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RESUMO

A Febre Reumética é uma doenca de distribuicdo universal, porém com significativa
diferenca nas taxas de incidéncia entre diversos paises. Nos ultimos 50 anos
observou-se uma queda importante de sua prevaléncia e incidéncia nos paises
desenvolvidos, porém em paises em desenvolvimento como o Brasil, a febre
reumatica permanece como a principal causa de cardiopatia adquirida entre criancas
escolares, adolescentes e nos adultos jovens.

Lesbes valvares da doenca cardiaca reumatica de importante repercussao
hemodindmca, provocam graves deformacdes do aparelho valvar, impondo o
implante cirdrgico de préteses. A discussao sobre o tipo de protese a ser empregada
em pacientes jovens,persiste desde o inicio da cirurgia de implante valvar. A grande
maioria dos autores recomenda o uso de proteses mecanicas em adolescentes e
jovens, devido menor durabilidade das valvas biolégicas,nessa faixa etaria.

Este estudo tem como objetivo avaliar e comparar a evolucdo clinica de criancas e
adolescentes com febre reumatica,submetidos a implante cirdrgico de proteses
valvares cardiacas, mecanicas ou bioldgicas.

Foram analisamos 73 pacientes consecutivos, até 18 anos de idade, com cardiopatia
reumatica,submetidos a troca valvar, entre janeiro de 1996 e dezembro de 2005, no
Instituto Nacional de Cardiologia, Rio de Janeiro,Brasil.

Os 71 sobreviventes foram divididos em dois grupos, um com 52 com proteses
mecéanicas e outro com 19 préteses bioldgicas. Realizamos analises de sobrevida
pelo método de Kaplan-Meier. Os desfechos avaliados foram: mortalidade,
reoperacdo, hemorragias e AVCs, utilizando o Log-rank teste e o teste exato de
Fischer.

A mortalidade global foi de 8.2%. No grupo de préteses mecanicas ocorreram dois
Obitos (3,8%), cinco re-operacdes (9,6%), duas hemorragias graves (3,8%) e trés
AVCs (5,8%) e no grupo das proteses biologicas ocorreram dois 6bitos (10,5%) e
quatro re-

operacgdes (21%). A analise de sobrevida apés dois, quatro e oito anos, foi de 96%,
93% e 86%, com valor de p=0,06, bem préximo da significancia estatistica, quando

comparados os dois grupos de proteses.
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A probabilidade de permanecer livre de reoperacao e livre do conjunto de desfechos
(6bito, retroca, hemorragias ou AVCs), utilizando-se a analise de sobrevida ndo

mostrou diferenca estatistica significativa entre os grupos .

Concluimos que criancas e adolescentes portadores de proteses mecéanicas
apresentaram menor mortalidade e reoperacado, entretanto quando o total de desfechos
combinados foram analisados,ndo houve diferenca entre os grupos. A prétese bioldgica
mostrou-se uma opcao valida, na cirurgia cardiaca de criancas e adolescentes quando
existirem dificuldades ou riscos na anticoagulacéo.

Palavras Chave: febre reumatica, cirurgia cardiaca, implante de prétese de valva,

préteses valvulares cardiacas, crianca e adolescente.
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ABSTRACT

Rheumatic fever is a disease of worldwide distribution, whose incidence varies
significantly among different countries. In the past 50 years, a significant decrease
has been observed in its prevalence and incidence in developed countries; in
developing countries, such as Brazil, however, rheumatic fever remains as the major
cause of acquired heart disease among school children, adolescents and young
adults.

Valvar lesions of rheumatic heart disease with significant hemodynamic
repercussion cause heart failure, requiring the surgical implantation of prostheses.
The discussion about the type of prosthesis to be used in young patients dates back
to the beginning of the valve replacement surgery. Most authors have recommended
the use of mechanical prostheses in adolescent and young patients, who have
shown a shorter durability of the biological valves in that age group.

The goal of this study was to assess the outcome of children and adolescents with
rheumatic fever undergoing mechanical or biological heart valve prostheses
implantation.

We assessed 73 patients with rheumatic heart disease under the age of 18 years,
undergoing valve replacement between January 1996 and December 2005 at the
National Institute of Cardiology in Rio de Janeiro, Brazil. The 71 survivors were
divided into two groups as follows: 52 with mechanical prostheses and 19 with
biological prostheses. Survival analysis was performed by using the Kaplan-Meier
method. The outcomes (mortality, re-operation, hemorrhage and stroke) were
assessed by using the log-rank and Fisher exact tests.

Overall mortality was 8.2%. In the mechanical prosthesis group, two (3.8%) patients
died, five (9.6%) underwent re-operation, two (3.8%) had severe hemorrhage, and
three (5.8%) had stroke. In the biological prosthesis group, two (10.5%) patients died
and four (21%) underwent re-operation. After two, four and eight years, survival
analysis was 96%, 93% and 86%, respectively, (p=0.06), when both groups were
compared. The probabilities of remaining free from re-operation by using survival
analysis was 96%, 87% and 44%, after two, four and eight years, respectively,
(p=0.13).The probability of remaining free from the set of outcomes (death, re-

operation, hemorrhage or stroke), using survival analysis, was 91%, 75% e 34% after

Xiv



two, four and eight years, showed no statistically significant difference between the
groups (p=0,28).

In conclusion, patients with mechanical prostheses had lower mortality and required
fewer re-operations; however, when all combined outcomes were considered, the
groups did not differ. The biological prosthesis proved to be a good option for heart

surgery in children and adolescents with difficulties or risky anticoagulation.

Keywords: rheumatic fever, cardiac surgery, heart valve prosthesis implantation,

heart valve prosthesis, child and adolescent
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CAPITULO 1 - INTRODUCAO



A febre reumatica é uma complicacdo néo supurativa,de natureza auto-imune,
decorrente de uma infec¢@o da orofaringe pelo streptococcus beta-hemolitico do
grupo A de Lancefield, em um hospedeiro susceptivel. E uma doenca de distribui¢&o
universal, mas com marcada diferenca nas taxas de incidéncia e entre os paises.

A doenca cardiaca reumatica € a principal complicacdo dessa enfermidade,
causando um grande numero de internacdes hospitalares por insuficiéncia cardiaca
e grande numero de cirurgias cardiacas com implante de proteses valvares,
produzindo um alto custo econdmico e social.?

Os dados do Ministério da Saude,do sistema DATASUS, baseados no Sistema de
Internacdo Hospitalar (SIH), gerados pela AIH (Autorizagdo de Internagao
Hospitalar) , retnem informacdes de 60 a 70% das internacdes hospitalares
realizadas no pais. Dados do ano de 2005 mostraram: 2390 internacdes por febre
reumatica aguda, sendo 1427(59,7%) delas em pacientes até 20 anos. Houve neste
mesmo ano 7926 internacdes por doenca reumética crénica do coracdo,das quais
2200 (27,7%) ocorreram em pacientes até 20anos. Foram realizadas 7446 cirurgias
de implante de prétese valvar em todas as idades nesse ano citado.?

A cirurgia cardiaca de implante valvar é o recurso utilizado na doenca reumatica
crdnica quando ha faléncia do tratamento clinico e muito raramente € usada nos
pacientes acometidos por surto agudo da doenca. De uma forma geral a
necessidade de tratamento cirargico é determinada pela gravidade dos sintomas ou
pela evidéncia de déficit da funcdo cardiaca. A doenca reumatica valvar crénica tem
maior incidéncia sobre a valva mitral, ocasionando nos pacientes jovens valvulite
com insuficiéncia da valva e raramente estenose ou mesmo dupla leséo.

A discussao sobre o tipo de préotese a ser empregada em pacientes jovens persiste
desde o inicio da cirurgia de implante valvar. A grande maioria dos autores
recomenda o0 uso de préteses mecanicas em pacientes adolescentes e jovens,uma

vez que as valvas bioldgicas demonstraram menor durabilidade,nessa faixa etaria.*
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CAPITULO 2 - REVISAO BIBLIOGRAFICA

FEBRE REUMATICA -

2.1 BREVE HISTORICO

As doencas articulares sao descritas pelo homem ha muitos séculos. Hipocrates
(460-377 a.C.), o pai da Medicina,nos deixou em Aphorismos 0s primeiros conceitos
cientificos sobre reumatismo, porém somente em 1686 Thomas Sydenham, na
Inglaterra, descreve a poliartrite migratéria e a coréia da febre reuméatica, sem no
entanto correlacionar estes achados com sintomas cardiacos .A primeira descricao
satisfatoria de febre reumatica é feita por Edward Jenner em 1789, mas somente em
1836, o médico francés Jean-Baptiste Bouillaud descreve detalhadamente a
pericardite e as lesdes valvares reumética > usando uma frase que se mantém
valida até os dias de hoje: “o reumatismo lambe as articulacdes, a pleura, e as

meninges,mas morde o coracao” .

2.2 EPIDEMIOLOGIA

A febre reumatica é uma complicagcdo nédo supurativa,de natureza auto-imune,
decorrente de uma infeccao da orofaringe pelo streptococcus beta-hemolitico do
grupo A de Lancefield, em um hospedeiro susceptivel. E uma doenca de distribui¢&o
universal, mas com marcada diferenca nas taxas de incidéncia entre os paises.
Tornou-se rara nos paises desenvolvidos, nos quais o0s sistemas de saude
alcancam quase toda a populacdo. Nos paises em desenvolvimento mantém
elevada taxa de incidéncia, perpetuando-se como um importante problema de saude
publica nesses paises.®

A doenca cardiaca reumatica € a principal complicacéo dessa patologia, causando
um grande numero de internacdes hospitalares por insuficiéncia cardiaca e grande
namero de cirurgias cardiacas,com implante de préteses valvares, resultando num

alto custo econdmico e social.?



No século XX, houve uma queda expressiva na incidéncia de Febre Reumatica
aguda nos Estados Unidos. No inicio do século, a incidéncia era superior a 100/
100.000 habitantes e atualmente a taxa é inferior a 2 / 100.000 habitantes.” Essa
queda esta relacionada a diversos fatores como: 0 maior acesso ao sistema de
saude, ao uso de antibioticos, melhoria de condi¢cdes de vida e provavelmente pela
menor viruléncia de cepas estreptocécicas.®

No Brasil,apesar da escassez de dados epidemiolégicos, em 1995, Meira encontrou
uma prevaléncia de febre reumatica de 3,6 / 1000 entre estudantes de Belo
Horizonte na faixa etaria de 10 a 20 anos.’

Dados do Ministério da Saude, do sistema DATASUS, baseados no Sistema de
Internacdo Hospitalar (SIH), gerados pela AIH (Autorizagdo de Internagao
Hospitalar) , retnem informacdes de 60 a 70% das internacdes hospitalares
realizadas no pais. No ano de 2005 os foram relatadas 2390 internagcdes por febre
reumatica aguda, sendo 1427(59,7%) delas em pacientes até 20 anos. Houve neste
mesmo ano 7926 internacdes por doenca reumética crénica do coracdo,das quais
2200 (27,7%) ocorreram em pacientes até 20anos. Foram realizadas 7446 cirurgias

de implante de prétese valvar em todas as idades nesse ano citado.?

