinham defeitos nasuperficiedamembrana.
Foram lavados por 3 h, em soluc&o de Ringer lactato.

A fixag8o e estabilizac8o do tecido foi feitapor filtragdo
em carvao ativado, com glutaraldeido purificado, a0,65%,
tamponadaapH 7,4 comfosfato 0,067 M, atemperaturade
4-8°C, por 7 dias. A solugdo foi trocada, inicialmente, apis
3he, depois, acada72h.

A estruturanatural do pericérdio foi permanentemente
estabilizada pela formag&o de ligagdes covalentes entre
aminogruposdelising, hidroxilisinae asvériasformasde
glutaraldeido. Esses aminogrupos estdo presentes no
colégeno, elastina e glicoproteinas do pericardio. Esa
reacdo confere ao tecido maior estabilidade hidrotérmicae
resisténciaaacdo de enzimas proteoliticas e o tornapouco
antigénico. Além disso, o glutaraldeido tem alto poder de
esterilizag8o para quase todos 0s microorganismos.

A eficiéncia dessas ligagdes € avaliada pelatécnicado
“shrinkage” ou teste datermocontrarg&o, do pericardio. O
ponto de encolhimento é atingido quando o pericardio
retrai cercade 30% do seu comprimento inicia. O teste é
realizado com um retalho de 5 x 1 em solugdo salina, preso
em aparelho desenvolvido no IDPC, cujatemperatura se
eleva1°C/min. O pericérdio que sofreu agdo satisfatoriado
glutaraldeido deve atingir pelo menos83°C antes que ocorra
aretracao.

Apébs a completa agdo do glutaraldeido purificado, o
pericérdio é armazenado em solugdo deformal deido a4%,
tamponado com acetato 0,2 M apH 5,4, 0 que completara
aesterilizacdo. Essetratamento confere étimaflexibilidade,
resisténciae o mantém estéril durante o armazenamento.

A espessura do suporte e da membrana bem como a
formadas cuispides proporcionam um minimo degradiente,
mesmo nos implantes adrticos de menores tamanhos.

Técnicacirargica - Astrocas de valva mitral tiveram
como viade acesso atoracotomiadntero-lateral direitapelo
4° espaco intercostal e astrocas daadrticae multivalvares,
a esternotomia mediana. A grande maioria dos pacientes
com lesdo em mitral foram operados com hipotermiaa32°C
e parada anoxica intermitente, por periodos menores do
que15min.

Jaos pacientes com lesBes adrticase multivalvaresforam
submetidos a hipotermia corpora entre 26 a 28°C, soro
gelado topico e infusdo de solucéo cardioplégicaacelular
a4°C.

As bioproéteses foram implantadas com sutura em
pontos separados. Casos especiais requerem sutura
ancoradas em almofadas de “teflon”.

Resultados

Vinte e oito pacientes (9,2%) faleceram no periodo
hospitalar. Desses, 10 apresentavam prétese em posi¢ao
mitral como Unico procedimento eem 1 outro foi realizada
aém da implantacdo da protese, revascularizagdo do
miocérdio e aneurismectomia do ventriculo esgquerdo.
QOutros 7 pacientes tinham lesdes multivalvares e haviam
recebido prétese de pericardio bovino em posi¢ao mitral e
prétese de Starr-Edwards em posi¢éo adrtica.

Também houve 7 Gbitos entre os pacientes que
receberam prétese naposi¢do datricispide, 3 que, démda
prétese tricuspide tinham prétese mitral, 1 que realizou
também ressec¢do de endomiocardiofibrose e outro que
fez ventricul osseptoplastiaeplicaturado ventriculo direito
(doencade Ebstein com comunicacdo interventricular).

No grupo de pacientes com prétese de pericérdio bovino
em posi¢do adrticaocorreram 2 6bitos, sendo 1 deles, uma
paciente de 77 anos portadora de disfun¢éo de prétese de
duramater e doencavascular cerebral.

Nos pacientes com bioprétese em posicdo mitral e
aortica, tivemos apenas 1 6bito.

A causa de morte mais freqiiente foi a insuficiéncia
miocardica, registradaem 12 (33,0%) 6bitos (tab. V1).

Ocorreram 8 (2,89%) 6bitos tardios, o de menor
seguimento com 2 meses e 0 de maior evolucéo com 16
meses de pds-operatdrio.

Quatro haviam recebido somente préotese em posicéo
mitral; 3, além de prétese mitral, tinham realizado
associadamente: atriosseptorrafia(l); protese adrticade Starr
e atriosseptorrafia (1) e prétese naposicdo tricuspide (1).