A FR acomete mais frequentemente paciente na faixa etaria de 5 a 15 anos.
Recentemente tem sido observado um maior nimero de casos abaixo dos 5 anos,
provavelmente em decorréncia da antecipacdo do periodo escolar. No Brasil,
existem relatos de primeiro surto agudo a partir de 2 anos de idade. Nao se

observam diferencas de incidéncia da Febre Reumatica entre os géneros.’

2.3 PATOGENIA

A Febre reumatica € desencadeada pela infeccao de orofaringe pelo Streptococcos
beta-hemolitico do grupo A de Lancefield ou Streptococcos Pyogenes,'® em
individuos néo tratados e geneticamente suscetiveis.

Para o entendimento da febre reumatica, torna-se importante o conhecimento da
estrutura das paredes dessa bactéria. A camada mais externa é composta de acido
hialurénico, que da ao streptococcus a capacidade de resistir a fagocitose,

capacidade antigénica , conferindo um fator de viruléncia & bactéria .***2



A 22 camada da parede celular contém a parede com proteinas M, Te R. A
classificacdo do streptococcus é feita com base nas variacées de aminoacidos da
proteina M , sendo talvez o principal antigeno da bactéria. **** Ja foram identificados
pelo menos 100 sorotipos diferentes capazes de causar infecgdes no ser humano.

A proteina M é formada de moédulos de aminoacidos repetidos que se assemelham
com as proteinas do tecido humano, como tropomiosina, miosina e vimentina™>™’.
Esta semelhanca molecular propiciaria reacdes cruzadas humoral e celular em
individuos geneticamente susceptiveis. Kalil e Guilherme documentaram que
epitopes da proteina M e fracGes de proteinas de midcitos cardiacos e de valvula
aortica normais sao reconhecidos simultaneamente por linfocitos T infiltrantes (CD+).
Estas células, capazes de duplo reconhecimento, sugerem um mecanismo de
reacdo de hipersensibilidade retardada, como mediador de lesdes cardiacas.*®

A 32 camada contém carboidratos e confere rigidez a parede. Os principais
carboidratos desta camada sao a N-acetilglicosamina e a ramnose, que tém
importantes propriedades antigénicas, gerando auto-anticorpos, que reagem contra
as glicoproteinas da superficie celular valvular. 192

A 42 camada da parede celular € composta de mucopeptideos, cuja sintese pode ser
bloqueada pela acdo de antibidticos betalactamicos, como as penicilinas e
cefalosporinas.?# A camada mais interna da parede celular é a membrana
protoplastica, um complexo de lipoproteina altamente antigénico.?

Ha mais de 20 anos foram identificados antigenos HLA Classe Il do complexo
principal de histocompatibilidade, no cromossoma 6 humano, relacionados a doenca
cardiaca reumatica®*?*.0s primeiros relatos demonstraram que pacientes negros
americanos com doenca reumatica apresentavam maior freqiiéncia de alelos HLA-
DR2 e os brancos de HLA-DR4 e DR9.?° Na Africa do Sul, observou-se associacéo
do alelo HLA-DR1.?° No Brasil foram descritas as associacdes dos alelos HLA-DR7 e
DR-53 com febre reumética, em pardos e negros e brancos®’. Apesar da descricéo
de associagbes com distintos alelos HLA, a associagdo com o alelo DR7 parece ser
a mais consistente independente da populacao estudada.

Atualmente, a hipétese que melhor explica 0 mecanismo da patogénese da doenca
reumatica cardiaca é a de que a faringo-amigdalite pelo Streptococcus pyogenes,
em individuos geneticamente predispostos, desencadeiam uma resposta humoral e

celular contra a bactéria, estimulando a producéo de varios anticorpos que



interagem com o tecido conjuntivo humano e iniciando uma resposta inflamatoria
sistémica.?®

Apdés um periodo de laténcia variavel de uma a 4 semanas, o hospedeiro ndo
tratado, desenvolve sintomas de doenca reumatica aguda. Ha evidéncias de
reatividade cruzada entre proteinas da bactéria e do hospedeiro, como a da proteina
M e a tropomiosina cardiaca. Existe também reacéo cruzada entre o carboidrato C e
glicoproteinas do endotélio valvular, assim como entre a membrana protoplastica e o
sarcolema miocérdico,entre a mesma membrana e o nucleo caudado talamico ,e
finalmente entre o acido hialurénico da capsula da bactéria e o tecido das
articulacdes humanas.?

Essa resposta imune ocasiona lesdes teciduais transitérias nas articulacdes e no
sistema nervoso central e lesbes que podem deixar graves sequelas no tecido

cardiaco, principalmente nas valvas mitral e aortica.

2.4 DIAGNOSTICO DE FEBRE REUMATICA

83A febre reumatica representa uma enorme dificuldade diagnéstica para os clinicos.
Trata-se de uma doencga que acomete varios sistemas, se manifesta com grande
diversidade de sinais, sintomas e alteracdes laboratoriais, ndo tendo nenhum
marcador patognomoénico da doenca.

Na tentativa de resolver essa dificuldade diagnéstica, em 1944, o Dr Duckett Jones,
propés um conjunto de critérios que fossem de boa acuracia e pudessem ser
facilmente aplicados em todas as populacdes, e que ficaram conhecidos como
Critérios de Jones.*

Na descricao original de Jones os critérios foram separados em maiores € menores.
Os pacientes que apresentavam critérios maiores tinham, portanto, probabilidade
aumentada do diagnéstico, e essas manifestacfes incluiam: cardite, artralgia
(incluindo poliartrite migratéria), nédulos subcutaneos, coréia, historia prévia de febre
reumatica ou de doenca cardiaca reumatica. Os critérios menores podiam ser
sugestivos, mas eram freqlientes também em outras patologias ,havia portanto,uma
probabilidade menor que sua presenca apontasse para o diagndéstico de febre
reumatica. Esses critérios eram: febre, dor abdominal, eritema marginatum, epistaxe,

anemia, achados pulmonares, alteracdes no ECG, elevacédo do VHS e leucocitose.



Foi proposto entdo que a presenca de dois critérios maiores ou um maior e dois
menores,ofereciam uma razoavel evidéncia clinica de atividade reumatica.

Os critérios de Jones foram modificados e revisados nos ultimos anos, pela AHA em
1956,1965,1984,1992 e pela OMS em 1992 e 2003 .Esta ultima reviséo, descrita na
tabela 1, mantém como critérios maiores: cardite,poliartrite,coréia, eritema
marginatum e nédulos subcutaneos; e como critérios menores : febre, poliartralgia,
aumento do intervalo PR no ECG, reacdo dos reagentes de fase aguda, VHS ou
leucocitose, com especial consideracao para evidéncias de infeccao recente por
streptococcus e doenca cardiaca reumatica preexistente. Critérios ou diretrizes nao
s&o devem substituir o julgamento do médico, principalmente nos casos atipicos.>*
A ecocardiografia Doppler colorida é uma técnica mais sensivel que a ausculta
cardiaca na deteccédo de lesdes regurgitantes , especialmente nos casos de
cardite,ja tendo sido proposta sua utilizacdo como critério diagnéstico da FR*?,
porém ainda ha dificuldades técnicas em diferenciar , o refluxo valvar fisiolégico leve
da lesdo reumatica .A incluséo do estudo ecocardiografico,além disso, contrariaria

0s objetivos iniciais de Jones, de usar critérios universalmente acessiveis.

TABELA 1
CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE FEBRE REUMATCA E DOENCA CARDIACA
REUMATICA DA OMS -2002-2003 (baseada na revisdo dos critérios de Jones)®

CATEGORIA DIAGNOSTICA CRITERIOS

Episddio Priméario de Febre Reumatica | 2 maiores ou 1 maior e 2 menores,
mais evidéncia de infeccdo prévia por

Streptococus do grupo A

Ataque recorrente de FR em paciente | 2 maiores ou 1 maior e 2 menores mais

evidéncia de

sem Doenca Cardiaca Reumatica

infeccdo prévia por

Streptococus do grupo A

Ataque recorrente de FR em paciente

com Doenca Cardiaca Reumética

2 menores mais evidéncia de infeccao

prévia por Streptococus do grupo A

Coréia Reumética Ndo € necessario outro critério
Cardite Reumética Insidiosa diagnéstico.
Lesdo Valvar Cronica de Doenca | Ndo requer outro critério,para ser

Cardiaca Reumatica (pacientes que

diagnosticado como FR




apresentam Estenose Mitral ou Dupla

lesdo Mitral e/ou lesdo Adrtica).

Critérios Maiores Cardite, Poliatrite, Coréia, Eritema

Marginatum, Nodulos Subcutaneos

Critérios Menores Clinico:Febre,Poliartralgia
Laboratorial:Reacdo dos reagentes de

fase aguda (VHS ou Leucocitose)

Evidéncia de infec¢do estreptocdcica | Intervalo PR aumentado,ASO elevada
nos ultimos 45 dias Cultura de orofaringe positiva
Teste rapido para Streptococo grupo A

Escarlatina recente

2.4.1. CRITERIOS MAOIRES

2.4.1.1. CARDITE REUMATICA

A cardite reumatica manifesta-se de 4 a 6 semanas apos o surto infeccioso
estreptocdcico e pode apresentar ampla variedade de manifestacfes clinicas. A
cardite pode ser insidiosa ou se apresentar com graves repercussoes
hemodinamicas,levando a insuficiéncia cardiaca congestiva,por vezes de dificil
controle medicamentoso®. As provas laboratoriais sdo inespecificas, dificultando a
diferenciacdo com outras doencas inflamatodrias imunoldgicas, porém nao existe
cardite em atividade sem alteracdes de testes laboratoriais. A cardite assume grande
relevancia uma vez que a inflamacgéo do coracdo, é a Unica manifestacdo da febre
reumatica,que pode levar a danos graves e permanentes. **° Trata-se de uma
pancardite, causando valvulite, miocardite e pericardite.>®’

A valvulite deve ser suspeitada num primeiro surto quando o paciente desenvolve
sopro sistolico de regurgitacdo mitral ou sopro diastolico de regurgitacdo adrtica,ou
ambos. O sopro sistolico mitral € geralmente suave na regido apical, com irradiacéo
para a axila. E causado por edema valvar e pode regredir com o tratamento. O sopro
da insuficiéncia aortica € auscultado na base do coracdo e no inicio da diastole. Os

acometimentos das valvas tricuspide e pulmonar sao raros.



O surgimento de sopros ou mudancas significativas dos sopros pré-existentes, nos
pacientes com historia prévia de doenca cardiaca reumatica, indica a presenca de
cardite.®®

As insuficiéncias valvares de grau leve sdo bem toleradas pela maioria dos
pacientes. Os pacientes que evoluem para insuficiéncia cardiaca congestiva
geralmente apresentam grau moderado ou importante de lesdo valvar.*

A miocardite, na auséncia de valvulite, ndo constitui critério diagndstico de cardite
reumatica. Sua manifestacdo principal € a taquicardia em repouso na auséncia de
febre. Pode se apresentar com cardiomegalia e consequente aumento da area
cardiaca no RX de térax, e nos casos graves, insuficiéncia cardiaca de dificil
tratamento . A disfuncgéo sistdlica é rara.