Finalmente, 1 paciente, que recebeu prétese na
posicdo da triclspide e resseccdo de
endomiocardiofibrose, veio a falecer apds 4 meses,
em insuficiénciamiocérdica (tab. VII).
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Tabela VI - Namero de 6bitos na fase hospitalar conforme
a causa de morte.

diaca irrecuperével. Havia sido submetido a novo
cateterismo, que demonstrou severa hipocontratilidade

Causa de morte N.° de 6bitos miocérdica (fig. I). Na necropsia, constatou-se trombose
Insuficiéncia miocardica 12 da prétese, sem alteragBes macro e microscopicas do
Septicemia+]n_wficiéncia renal aguda 2 pericardio bovino.
Eﬂg‘lrﬁﬁsgﬁ i O outro paci enFe mantinha'boa evol ggéo até o 16.°
Mediagtinite 1 més, quando subitamente foi acometido de dor em
Sndrome de baixo déhito 6 repouso, claudicacdo dos membros inferiores e
Choque cardiogénico 2 manifestactes obstrutivas de membros superiores. Foram
Chogue hemorragico 1 realizadas, simultaneamente, a tromboembolectomia
Tamponamento cardiaco 1
Tota 55 nova troca valvular, encontrando-se grande quan-
Tabela VIl — Idade, sexo, tempo depois da operagéo, diagndstico e causa do 6bito tardio.

Tempo depois
| dade Sexo da operagdo Diagnéstico Causa do 6hito
(anos) (meses)
52 M 5 DLM Insuficiéncia miocéardica
23 F 45 IM+IT Trombose na protese
69 F EM caio Ignorada
42 M 6 DLM + CIA Insuficiéncia miocéardica
39 F 4 ENDOM +IT Insuficiéncia miocardica
61 F 2 IM +1A0 + CIA Ignorada
68 M 4 IM Morte sthita
17 M 16 DLM Trombose na protese

DLM = duplalesdo mitral; IM = insuficiénciamitral; IT = Insuficiéncia tricispide; EM calc = estenose mitral calcificada; CIA =
comunicagdo interatrial; ENDOM = endomiocardiofibrose; IAo = Insuficiéncia adrtica

Quanto as complicagfes tardias, 3 pacientes
apresentaram calcificagcdo da bioprétese no decorrer da
evolugdo, todos com idade inferior a 15 anos (9, 12 e 13
anos), portadores de prétese em posi¢do mitral. Essa
complicacdo apareceu aos 18, 20 e 30 meses,
respectivamente. Dois pacientes foram reoperados e
apresentaram importante calcificagdo da membrana,
impedindo amobilidade dosfolhetosereduzindo o orificio
deformaimportante. Um desses pacientes haviarecebido
prétese de disco (Jatene) e 0 outro a hova bioprétese de
pericardio, em decorréncia de suas condig¢des socio-
econdémicas. Ambos apresentaram boa evolucéo pos-
operatoria, recebendo altaem bom estado.

O 3°paciente, com diagndstico clinico e ecocardiogréfico
de calcificagdo, permaneceu na classe funcional |,
encontrando-se em acompanhamento clinico.

Endocardite infecciosa foi constatada em 1 paciente,
com 2 meses de pds-operatério de troca mitral. A
hemocultura revelou Streptococcus viridans. Recebeu
antibioticoterapia por 2 semanas. A hemocultura tornou-
senegativa, sendo, aseguir, encaminhado paraaoperaco.
No ato operatério, encontrou-se grande quantidade de
vegetacOes depositadas na membrana e no suporte. A
paciente recebeu protese mecanica de disco, com boa
evolugdo pds-operatoria.

A anticoagulagdo foi usada de rotina durante os 2
primeiros meses de pos-operatorio. Nenhum paciente
apresentou sintoma ou sinal que caracterizasse um
fendmeno embdlico no pés-operatdrio imediato.

Dois pacientes apresentaram tromboembolismo no
pOs-operatorio tardio, ambos portadores de protese, em
posicdo mitral. O 1.2 paciente foi hospitalizado no 4° més
de p6s-operatorio em insuficiénciacardiacacongestiva,
e, no decorrer do tratamento, apresentou parada car-
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tidade de trombos na prétese, com aparéncia de
vegetacdes de endocardite infecciosa. O exame andtomo-
patol gico e bacterioldgico descartou tal possibilidade e
confirmou trombose da prétese ao nivel do suporte e da
membrana, com desgaste dos folhetos.