Sao achados eletrocardiograficos frequientes o aumento do intervalo PR, bloqueio
atrioventricular de primeiro grau, extra-sistoles atriais e ventriculares e alteracfes da
repolarizacéo ventricular.3**°

A pericardite, assim como a miocardite, sempre acompanha a valvulite na cardite
reumatica. Pode se apresentar de diversas formas: dor precordial atipica, atrito
pericardico e derrame pericardico, geralmente de pequena monta. Nas raras
ocasifes em que o derrame € volumoso, o abafamento de bulhas pode ocorrer.
A dificuldade do manuseio dessa patologia imp&e o diagndstico diferencial
principalmente com : artrite reumatoide juvenil ,lupus eritematoso sistémico e

endocardite infecciosa.3% 37:38:40.41

2.4.1.2. POLIARTRITE

A artrite € a manifestacdo mais frequente da febre reumatica ,e surge em 60 % a
80% dos pacientes, no primeiro ataque da doenca.******%> Em geral acompanha
outras manifestacdes maiores como cardite,mas pode surgir de forma isolada em
até 20% dos casos.*°

A artrite tipica da doenca reumaética, surge de 2 a 4 semanas apos a infeccédo
estreptpcocica, acomete mais freqlientemente grandes articulagdes como joelhos e
tornozelos,mas também atinge pulsos,ombros,cotovelos. Em poucas ocasides
compromete pequenas articulacbes das maos, pés ou pescoco.

As articulagGes apresentam-se edemaciadas,quentes e com importante limitacao
dos movimentos. A dor é muito intensa e desproporcional ao edema, geralmente

discreto®”*°.0 envolvimento articular é seqiiencial, quando a inflamac&o surge numa
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articulacdo o processo ja esta em resolucdo em outra, assumindo uma caracteristica
conhecida como migratéria. O numero de articulacdes acometidas varia de 2 a5 na
maioria dos casos, podendo chegar a 16**°%°%,

De forma menos freqliente a artrite pode afetar simultaneamente varias juntas ,
assumindo uma caracteristica cumulativa ao invés de migratéria. Outra forma de
apresentacao € a monoartrite,que pode ocorrer quando a terapia anti-infalmatoria €
iniciada precocemente,e nestes casos a presenca de outros critérios maiores se
tornam importante para o diagnostico da doenca. O envolvimento articular se resolve
sem sequelas em duas semanas, podendo chegar a quatro semanas nos casos de
poliartrite ndo tratada.

Artrite atipica de febre reumatica,apés infec¢ao estreptpcocica ,com periodo de
laténcia inferior a dez dias,prolongada, e com ma resposta aos salicilatos,
caracterizam artrite reativa pos-estreptococica e faz parte do diagnostico diferencial
da doenca.>*™>* Existe controvérsia se esta enfermidade faz parte do espectro clinico
da febre reumatica.>>°

O diagnostico diferencial da artrite da febre reumatica compreende extensa lista,que
inclui artrites infecciosas: virais (rubéola ,hepatite B); bacterianas (artrites sépticas ,
gonocdcicas, meningocaocicas e outras) ;gota ; anemia falciforme;leucemias e outras
doencas de tecido conjuntivo como:lupus eritematoso sistémico,artrite reumatoide
juvenil e vasculites. A diferenciacao desta enfermidade com endocardite infecciosa,
pode se tornar bastante dificil, principalmente quando a endocardite ocorre em

portadores de doenca reumatica cronica.®°

2.4.1.3. COREIA DE SYDENHAM

A coréia é uma sindrome neurolégica subaguda, descrita por Thomas Sydenham em
1686°*, porém somente no século XX se estabeleceu a associacdo entre coréia de
Sydenham e doenca reumética.

E de instalac&o insidiosa, iniciando-se com labilidade emocional, irritabilidade,
desatencao , seguida de movimentos musculares incoordenados, imprevisiveis e
gue vao ficando mais evidentes com o passar do tempo. Freqientemente os
pacientes deixam cair 0s objetos e os movimentos tornam-se abruptos e erraticos,
principalmente dos bragos e das pernas. Na maioria dos casos a coréia é
generalizada, afetando também a face, provocando careteamento. A perda de

habilidade motora compromete a marcha, a fala, a destreza manual, a escrita e
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conseqguentemente o desempenho escolar. A labilidade emocional, a insénia e a
irritabilidade, levam frequientemente ao isolamento social.

A coréia é uma manifestacao tardia da febre reumatica, e ndo necessita de outros
critérios maiores para o diagnostico da doenca. Ocorre em 20 a 30% dos pacientes,
de acordo com trabalhos de conduzidos no Brasil, por Cardoso® e Mota®® em fins
dos anos 90.A coréia surge de 1 a 6 meses apods a faringite estreptococica, e é mais
prevalente no sexo feminino. Devido ao grande periodo de laténcia, ndo se
manifesta ao mesmo tempo que os sintomas articulares.

O diagnastico diferencial deve ser feito com doencas enddcrinas , metabdlicas,
neoplasicas, infecciosas e principalmente doencas vasculares do colageno, como o

lupus eritematoso sistémico.®*

2.4.1.4. NODULOS SUBCUTANEOS

Essas lesBes tem sido relatadas em cerca de 20% dos casos de febre reumaética,® e
variam bastante conforme o pais de origem. Sdo nédulos arredondados, firmes,
indolores variando de 0,5 a 2,0 cm de tamanho. Os locais mais freqiientemente
acometidos sdo as superficies extensoras tais como:cotovelos, pulsos, joelhos,
tornozelos, tenddes de Aquiles, podendo também ser encontrado na regido occipital.
Em geral surgem de trés a quatro por vez, podendo chegar a mais de dez e
persistem por uma a duas semanas.

Sao associados com quadros de cardite grave, podendo surgir varias semanas apos
a instalacdo da mesma. Nodulos similares estdo presentes também em casos de

lGpus eritematoso sistémico e de artrite reumatoide.

2.4.1.5. ERITEMA MARGINATUM

Esta lesédo se apresenta como uma macula résea brilhante ou uma papula que se
espalha num padréo serpenginoso. Lesdes multiplas, aparecem no tronco ou nas
extremidades proximais destes, porém nunca na face. Ndo sao dolorosas ou
pruriginosas e clareiam com a pressao dos dedos . As lesdes tém duracéo de
alguns minutos a horas, podendo coalescer com lesdes adjacentes.

A ocorréncia do eritema marginatum é baixa ,variando de 4 a 15% dos casos de
febre reumatica®. E usualmente precoce no curso do ataque agudo da doenca,

geralmente concomitante com a cardite, embora ndo esteja associada a gravidade
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do caso. O eritema pode ser persistente ou recorrer meses apos o surto inicial, e
independe da terapia antiinflamatoria.

Eritema marginatum néo é exclusivo de febre reumatica,podendo ocorrer em
quadros de sepsis, reacdo a drogas e glomerulonefrite. Lesdes cutaneas da artrite

reumatoéide juvenil e da doenca de Lyme devem ser diferenciadas do eritema da FR.

2.5. CRITERIOS MENORES

2.5.1. CLINICOS

A artralgia € um sintoma bastante frequente, porém de baixa especificidade,
acomete uma ou varias articula¢des, podendo ser incapacitante e se prolongar por
dias ou semanas. A febre esta presente em quase todos os casos agudos ,varia de
38,4°C a 40°C, ndo tem um padréo definido, podendo perdurar por varias semanas.
Criancas com cardite leve ou somente com artrite, em geral tém febre baixa, ja as

gue apresentam coréia sao afebris.

2.5.2. LABORATORIAIS

1.5.2.1. HEMOGRAMA
O hemograma na fase de atividade da doenga mostra leucocitose discreta,

predominio de polimorfonucleares e desvio para a esquerda °°.

2.5.2.2. REACOES DE FASE AGUDA

As provas laboratoriais ligadas ao processo inflamatério, com alteracfes expressivas
na febre reuméatica sdo as denominadas reacdes de fase aguda: velocidade de
hemosedimentacéo (VHS), proteina C-reativa , mucoproteinas e eletroforese de

proteinas®®"*.

2.5.2.3. VHS

Alteracbes desse exame geralmente sao precoces e acentuadas. Valores elevados
sdo encontrados em casos graves, porém sem relacao linear com a gravidade. O
VHS encontra-se alterado em muitas outras patologias como infecgdes ,
colagenoses e neoplasias e nao se constitui em instrumento adequado para o

controle do tratamento e da evolucao da doenca.
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2.5.2.4. PROTEINA C-REATIVA

E uma proteina sintetizada no figado, encontrada em baixas concentracdes nos
individuos normais, apresentando-se elevada em quase todos os casos de febre
reumatica, na segunda semana de evolucdo’"2. Como o VHS ndo se constitui como

método adequado para o seguimento da doenca.

2.5.2.5. MUCOPROTEINAS

Encontram-se elevadas em 95% dos pacientes com febre reumatica,mantendo-se
alteradas durante toda fase ativa,seguida de normalizacao ao final desta fase. As
técnicas de obtencdo sao trabalhosas e sujeitas ao erro, motivo pelo qual tém sido

abandonada em muitos centros’®.

2.5.2.6. ELETROFORESE DE PROTEINAS
Existe reducéo precoce da albumina e elevacgéo de fracdo alfa-2 globulina, que
tende a se manter durante toda a fase aguda. A fracdo alfa-2 globulina € um bom

indicador de atividade da doenca’.

2.5.2.7. ALFA-1 GLICOPROTEINA ACIDA
E um componente da mucoproteina, dosada por técnicas imunoldgicas sem

grandes dificuldades, vem se tornando um substituto a dosagem das mucoproteinas.

2.6. EVIDENCIA DE INFECQAO ESTREPTOCOCICA RECENTE

Especial consideracéo deve ser dada a evidéncia de infeccédo recente
estreptocdcica, no diagnostico de febre reuméatica,embora isto nem sempre seja
facil. A presenca de titulos sanguineos de antiestreptolisina O é largamente utilizada
porém de baixa especificidade, a cultura de orofaringe apresenta baixa
sensibilidade e os testes rapidos para deteccdo de antigenos estreptpcocicos na

orofaringe, sdo pouco acessiveis na maioria das instituicbes brasileiras de saude.

2.7. USO DO ECOCARDIOGRAMA PARA DIASGNOSTICO DE FEBRE
REUMATICA
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A ecocardiografia transtoracica é a técnica de imagem nao invasiva, disponivel nas
unidades secundarias e terciarias de cuidados cardiovascular, consagrada como a
mais valiosa ferramenta diagnéstica, na avaliacdo dos portadores de doenca
cardiaca reumatica. As criancas e adolescentes em raras ocasifes necessitam de
ecocardiografia transesofagica, pela facilidade de janela acustica transtoracica’ .

A ecocardiografia, usando os recursos do exame tais como: modo-M; bidimensional,
eco-Doppler e mapeamento de fluxo em cores sdo de grande sensibilidade e
especificidade para prover informacgdes sobre as lesdes cardiacas reuméaticas. O
modo-M permite avaliacdo de tamanho de cavidades, e parametros da funcéo
ventricular, o modo bidimensional fornece imagens em tempo real das estruturas
anatdmicas, enquanto as analises espectrais da onda de doppler e o0 mapeamento
de fluxo em cores, sdo mais sensiveis para detectar anormalidades de fluxo, tais
como as regurgitacdes ou estenoses valvares’® '8,

O ecocardiograma permite ainda, diferenciar o sopro funcional ou a regurgitacéao
valvar fisiolégica da doenca cardiaca’ .

O exame consiste na obten¢do dos principais cortes ecocardiograficos tais como:
longitudinal de V.E.; paraesternal dos ventriculos, da mitral, e dos vasos da base;
apical quatro camaras; apical longitudinal do V.E.; supraesternal longitudinal e os
cortes subcostais. A utilizagdo do modo-M ao nivel dos ventriculos, permite avaliar o
tamanho das cavidades e a fungéo ventricular através das medidas de fracédo de
encurtamento e fracao de ejecdo. O uso do Doppler pulsado ou do color-Doppler em
cada uma das valvas permite detectar regurgitacdes ou estenoses valvares assim
como a quantificacédo das mesmas .

A principal lesdo reumatica aguda ou cronica é a insuficiéncia mitral ®. O estudo
ecocardiografico da insuficiéncia ou regurgitacdo mitral reumatica mostra
espessamento da valva, principalmente do folheto anterior, mobilidade reduzida do
folheto posterior, mantendo boa abertura entre os folhetos na diastole. E freqiiente o
prolapso de parte do folheto anterior em dire¢@o ao atrio esquerdo. A perda de
coaptacao entre os folhetos pode estar presente e sera tanto maior quanto maior for
a insuficiéncia mitral. Nos casos de acentuada gravidade , a rotura de cordoalhas da
valva pode estar presente,constituindo-se numa importante critério de gravidade .
A regurgitacao mitral leva ao aumento progressivo do atrio e do ventriculo esquerdo,

inicialmente preservando a funcéo ventricular .
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A valva aodrtica € depois da valva mitral a mais acometida pela doenca reumatica, e
a lesdo caracteristica € a insuficiéncia adrtica,sendo a estenose de etiologia
reumatica muito rara na adolescéncia. De forma semelhante ao acometimento mitral,
a valva adrtica analisada pelo estudo ecocardiografico, encontra-se com folhetos
espessados, brilhantes e com perda de coaptacédo entre os mesmos na diastole.
Encontra-se também vibracéo diastolica na valva mitral decorrente da incidéncia do
jato regurgitante adrtico sobre esta estrutura. O ventriculo esquerdo encontra-se
progressivamente aumentado,tanto quanto maior for a regurgitacéo aértica.

Com base no mapeamento de fluxo pelo color-Doppler,foi sugerido que a severidade
da regurgitacao valvar mitral ou adrtica pode ser classificada, utilizando-se a
seguinte escala em mais de um plano ortogonal,no estudo ecocardiografico 3% .

0 : Nada,incluindo jato regurgitante fisioldgico < que 1,0 cm ,estreito pequeno de
curta duracao,sistolico precoce na valva mitral e diastolico precoce na aodrtica.

0+ : Jato muito leve,maior que 1,0 cm localizado imediatamente acima ou abaixo da
valva,que se estende pela sistole,na valva mitral ou diastole na aortica.

1+ : Jato regurgitante leve.

2+ : Jato regurgitante moderado,maior no comprimento e com area mais larga.

3+ : Jato regurgitante moderadamente grave,alcancando o atrio esquerdo inteiro
(insuficiéncia mitral) ou ventriculo esquerdo todo (insuficiéncia adrtica).

4+ : Jato regurgitante grave ,difuso num atrio esquerdo aumentado,com fluxo
reverso sistélico nas veias pulmonares (valva mitral); ventriculo esquerdo
marcadamente aumentado e completamente preenchido por jato regurgitante (valva
aortica).

A insuficiéncia valvar mitral ou aértica podem também ser quantificadas através de
outros meétodos que utilizam o recurso do colordoppler, tais como: medida do volume
regurgitante ou PISA &',

A estenose mitral isolada é o modelo classico da febre reumética no adulto, uma vez
que essa lesdo, compreende um intervalo evolutivo de 20 a 25 anos dos sintomas
iniciais da doenca 8 .Nas criancas e adolescentes portadores de graves lesdes, a
estenose pode estar presente,em variados graus de gravidade, juntamente com a
insuficiéncia, caracterizando a dupla lesédo mitral.

A valva mitral estenética mostra-se com folhetos espessados e brilhosos,
principalmente na sua borda livre e sdo facilmente identificados. O movimento dos

folhetos é anormal, principalmente durante a diastole. A fusdo das comissuras e a
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fibrose das cordoalhas tendineas levam a mobilidade reduzida dos folhetos apds o
inicio da abertura valvar,impedindo que as pontas dos folhetos excursionem até
préximo das paredes do ventriculo. O corte transverso ao nivel da valva mostra
marcada reducao do orificio valvar. H4 aumento progressivo do atrio esquerdo e o
aumento da dimenséao da cavidade sera proporcional a gravidade da lesdo. O
ventriculo esquerdo encontra-se de tamanho normal quando a leséo estendtica

mitral é isolada.

2.8. TRATAMENTO DA FEBRE REUMATICA
O tratamento da doenca reumatica é composto por de trés grupos de medidas:

profilaxia primaria, tratamento sintomatico e profilaxia secundaria.

2.8.1. PROFILAXIA PRIMARIA

A profilaxia primaria tem como objetivo a erradicacdo do estreptococo beta-
hemolitico da orofaringe do paciente, evitando a crénica exposicéo ao antigeno .
De maneira ideal, cultura de orofaringe deve ser colhida, entretanto o tratamento
deve ser realizado mesmo com culturas negativas e nao altera a severidade do
envolvimento cardiaco %.

O antibidtico de escolha € a penicilina G benzatina,por ser de facil aderéncia,eficacia
clinica e bactericida comprovada,baixo custo e minimos efeitos colaterais ** . E
utilizada em dose Unica, intramuscular profunda, na regido glutea, 600.000 U (<25
Kg) ou 1.200.000 U (>25 Kg), podendo ser acrescentada lidocaina 2% na diluicao,
como forma de diminuir a dor e melhorar a aderéncia ao tratamento.

Nos casos de comprovada alergia a penicilina, deve ser empregada a eritromicina,
na dose de 40 mg / Kg / dia, 4 vezes ao dia ,num total de dez dias. Outros
antibioticos como ampicilina e amoxicilina com &cido clavulanico, tém sido utilizados

por dez dias e a azitromicina, na dose de 10 / mg /Kg / dia , por cinco dias %% .

2.8.2. TRATAMENTO SINTOMATICO
2.8.2.1. TERAPIA ANTIINFALMATORIA

Os antiinflamatorios ndo-hormonais como o acido acetilsalisilico, naproxeno e

indometacina so restritos aos casos em que exista apenas artrite °*.
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O corticoesterdide é usado em todos os pacientes que se apresentam com cardite
9.9 A droga de escolha é a prednisona, 1 a 2 mg / Kg /dia, maximo de 60 mg ao
dia, em uma ou duas tomadas diarias. ApGs duas a quatro semanas do inicio do
tratamento, conforme melhora clinica, a dose devera ser diminuida, 20 a 25% por
semana, ao longo de 12 semanas.

Nas cardites com grave insuficiéncia cardiaca, a metilprednisolona pode ser
empregada , na dose de 30 mg / Kg/ dose, num maximo de 1 grama , por trés a
quatro dias consecutivos ¥’ . Simultaneamente a corticoterapia, inicia-se tiabendazol,
para tratar possivel estrongiloidiase e protetores da mucosa gastrica como 0s

antagonistas de receptor H2.

2.8.2.2. MANUSEIO DA INSUFICIENCIA CARDIACA

Admissao hospitalar e repouso sdo recomendados na maioria dos casos de cardite
reumatica, possibilitando confirmacéo diagnostica e otimizacdo de terapéutica
medicamentosa % . Nos pacientes com valvulites graves, restricdo de sédio,
diuréticos, inibidores de da enzima conversora de angiotensina séo utilizados
94.99.100 g digitalicos podem ser usados,porém, com cautela ,uma vez que podem

101,102 Nos casos de

desencadear bloqueios atrios-ventriculares ou outras arritmias
cardite com insuficiéncia cardiaca refrataria, indica-se a troca cirurgica da valva

acometida 1%,

2.8.2.3. TRATAMENTO DA COREIA

Os portadores de coréia devem ser mantidos em ambientes com pouco estimulo
externo. O tratamento medicamentoso de escolha é o haloperidol, na dose inicial de
2 mg /Kg /dia, em duas tomadas podendo ser aumentado até 6mg / Kg / dia .
Geralmente os pacientes apresentam melhora do sintoma durante a primeira
semana de tratamento **, devendo a droga ser mantida por oito a doze semanas.
Acido valproico, na dose de 20 a 40 mg / Kg / dia, isoladamente ou em associag&o
com o haloperidol, € uma opcao terapéutica segura e freqtientemente utilizada no

tratamento da coréia 1°°.

2.8.3. PROFILAXIA SECUNDARIA
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Portadores de febre reuméatica apresentam risco elevado de recorréncia da infeccao
estreptpcdcica, motivando a profilaxia secundéria, uma vez que novos surtos da
doenca poderdo causar lesdes cardiacas ou agravar lesdes ja existentes.

A Organizacdo Mundial da Satde e Ministério da Satde do Brasil °* preconizam o
uso de penicilina G benzatina, intramuscular, na regido glutea, 600.000 U (<25 Kg)
ou 1.200.000 U (>25 Kg), a cada 3 semanas *°>*% embora existam propostas para
uso a cada duas e também quatro semanas. Eritromicina oral na dose de 250 mg
duas vezes ao dia pode ser usada naqueles casos raros que apresentam alergia a
penicilina 1°” .

A duracao da profilaxia deve ser individualizada. Pacientes sem cardite comprovada
devem fazer uso por cinco anos apoés o surto inicial, até os 18 anos de idade.
Pacientes com cardite recomenda-se profilaxia secundaria por pelo menos dez anos
apos o surto ou até atingirem 40 anos. Aqueles com: valvulite grave, os que foram
submetidos a cirurgia valvar ou com alto risco profissional ou social de recorréncia
(militares,professores profissionais de salde e etc) ; deverdo fazer uso da profilaxia
provavelmente por toda a vida .