Cinco (1,8%) pacientesforam reoperados em toda série.
Dois desses pacientes apresentaram calcificacéo da
bioprétese em posicdo mitral, havendo recrudescimento
dos sintomas de hipertensdo venocapilar pulmonar. Outro
paciente, também j& descrito, apresentou endocardite
infecciosaeum 4.° paciente, tromboembolismo periférico.
O 5.°paciente apresentava sopro sistdlico de regurgitagéo,
++/++++ no foco mitral, quadro de descompensagdo
cardiaca e episdio de emboliapulmonar. Foi encaminhado
para troca da bioprotese, por julgar-se a mesma com
disfuncdo. Naoperacdo, foi encontrado grande vazamento
periprotético.

Foi detectado no periodo hospitalar em 5 (1,8%)
pacientes, um sopro sistolico apical suave de +/++++,
sendo 4 portadores de prétese em posi¢cdo mitral eum, em
posicdo tricuspide. Quatro pacientes encontram-se em
evolucdoclinicae 1 foi reoperado, por vazamento periférico.

A classificag8o pré e pos-operatoria, conformecritério
da NYHA, esta na tabela VIII: 84% dos pacientes
encontravam-se na classe funciond |I.

A evolucdo tardia pode ser apreciada nos gréficos da
proporcdo de sobreviventes (fig. 2).

Discusséo
A andlise obtida.com uso dessa bioprétese num periodo de
30 mesesindicou que ela proporcionamortalidade hospitalar
smilar & dos outros tipos de subgtitutos vavares®”.

Nessa série, a proporcdo de sobreviventes
foi de 84,6%.
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Fig. 1 - Cateterismo de pacientes que apresentou tromboembolismo no pés-operatério tardio de substitui¢io valvar por bioprétese de pericardio

bovino.
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Fig. 2- Proporg&o de sobreviventes conforme o tempo ap6s a substituicdo valvar por bioprétese de pericardio bovino

Houve também baixo indice de tromboembolismo: 2
pacientes em 276 sobreviventes, com a vantagem de
ndo se empregar anticoagulantes a longo prazo,
aspecto importante em nosso meio, pelas dificuldades
do controle.

Quanto acdcificacdo, supde-se que sgjadevidaamaior
entradade cal cio ou alguma parti cul aridade no metabolismo
e ou maior antigenicidade do hospedeiro®.

A endocardite infecciosa ocorreu em apenas 1 caso e
nada indica suarelagdo com a protese.

A incidéncia precoce de sopros sistélicos na série de
pacientes com prétese em posicao atrioventricular pode
ser decorrente de falhas técnicas de implante ou de
manufatura da bioprotese 2.

A melhora clinica dos pacientes a médio prazo
demonstra o satisfatorio alivio das anormalidades
hemodinamicas, proporcionado por esse substituto valvar.

Entretanto, sabemos que somente a evolugdo tardia
demonstrara a qualidade dessa proétese.
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Tebela VIII — Momero de paclinbes  eapforme & olasse
Fuiielnnal, Entes & depols da subsibHodgio valvars per prd.
foze de pecicdndba hovlia
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Summary

At the Institute Dante Pazzanese of Cardiology, a
prosthesis of bovine pericardium assembled in aflexible
Delrim support treated in glutaraldehide at 0,65% and
preserved in for maldehyde has been used since March
1980. The use of biological prosthesis in the
atrioventricular position has been our preference.

From March 1980 to August 1982 the bioprosthesis of
bovine pericardium was used in 304 patients, being 252 for
mitral valves, eight for tricuspid valves, 26 for aortic valves,
16 multivalvular and two congenital ones.

One hundred and one patients had undergone previous
surgery. The age of the patientsranged from 3to 77 years,
being 121 (39.8%) maesand 183 (60.2%) females.

Hospital mortality was 9.25 (28 patients) and the most
frequent cause of death was myocardial insufficiency in
eight cases.
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Eight patients died in the late post-operative period,
two of them directly related to the prosthesis.

Four patients presented complicationsin thelate course;
therewerethree calcificationsin the patientsunder 15 years
of age and one infectious endocarditis. Two of the three
patientswith calcification were reoperated.

The patient with endocarditis was reoperated and
presented good |ate post-operative course.

Theclinical improvement of the patients demonstrated
the satisfactory performance of the bovine pericardium
prosthesismodel FAJMPL.
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