Nos ultimos 30 anos esfor¢os tém sido empregados na tentativa de elaboracao de

uma vacina para prevenir infec¢éo estreptocéeica %1

, porém a multiplicidade de
sorotipos da proteina M do estreptococo, a toxicidade e rea¢des cruzadas entre a
proteina M ,a sindvia e os tecidos cardiacos tém apresentado dificuldades para

elaboracdo da vacina ™13,

2.9. INDICACAO CIRURGICA

Cirurgia cardiaca valvar, € usualmente realizada em pacientes com doenca
reumatica crénica e muito raramente, naqueles acometidos por surto agudo da
doenca. De uma forma geral a necessidade de tratamento cirtrgico € determinada
pela gravidade dos sintomas, ou pela evidéncia de déficit da funcdo cardiaca. Torna-
se de importancia fundamental nas lesdes valvares causadas pela FR ,evitar dano
permanente ao ventriculo esquerdo e hipertensao arterial pulmonar irreversivel, uma
vez que estas complicagdes aumentam o risco do tratamento cirargico, pioram 0s

resultados em longo prazo, podendo até mesmo contra-indicar a cirurgia.
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A doenca reumatica valvar crénica tem maior incidéncia sobre a valva mitral,
ocasionando nos pacientes jovens valvulite com insuficiéncia da valva e raramente
estenose ou mesmo dupla lesé&o.

A estenose de valva mitral representa o modelo classico de evolucéo da doenca
cardiaca reumatica cronica e habitualmente apresenta um longo intervalo livre de
sintomas, de 20 a 25 anos, entre o primeiro surto e o diagnostico. Aproximadamente
50% dos pacientes ndo tem conhecimento de qualquer episddio de febre reumatica
e em 25% dos casos, a patologia s € diagnosticada apos os 50 anos de
idade,sendo portanto € muito pequena a incidéncia desta lesdo reumatica, na
infancia ou adolescéncia.

A valva adrtica é a segunda mais afetada pela doenca reumética e esses pacientes
na maioria das vezes apresentam insuficiéncia valvar progressiva, e mais raramente
estenose. A estenose aortica € a menos comum das lesdes atribuiveis a febre
reumatica e quase sempre esta associada a lesdes predominantes da valva
mitral,sendo rara sua apresentacdo mesmo em adultos jovens.

Hoje em dia o ecocardiograma com Doppler € de fundamental importancia no
diagnéstico e avaliacdo do grau de leséo valvar na febre reumatica.

O critério clinico mais amplamente utilizado , é o grau de insuficiéncia cardiaca
preconizado pela NYHA ** que estabelece classes de | a IV descritas a seguir:
Classe | = Sem sintomas e nenhuma limitagdo em atividades rotineiras.

Classe Il =Leves sintomas e limitagcdes em atividades rotineiras. Confortaveis no
repouso.

Classe Ill = Com limitag@o importante na atividade fisica; atividades menores que as
rotineiras produzem sintomas. Confortaveis somente no repouso.

Classe IV = Severas limita¢des. Sintomas presentes mesmo em repouso.

Os critérios gerais que orientam para o tratamento cirdrgico das lesdes valvares sao:
gravidade dos sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca congestiva com classe
funcional 11l ou IV da NYHA, presenca de fibrilacao atrial ou hipertenséo arterial
pulmonar,aumento progressivo de area cardiaca na teleradiografia de térax ou
ecocardiograma e déficit de funcéo sistélica ao ecocardiograma *%.

Os parametros ecocardiograficos mais usados sao: dimensdes cavitarias,calculos de
fracdo de ejecdo ao modo M, medidas de gradientes valvares utilizando a onda do

doppler,medidas de area valvar e estimativas de PSAP 4,
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Os valores absolutos de diametros cavitarios encontrados na ecocardiografia, foram
concebidos para adultos e, portanto ndo devem ser usados nas criangas e

adolescentes menores.

A Sociedade Brasileira de Cardiologia recomenda ***, nos adultos, a utilizacdo dos
seguintes critérios para indicacao de cirurgia de protese valvar:

2.9.1. Na insuficiéncia mitral, realizar cirurgia em:

-pacientes com sintomas, em classe funcional II,Ill ou IV da NYHA, com funcéo
ventricular esquerda normal (fracdo de ejecdo >0.60) e diametro sistolico final >45
mm.

-pacientes assintomaticos com disfuncéo ventricular esquerda ou didametro sistolico
final >45mm.

-pacientes assintomaticos com funcéo preservada e fibrilacao atrial.

-pacientes assintomaticos com funcéo preservada e hipertenséo pulmonar

(PSAP>50 mmHg em repouso).

2.9.2. Na estenose mitral, a cirurgia devera ser realizada nas seguintes situacoes:
-pacientes com estenose moderada & grave,(area valvar <1,5 cm? ao
ecocardiograma) , com sintomas, estando nas classes funcionais Il ou IV da NYHA e
gue nédo sao candidatos para valvoplastia por cateter baldo ou a comissurotomia.
-pacientes com estenose grave (area menor que 1 cm? ao ecocardiograma), com
Hipertensado Arterial Pulmonar (PSAP de 60-80 mmHg), mesmo com sintomas, em
classe funcional I ou Il ,que n&o sao candidatos para valvotomia com cateter baldo

OuU comissurotomia.

2.9.3. Na insuficiéncia adrtica ,0 implante de prétese € indicado usando os
seguintes critérios:

-pacientes com sintomas, em classe funcional Ill ou IV e com func¢éo sistélica
preservada(definida como fracao de ejecédo >50% ao ecocardiograma).

-pacientes com sintomas, em classe funcional Il, com funcao sistélica preservada e
dilatacdo progressiva do ventriculo esquerdo ou com angina.

-pacientes sintométicos ou assintomaticos com disfungéo leve a moderada do

ventriculo esquerdo.
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-pacientes assintomaticos com funcgéo sistélica normal,mas com dilatacao grave do
ventriculo esquerdo (VED> 75mm ou VES> 55mm)

-pacientes com disfungéo grave do ventriculo esquerdo (fragdo de ejecao abaixo de
25%)

N&o existem critérios definidos para dupla lesdo na mesma valva, assim com para
lesBes de multiplas valvas, devendo ser utilizados os principios gerais da avaliacdo

clinica e de exames complementares citadas acima.

2.10. PROTESES CARDIACAS

Uma prétese cardiaca para ser considerada como substituta ideal de uma valva
natural deveria preencher os seguintes critérios: bom desempenho hemodinamico,
grande durabilidade, minima trombogénese, baixa capacidade de alterar os
constituintes sanguineos, facil implantacao, baixo risco de infec¢ao e boa aceitacao
pelo paciente'®. Evidentemente nenhum artefato preenche totalmente esses
critérios, mas, desde meados do século passado foram desenvolvidas duas
categorias de proteses cardiacas que tentam solucionar essas questdes: as

préteses mecanicas e as bioldgicas.

2.10.1. PROTESES MECANICAS

Em 1961 foi lancada a primeira valva cardiaca mecanica de uso seguro*'’ . (Figura
1). Tratava-se de um dispositivo de “bola e gaiola”,c riado por Albert Starr, cirurgido
cardiaco de Portland e Lowell Edward, engenheiro mecanico da Califérnia. Esta
prétese, conhecida como de Starr-Edwards (figura 1), fez grande sucesso nas
décadas de 60 e 70, sendo por muitos anos o “padrdo-ouro” em implante de valva
cardiaca. Estima-se que tenham sido usadas mais de 600.000 préteses desse tipo
ao redor do mundo™*® . Constituida de um anel metalico recoberto com dacron, e um
oclusor esférico de borracha siliconizada contido numa gaiola. O fluxo sanguineo
nesta protese é periférico, turbilhonar e como todas as proéteses é algo estenosante.
Esse dispositivo se mostrou hemodinamicamente bastante seguro, porém,
apresentava um grande potencial tromboembdlico , necessitando estes pacientes de

medicacdo anticoagulante para deter tais eventos adversos %%
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Nos anos 70, surgiu a protese de Bjork-Shiley (figura 1), desenvolvida por Viking
Bjork de Estocolmo e Earl Shiley da California. Trata-se de um dispositivo com anel
metalico, recoberto com teflon, dentro do qual ha um Unico disco basculante,
constituido de carvao pirolitico que se movimenta entre suportes e abre-se em um

angulo de 75 a 80°, no plano do anel **

. (Figura 1). Esta prétese € de baixo
perfil;com regime de escoamento laminar; algo restritiva; provocando pequena
hemdlise e regurgitacao.

Foi considerada melhor em termos hemodinamicos do que a protese de Starr-
Edwards, ja que apresentava maior area de secc¢ao transversal e menor potencial
trombogénico. Entretanto surgiram problemas de trombose quando a anticoagulagéo
era alterada %%,

No seu ultimo modelo, foi introduzida uma modificagdo estrutural utilizando um
disco concavo-convexo,que resultou em fratura da protese, e em decorréncia
dessa falha estrutural, esse dispositivo foi abandonado. Outras proteses de disco
anico pivotante como a Medtronic (Figura 1) e a de disco Unico Omnicarbon foram
também bastante utilizadas.

No final dos anos 70 e inicio dos 80 do século passado, surgiu a terceira geracao de

proteses, de disco duplo, fabricada pela empresa Saint-Jude Medical **>*%

(Figura
1).Constituida de um anel metalico de carvéo pirolitico recoberto com dacron, com
dois discos semicirculares que se movimentam da borda para o centro, permitindo
um angulo de abertura de 85°.

Esse dispositivo apresenta melhora hemodinamica em relagédo aos modelos
anteriores, com maior abertura dos folhetos, menor estagnacao de sangue e
reduzida incidéncia de tromboembolismo. E um dispositivo de baixo perfil,com fluxo
central, laminar, sendo levemente restritivo®?®,

Outras proéteses de duplo disco com fluxo semelhante a protese Saint-Jude Medical
foram lancadas e utilizadas, todas tém algum potencial tromboembolitico,sendo
imperativo o uso de medicacéo anticoagulante e conseqiientemente agregam o risco
de hemorragias inerentes ao uso de tal medicacao.

As proteses mecanicas de duplo disco, sdo nos dias atuais, as de melhor

performance e portanto as mais utilizadas em todo o mundo.**®
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FIGURA 1 FIGURA 2

Valva de Starr-Edwards Valva de Bjork-Shiley

FIGURA 3 FIGURA 4

Valva Medtronic Valva Saint-Jude Medical

2.10.2. PROTESES BIOLOGICAS

Na década de 60 do século passado, comecaram a ser usadas as valvas biologicas
de tecido heterdlogo fresco, fixadas e esterilizadas em formalina.

Logo ficou evidente que essa técnica de fixagdo, ndo se mostrou segura porque
havia desarranjo das fibras de colageno,resultando em fibrose e calcificacdo das
cuspides %,

Em 1970,Hanckock , nos Estados Unidos e Carpentier , na Franca iniciaram a

130131 (figura 2), esta

utilizac&o de valvas adrtica porcinas fixadas em glutaraldeido
técnica de fixacdo estabilizava mais o colageno, levando a um aumento de
durabilidade da proétese, tornando-se as primeiras bioproteses comercialmente
disponiveis. Sao constituidas de um suporte metalico, com hastes, recoberto de
teflon, e utilizam as valvulas cardiacas porcinas ou o pericardio bovino .

As valvas bioldgicas revolucionaram a cirurgia de valva mitral, oferecendo uma

alternativa que evitava o uso de anticoagulantes para toda a vida. Tais dispositivos
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permitiam excelente sobrevida de 5 anos, mas nos anos 80 ficou evidenciado que a
disfuncéo valvar atingia um percentual de 10 a 20% dos pacientes dentro de 10
anos. Essa taxa de deterioracdo se mostrou mais pronunciada nos pacientes jovens,
motivando diminuicdo do seu uso, principalmente nesse grupo de pacientes * 34134,
As bioproéteses atuais, de terceira geragado, usam valva porcina ou pericardio
bovino,e empregam técnicas de fixacdo de baixa pressao, além de processos de

antimineralizac&o, objetivando alcancar maior longevidade dos tecidos **>*3¢,

FIGURA 5 FIGURA 6

Valva Hanckock Il Valva Carpentier-Edwards

2.11. USO DO ECOCARDIOGRAMA PARA O DIAGNOSTICO DE DISFUNCAO DE
PROTESE

Embora ndo exista consenso, o estudo ecocardiografico dos pacientes submetidos a
implante de protese, deve ser feito inicialmente no primeiro més de pds-operatorio,
apos a melhora da funcéo do ventriculo esquerdo e a reducéo dos volumes
cavitarios. Sequencialmente devera ser realizado, a0 menos uma vez ao ano e na
suspeita de disfunc&o,a realizacdo devera ser imediata **’.

Todos os tipos de proteses biolégicas funcionam de forma semelhante a valva
nativa, com os folhetos se abrindo para um orificio circular, com um fluxo laminar e
um perfil relativamente brusco, porém, a orientacdo do fluxo é dirigida anterior e
medialmente para o septo interventricular,diferentemente da valva nativa,cujo fluxo
se dirige para o apice ventricular.

A estrutura de suporte das proteses ocupa um espaco do anel valvar, resultando

numa area valvar menor do que a das valvas nativas, provocando uma velocidade
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de fluxo anterdgrada mais alta,e um turbilhdo de fluxo reverso no meio da diastole,
fendbmeno que pode ser observado no corte ecocardiografico de quatro camaras.

As geracfes mais antigas de biopréteses sdo as de Carpentier-Edwars e Hancock e
as de geracao atual, mais largamente utilizada,sdo as porcinas dos modelos:
Edwards Perimount ,Medtornic Mosaic, Labcor e Saint Jude Medical Biocor.

Os tipos de disfuncéo das proéteses sao diferentes das doencas das valvas nativas e
podem ser divididos em trés grupos: falha estrutural,complicagdes tromboembolicas
e endocardite.

A falha mecanica da protese bioldgica, para abrir ou fechar, geralmente é resultado
da degeneracédo progressiva e lenta do tecido ,com alteracdes de fibrocalcificacdo
dos folhetos,resultando ou num aumento de resisténcia a abertura e consequente
estenose, ou falha em de coaptacao durante o fechamento,provocando insuficiéncia
do dispositivo. Nos adultos, a faléncia das proteses biologicas, necessita de pelo
menos dez anos para se desenvolver, porém nas criangas e adolescentes esse
fendmeno pode acontecer num tempo mais curto % .

A faléncia das proteses mecanicas, observadas na antiga geracao de préteses se
davam por : desenho defeituoso; desgaste; ou ruptura do material protético,
resultando em escape através do disco ou fechamento valvar incompleto. A geracéo
atual é bastante segura e duravel .Com maior frequiéncia, a estenose ou
insuficiéncia se deve & formacédo de trombos ou pannus ao redor da mesma ,
impedindo a excurséo ou o fechamento do disco. Assim como as valvas nativas e
biolégicas as préteses mecanicas também apresentam um pequeno grau de
insuficiéncia.

As valvas mecéanicas sao propensas a formacéo de trombos, que podem ocasionar
disfuncéo da valva ou eventos embolicos sistémicos A avaliacdo ecocardiografica
da trombose de valva € limitada, devido a sombra e reverberacao acustica da
mesma.

A determinacédo da funcéo da valva protética normal € usualmente possivel pela
ecocardiografia transtoracica .A despeito da proeminente sombra acustica que
acompanha as proteses mecanicas,o sinal do Doppler demonstra a velocidade de
fluxo transprotético e a duracédo do fluxo, sendo suficiente para excluir estenose
valvar. Descartar incompeténcia de uma valva é freqlientemente mais dificil se a
prétese se encontra em posi¢cao mitral. Nessas situacdes,fica evidente a

superioridade da ecocardiografia transesofagica, o que torna esse método, o de
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by

escolha para obtencado de avaliac6es anatdmicas e hemodinamicas, relacionadas a
gradientes de presséo através das proteses 139140,

O fator de maior limitagdo na avaliacdo ecocardiogréfica das proteses é sombra
acustica, formada tanto pelos anéis de sutura, nas biopréteses,quanto pelos
mecanismos oclusores das proteses mecanicas, obscurecendo o movimento das
estruturas valvares e dificultando a avaliacdo dos folhetos, vegetacdes ou
trombos,na regido de sombra acustica atras da valva.

Durante o exame, um esfor¢o deve ser dirigido para a utilizagéo de janelas e cortes
ecocardiograficos que evitem esses artefatos na imagem, sendo assim a
ecocardiografia transesofagica € particularmente indicada na avaliacdo de prétese
mitral, permitindo um acesso a partir da face atrial esquerda da valva.

O exame ecocardiografico transtoracico € usualmente suficiente para avaliacdo das
proteses adrticas, e € superior na avaliacdo do tamanho dos ventriculos, sendo na
verdade os dois métodos complementares na analise dos pacientes portadores de
préteses.

As principais complicacdes a serem pesquisadas no estudo ecocardiogréafico das
proteses valvares sdo:escape perivalvar; fratura ; disfuncéo estrutural; rotura de
folhetos das biopréteses ou interferéncia extrinseca ao funcionamento valvar
(pannus,trombo ou vegetacéo), podendo resultar em obstrucdo ou regurgitacao
através da prétese.

Pannus fibrosus séo estruturas fibrilares, encontradas no anel da valva mitral e
eventualmente da adrtica, méveis, altamente ecogénicas, brilhantes, por vezes de
dificil diferenciagdo com trombos e geralmente n&o estdo associadas a obstrugéo

valvar %8,

2.11.1. PROTESES BIOLOGICAS

As imagens ecocardiograficas utilizadas na avaliacdo da valva mitral sdo o corte
apical de quatro , duas camaras e o paraesternal eixo longo.

Nas préteses em posicao aortica utiliza-se a via apical de cinco camaras,a
subxiféide,a paraesternal direita e a supraesternal.

A analise do funcionamento das proéteses inclui avaliagdes estruturais, compostas
de: identificagdo das hastes,determinacéo da forma de implante do anel, avaliacado
da textura e da mobilidade dos folhetos. O ecocardiograma pode também mostrar

aumento da ecogenicidade, imobilidade e irregularidade dos folhetos.
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O estudo ecocardiografico das préteses utiliza os principios aplicados a avaliacao
das valvas nativas. A partir do registro Doppler de onda continua da velocidade
anterograda através da valva, gradientes pressoricos maximos e médios podem ser
calculados, usando a equacao de Bernoulli. O gradiente normal de fluxo através das
proteses depende portanto do: tipo, tamanho, posi¢cdo, assim como do débito
cardiaco do paciente,e existem tabelas fornecidas pelos fabricantes de cada uma

das préteses, contendo esses valores.(tabela 1)

TABELA 2
PROTESES TECIDUAIS
Veloc. de Pico  Grad med PHT (s) Area {cm?)
{m/s) (mmHg)

Hancock 1.5+£03 4321 129 + 31 1.7 (1.3 - 2.7)
Carpentier- Edwards 1.8+ 02 6.6+ 2.1 50 + 25 25(1.6-3.5)
Adbrtica

Hancaock 24+£04 11.0+£2.0 1.8{1.4-23)
Carpentier- Edwards 24+05 14.0 £ 6.0 1.8(1.2-3.1)

Medidas de velocidade,gradiente e &rea utilizando-se o recurso do colordoppler no

ecocardiograma, nas diferentes proteses bioldgicas.

E importante o uso de todo o arsenal de ferramentas do exame ecocardiogréafico,
incluindo as medidas que se originam a partir da onda continua do doppler,como o
calculo da area de abertura da valva, usando o método do PHT (pressure half-time)
, a avaliacdo do PISA (proximal isovelocity surface area) e calculo do volume
regurgitante para a posicao mitral , além da Equacdo de continuidade para a
posicdo adrtica. O calculo do volume regurgitante e a mensuracgao da razéo da
largura do jato a colordoppler sobre o tamanho do anel, sdo Uteis na avaliacdo das
insuficiéncias da valva mitral e adrtica respectivamente. Refluxos centrais de grau
discreto sdo normais. Refluxos paraprotéticos minimos sao observados nos
primeiros dias ap0s a cirurgia e tendem a desaparecer por fibrose da regiao do
implante &',

As principais causas de estenose desse tipo de protese sdo : degeneracao,
trombose e calcificacdo. As insuficiéncias tém como principais causas a deiscéncia,
degeneracdo, calcificacdo, espessamento, perfuracdo ou rotura dos folhetos, além

da endocardite que pode se apresentar com vegetacdes, abscessos ou fistulas.
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2.11.2. PROTESES MECANICAS

Nas préteses mecanicas de disco Unico devemos: identificar as estruturas, avaliar a
excursao do elemento mével , verificar o padréo do fluxo com a técnica da onda
continua do doppler, e mensurar o gradiente transvalvar ,utilizando o fluxo de maior
velocidade.

Nas valvas de duplo disco as estruturas devem ser bem identificadas, assim como a
excursao dos dois discos méveis. A utilizacdo do colordoppler permite a avaliacdo
dos fluxos periféricos e a mensuracao dos gradientes.

O estudo ecocardiografico das préteses mecanicas , inclui o uso do doppler na
mensuracao de gradiente transvalvar e de outros parametros, como estimativa de
area valvar, usando os métodos ja citados na avaliagéo das préteses biolégicas ***.
O gradiente normal de fluxo através das proteses é variavel, e depende do: tipo,
tamanho, assim como do débito cardiaco. No diagrama abaixo, podemos encontrar
as medidas encontradas no uso da onda de doppler, das principais proteses

mecanicas disponiveis .(tabela 2).

TABELA 3
PRGTESES MECANICAS
Veloc. de Plco  Grad med PHT (s} Area {cm?)
/s mirmH

Starr- Edwards 1.8 +0.4 46+ 24 110 + 27 21012 - 2.8
Bjork Shiley 1.8+ 03 29+ 16 GO+ 22 24016 -37)
St lude 1.5+03 35+13 7E 17 29(1.8-44)
Medtronic Hall 1.7 £0.3 3.1+09 89 + 19 24015 -3.9)
omniscience 1.8+ 08 33+£09 125+ 29 1.9(1.6-3.1)
Starr- Edwards 31 +05 240+ 4.0

Bjork Shiley 1.9+ 0.2 14.0 £ 3.0

St lude 22+058 11.0 6.0

Medtronic Hall 2608 120 3.0

Omniscience 28+04 14.0 £ 3.0

Medidas de velocidade,gradiente e &rea utilizando-se o recurso do colordoppler no

ecocardiograma, nas diferentes préteses mecanicas.

Um refluxo central discreto é considerado normal e é atribuido a fluxo retrégrado,
pelo fechamento dos discos ou a falta de completa coaptagcéo entre 0s mesmos.
As principais causas de estenose das préteses mecanicas valva sdo: trombose,

"pannus fibrosus” e vegetacoes.

29



A trombose da protese mecanica se manifesta no estudo ecocardiografico através
da diminuicdo da mobilidade dos discos, da presenca de trombos de tamanhos
variaveis ao redor do anel .Os trombos em geral sdo estruturas pedunculadas, de
baixa densidade,com mobilidade variavel, associados a contrastes espontaneos e
provocam elevados gradientes pressoricos atraves da protese.

A suspeita de endocardite é a indicacdo mais frequente para realizacédo de estudo

ecocardiografico em pacientes com protese valvar e as vegetagdes, semelhantes as

encontradas nas valvas nativas, sao geralmente paravalvar, podendo atingir

grandes dimensodes, causando obstrucdes valvares.

As insuficiéncias graves das proteses mecanicas podem ser causadas por: escape

paravalvar, deiscéncia, trombos, falha dos discos ou endocardite, que pode se

apresentar com grandes vegetacdes, abscessos ou fistulas **2.
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RESULTADOS CIRURGICOS NA TROCA VALVAR CARDIACA EM CRIANCAS E
ADOLESCENTES COM FEBRE REUMATICA

RESUMO

Objetivo: Avaliar a evolucéo clinica de criancas e adolescentes com febre
reumatica,submetidos a implante cirdrgico de proteses valvares cardiacas,
mecanicas ou biologicas.

Métodos: Analisamos 73 pacientes consecutivos, até 18 anos, com cardiopatia
reumatica, submetidos a troca valvar, entre janeiro de 1996 e dezembro de 2005, no
Instituto Nacional de Cardiologia, Rio de Janeiro,Brasil.

Os 71 sobreviventes foram divididos em dois grupos, um com 52 com proteses
mecéanicas e outro com 19 préteses biolégicas. Realizamos analises de sobrevida
pelo método de Kaplan-Meier. Os desfechos avaliados foram: mortalidade,
reoperacdo, hemorragias e AVCs, utilizando o Log-rank teste e o teste exato de
Fischer.

Resultados: A mortalidade global foi de 8.2%. No grupo de préteses mecénicas
ocorreram dois oObitos (3,8%), cinco re-operacdes (9,6%), duas hemorragias graves
(3,8%) e trés AVCs (5,8%) e no grupo das proteses bioldgicas ocorreram dois Obitos
(10,5%) e quatro re-operacdes (21%).

A andlise de sobrevida do total da amostra, apds dois, quatro e oito anos, foi de
96%, 93% e 86% respectivamente, com p=0,06 quando comparados o0s dois grupos
de proteses.

A probabilidade de permanecer livre de reoperacao, utilizando-se a analise de
sobrevida foi de 96%, 87% e 44% apOs dois, quatro e oito anos respectivamente,
sem diferenca estatistica entre os grupos (p=0,13); enquanto que a probabilidade de
permanecer livre do conjunto de desfechos (6bito, retroca, hemorragias ou AVCs) foi
de 91%, 75% e 34% no mesmo periodo, também sem diferenca estatistica

significativa entre os grupos (p=0,28).

Conclusdes: Pacientes com préteses mecéanicas apresentaram menor mortalidade e

reoperacao, entretanto quando o total de desfechos combinados foram analisados,ndo

houve diferenca entre os grupos. A protese biolégica mostrou-se uma opc¢ao valida, na

cirurgia cardiaca de criancas e adolescentes quando existirem dificuldades ou riscos na
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anticoagulacao.
Palavras Chave: febre reumatica, cirurgia cardiaca, troca valvar, prétese cardiaca,

criancas e adolescentes.
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ABSTRACT

Objective: To assess the outcome of children and adolescents with rheumatic fever
undergoing mechanical or biological heart valve prostheses implantation.

Methods: We assessed 73 patients with rheumatic heart disease under the age of
18 years, undergoing valve replacement between January 1996 and December 2005
at the National Institute of Cardiology in Rio de Janeiro, Brazil. The 71 survivors were
divided into two groups as follows: 52 with mechanical prostheses and 19 with
biological prostheses. Survival analysis was performed by using the Kaplan-Meier
method. The outcomes (mortality, reoperation, hemorrhage and stroke) were
assessed by using the log-rank and Fisher exact tests.

Results: Overall mortality was 8.2%. In the mechanical prosthesis group, two (3.8%)
patients died, five (9.6%) underwent re-operation, two (3.8%) had severe
hemorrhage, and three (5.8%) had stroke. In the biological prosthesis group, two
(10.5%) patients died and four (21%) underwent re-operation. After two, four and
eight years, survival analysis was 96%, 93% and 86%, respectively, (p=0.06), when
both groups were compared. The probabilities of remaining free from re-operation by
using survival analysis was 96%, 87% and 44%, after two, four and eight years,
respectively, (p=0.13).The probability of remaining free from the set of outcomes
(death, re-operation, hemorrhage or stroke), using survival analysis ,was 91%, 75%
e 34% after two, four and eight years , showed no statistically significant difference
between the groups (p=0,28).

Conclusions: Patients with mechanical prostheses had lower mortality and required
fewer re-operations; however, when all combined outcomes were considered, the
groups did not differ. The biological prosthesis proved to be a good option for heart

surgery in children and adolescents with difficulties or risky anticoagulation.

Keywords: rheumatic fever, cardiac surgery, heart valve replacement surgery, heart

prosthesis, children and adolescents

46



Introducao:

A Febre Reumatica € uma doenca de distribuicdo universal, porém com significativa
diferenca nas taxas de incidéncia entre diversos paises. Nos ultimos 50 anos
observou-se uma queda importante de sua prevaléncia e incidéncia nos paises
desenvolvidos, porém em paises em desenvolvimento como o Brasil, a febre
reumatica permanece como a principal causa de cardiopatia adquirida entre criancas
escolares, adolescentes e nos adultos jovens.*™

Dados do Ministério da Saude do Brasil (DATASUS) de 2005, coletados pelo
sistema de Autorizacdo de Internacdo Hospitalar (AlH), que representam pelo menos
70% das internacdes do pais, mostraram 2390 admissfes hospitalares por febre
reumatica aguda, sendo 1427(59,7%) destas, em pacientes até 20 anos. Houve
7926 internacdes por doenca reumatica crénica do coragao, sendo 2200 (27,7%) até
20 anos. Nesse mesmo periodo foram realizadas 7446 cirurgias de implante de
prétese valvar em todas as idades®.

A cardite reumatica esta presente em aproximadamente metade dos casos de febre
reumatica aguda e cardites de apresentacdo grave ou surtos agudos recorrentes da
doenca, resultam com frequiéncia, em graves lesdes das valvas mitral, adrtica ou de
ambas, caracterizando a doenca cardiaca reumatica cronica®.

LesBes valvares da doenca cardiaca reumética de importante repercussao
hemodindmca, provocam insuficiéncia cardiaca, por vezes de dificil controle
medicamentoso e orientando o tratamento para resolucédo cirargica, seja através de
plastia ou da troca valvar. A cirurgia reparadora da valva mitral ou plastia, nem
sempre é possivel nos portadores de doenca cardiaca reumatica, jA que em muitos
casos provoca graves deformacdes do aparelho valvar, impondo o implante cirdrgico
de proteses.

A discussao sobre o tipo de protese a ser empregada em pacientes jovens, persiste
desde o inicio da cirurgia de implante valvar. A grande maioria dos autores e a
American Heart Assotiation’ recomenda o uso de préteses mecanicas em pacientes
adolescentes e jovens,desde de os trabalhos Borman® e Burdon® ,que
demonstraram a menor durabilidade das valvas bioldgicas, nessa faixa etéaria.

Este estudo apresenta dados de mortalidade, re-operagédo, hemorragias e acidentes
vasculares cerebrais em criancas e adolescentes submetidos a cirurgia de troca

valvar, segundo o tipo de protese implantada.
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Métodos:

Trata-se de uma coorte retrospectiva, na qual foram analisados , através de revisédo
de prontuéarios, 73 pacientes consecutivos até 18 anos de idade, portadores de
cardiopatia reumatica crbénica, submetidos a troca valvar cirirgica, no periodo de
janeiro de 1996 a dezembro de 2005, no Instituto Nacional de Cardiologia, Ministério
da Saude, Rio de Janeiro (RJ), Brasil.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da instituicdo. Todos os
pacientes incluidos no estudo foram submetidos a uma avaliacdo clinica, além de
exames complementares laboratoriais, eletrocardiografia, radiografia de torax e
ecocardiografia bidimensional com color Doppler. A insuficiéncia cardiaca congestiva
foi avaliada de acordo com as classes funcionais propostas pela New York Heart
Association™®.

Em todas as cirurgias foram utilizadas técnicas convencionais de circulacéao
extracorporea, hipotermia e cardioplegia. A troca valvar incluiu preservacao de
cordoalhas nos pacientes. Nao foi necessaria a técnica de implantacdo da prétese
no anel supravalvar em nenhum dos pacientes. Os pacientes que morreram durante
a cirurgia foram excluidos, uma vez que o objetivo do estudo foi a sobrevida apos a
cirurgia.

Dividimos a populacdo do estudo em dois grupos de criangas e adolescentes . Num
grupo de 52 pacientes, foram implantadas proteses mecéanicas,e seis deles
receberam simultaneamente reparo valvar tricispide. No outro grupo de 19
pacientes, implantamos proteses biologicas,e seis deles, receberam
simultaneamente reparo valvar tricuspide. Nenhum paciente necessitou alargamento
do anel adrtico.

O tipo de protese implantada foi decidido, em cada caso, por uma equipe
multidisciplinar, com preferéncia para as préteses mecanicas. As proteses bioldgicas
foram implantadas nos pacientes em que havia risco, grande dificuldade para
prescricao ou para o controle laboratorial da medicacao anticoagulante dicumarinica.
Este grupo era basicamente formado por moradores de localidades distantes,
pacientes com condicbes sécio-econdmicas muito desfavoraveis e jovens que
desejavam engravidar.

Todos os que receberam préteses mecanicas foram medicados com warfarin
continuamente. Os portadores de artefato biolégico receberam warfarin nos trés

primeiros meses;e apos esse periodo esta medicacédo foi substituida por acido acetil
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salicilico (AAS).

Os 19 pacientes submetidos a cirurgia com préteses bioldgicas porcina utilizaram 27
dispositivos das seguintes industrias:16 Labcor (Labcor Laboratorios Ltda, BH,
Brazil); 8 Saint Jude Medical (Saint Jude Medical, Inc, MN, USA); e 3 Braile (Braile
Biomédica Industria, Comércio e Representacdes S.A., SP, Brazil). Foram utilizadas
68 proteses mecanicas de duplo disco das seguintes industrias: 50 Carbomedics
(Carbomedics, TX, USA) ) e 18 Saint Jude Medical Saint Jude Medical, Inc, MN,
USA). O tamanho das préteses implantadas variou de 23 a 31 mm em posicado
mitral e 19 a 25 mm em posi¢ao aortica.

Foram consideradas perdas, os pacientes que ndao compareceram a alguma
avaliacdo clinica num periodo superior a um ano.

Comparacbes entre os grupos que receberam diferentes tipos de proteses,
mecanicas e biologicas, foram realizadas através do teste exato de Fischer. Analises
de sobrevida foram feitas pelo método de Kaplan-Meier. Os desfechos analisados
foram: mortalidade, re-operacdo, hemorragias e complicagbes tromboembodlicas,
sendo as curvas de sobrevida limitadas a 8 anos de acompanhamento. O teste Log-
rank foi utilizado para avaliar a significancia estatistica das diferencas na sobrevida
entre os grupos. O programa Epiinfo versdo 3.3 foi utilizado para armazenar o0s

dados, sendo a analise estatistica feita através programa Stata 9.0.

Resultados
O tempo de acompanhamento clinico apresentou mediana de 36 meses,variando
entre 2 e 119 meses. Do total de 73 pacientes, dois (2,7%) faleceram durante o ato
operatorio, ambos operados de urgéncia .A mortalidade global foi de 8,2%(73/6). A
populacdo final para avaliacdo dos resultados imediatos e tardios foi portanto
constituida de 71 pacientes, destes, 59 (80%) mantiveram-se em acompanhamento
clinico.
Caracteristicas clinicas e demogréaficas basais da populagdo total e por tipo de
protese sdo apresentadas na tabela 1. Cerca de metade dos pacientes eram do
sexo masculino e a idade variou de 7 a 18 anos,com mediana de 15 anos. Mais da
metade das trocas valvares, foram realizadas na posi¢cdo mitral, em ambos o0s
grupos. Ocorreu um predominio de perdas de seguimento no sexo feminino
(p=0,06), porém ndo foi encontrada diferenca significativa quanto ao tipo de valva
utilizada (p=1).
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A cirurgia de reparo da valva mitral, antes da troca, ja havia sido realizada em 9
(12,7%) dos pacientes, sendo que 7 receberam préoteses mecanicas e 2 bioldgicas.
Na avaliacdo clinica pré-operatéria, a distribuicdo dos pacientes, segundo o0s
critérios da New York Heart Association (NYHA)' foi a seguinte: No grupo de
prétese mecanica 29 (55,4%) estavam em classe funcional Ill e 8(15,4%) em classe
IV. No grupo de prétese biolégica, 8 (42,1%) estavam em classe funcional Ill, e 5
(26,3%) e m classe IV (p=0,28).

Diversas complicac6es ocorreram no periodo pos-operatério hospitalar: Sindromes
hemorragicas (14 casos), Sindrome de baixo débito (7 casos), arritmias graves (10
casos), pneumonias (7 casos), infeccdes de ferida (4 casos), insuficiéncia renal (3
casos) e acidente vascular cerebral (1 caso).

A avaliacdo clinica ap6s seis meses da cirurgia, mostrou que no grupo de préteses
mecanicas, somente 7 (13,5%) pacientes permaneceram em classe funcional Il ou
IV. No grupo de proteses bioldgicas, apenas 4 (21,1%) permaneceram nessas
classes. Dois pacientes (2,8%) morreram ap6s de 30 dias da cirurgia, sendo um de
cada grupo de proteses, ja se encontravam em classe |V antes da cirurgia.

Nos 71 sobreviventes a cirurgia, observamos dois 6bitos hospitalares (2,8%) na
primeira semana e esses pacientes foram operados em carater de urgéncia. Um
destes O&bitos ocorreu apoés retroca de prétese mecanica em posicdo mitral
trombosada, em paciente com uso irregular da medicacdo anticoagulante e o
segundo foi submetido a dupla troca (protese biologica), por apresentar rotura de
cordoalhas da mitral, hipertensdo arterial pulmonar importante e fibrilacdo atrial
cronica.

Dois (2,8%) Obitos ocorreram apds 6 e 7 meses, ambos em portadores de proteses
em posicao mitral, sendo uma proétese bioldgica e outra mecanica. Estes pacientes
apresentavam importante déficit da funcao sistolica ja no pés-operatério imediato ao
ecocardiograma, que se manteve evolutivamente. Nao houve 0Obito nos pacientes
com lesdo isolada da valva aodrtica. A incidéncia do total dos desfechos é
apresentada na tabela 2.

Dentre as 52 criancas e adolescentes submetidas a troca valvar mecanica, que se
mantiveram em acompanhamento clinico, cinco (9,9%) foram submetidas a nova
cirurgia para substituicdo da protese, sendo 4 delas por trombose e 1 por
endocardite infecciosa. O tempo apds a primeira cirurgia variou de 6 a 105 meses

(mediana =61 meses), e todos receberam dispositivos mecéanicos. Por outro lado,
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dos 19 pacientes nos quais foram utilizados dispositivos biologicos, quatro foram re-
operados (20,5%), sendo trés por estenose e calcificacdo da protese, e um por
endocardite infecciosa , num tempo que variou entre 2 e 92 meses ( mediana=37
meses)e todos receberam préteses mecanicas.

Dos 19 pacientes com valvas biologicas, apenas um apresentou sangramento de
pequeno porte (rinorragia) e ndo houve relato de acidente vascular cerebral. Dos 52
pacientes com valvas mecanicas, dois (3,8%) apresentaram sangramentos maiores
(um hematoma articular e um hemopericardio), quatro (7,7%) sangramentos
menores (trés rinorragias e uma hematuria). Nesse grupo, houve também trés casos
(5,8 %) de AVCs de caracteristicas isquémicas e nao fatais, num periodo que variou

de 3 meses até 7 anos apos a cirurgia.

Analise de Sobrevida
Mortalidade

A analise de sobrevida mostrou que, do total de pacientes operados, 96%, 93% e
86% estavam vivos apoés 2, 4 e 8 anos, respectivamente. Na avaliacao por tipo de
prétese, a sobrevida aos dois,quatro e oito anos foi de 97%,97% e 89% nos que
receberam préteses mecanicas, e de 93%, 72% e de 72% nos que portavam protese
biolbégicas, p=0,06 (Figuras le 2).

Reoperacéo

A avaliacdo das curvas de sobrevida do total de pacientes operados mostrou uma
sobrevida livre de uma segunda cirurgia para substituicdo valvar de 96%, 87% e
44% apbs 2, 4 e 8 anos, respectivamente (Figura 3). A andlise por tipo de protese
utilizada, apontou uma sobrevida de 89%, 90% e 45% aos 2, 4 e 8 anos nos
portadores de proteses mecanicas e de 93%, 72% e 36%,respectivamente, naqueles

com valvas bioldgicas, ndo alcan¢ando significAncia estatistica (p=0,13).(Figura 4)

Conjunto dos desfechos

A andlise das curvas de sobrevida, ao agrupamos o conjunto dos desfechos, (6bito,
retroca, hemorragias ou AVC), no total de pacientes, mostrou uma sobrevida livre de
qualgquer evento, depois de 2, 4 e 8 anos apdés a cirurgia, de 91%, 75% e 34%
respectivamente. (Figura 5). A analise por tipo de protese utilizada, mostrou uma

sobrevida de 93%, 78% e 34% aos 2, 4 e 8 anos nos portadores de préteses
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mecanicas e de 86%, 67% e 33% naqueles com valvas biolégicas, ndo alcancando

significancia estatistica (p=0,28).(Figura 6).

Discussao

Os dados do presente estudo mostram que a mortalidade foi maior entre os
pacientes que receberam valvas bioldgicas do que entre os que receberam préteses
mecanicas, tendo essa diferenca alcancado uma significancia estatistica limitrofe.
Embora a necessidade de re-troca da valva tenha sido mais freqiiente entre os que
receberam valvas biolégicas e complicacdes relacionadas com hemorragia e AVC
tenham sido encontradas apenas nos pacientes que receberam valvas mecanicas,
essas diferencas ndo alcancaram significancia estatistica. Esse fato pode ser
consequéncia do tamanho da amostra e do numero relativamente pequeno de
eventos, levando a um poder estatistico reduzido para identificar as diferencas entre
os dois tipos de valva. A associacdo entre o tipo de protese e a posi¢cdo anatdbmica
nao foi analisada devido ao tamanho da amostra.

No nosso entendimento a maior durabilidade das préteses mecénicas e a possivel
ocorréncia de maior degeneracdo das proteses biologicas foram fatores decisivos,
para que a mortalidade ao final de oito anos fosse maior nos portadores de préteses
bioldgicas.

Todos o0s pacientes submetidos a implante de valva mecanica receberam
anticoagulacdo com dicumarinicos. Em alguns pacientes foi dificil alcancar o
controle laboratorial da coagulacdo através do resultado do INR (International
Normalized Ratio) desejado, para a posi¢cdo da prétese valvar em questdo (mitral
INR= 2,5 a 3,5 e adrtica INR =2 a 3), seja por uso irregular da medicacdo ou
dificuldade de comparecimento a instituicdo para controle laboratorial, justificando
maior numero de complicacbes hemorragicas e tromboembdlicas nesse grupo de
pacientes.

A mortalidade global em nosso estudo foi de 8,2% similar a experiéncia de Atik e
outros™™*®. Os 6ébitos hospitalares ocorreram em pacientes operados em caréater de
urgéncia, portanto em classe funcional IV ou em re-operacdes. A mortalidade foi
maior nos que receberam implantes da valva mitral do que nos da valva adrtica,
como na experiéncia de Solymar, com criancas e adolescentes da Arabia Saudita®’.

A reducédo do percentual de pacientes em classe funcional Ill ou IV na classificacédo
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da NYHA apds a cirurgia mostram a melhora importante dos sintomas apoés a
cirurgia, resultados estes semelhantes a de outros autores™®.

Ainda que sem alcancar significAncia estatistica, os pacientes com préteses
mecanicas tiveram maior sobrevida sem re-operagdo em comparacao aqgueles com
préteses bioldgicas, achados estes concordantes com os de Godoy e outros®®!%23,
Na analise das justificativas para reoperacdo nas proteses bioldgicas, tivemos trés
indicagcbes por processo degenerativo (estenose e calcificagdo) e uma por
endocardite. Por outro lado observamos nos portadores de proteses mecanicas
quatro indicacdes por trombose da prétese e uma por endocardite, demonstrando os
diferentes mecanismos de disfuncdo das proteses envolvidos na indicacdo de uma
segunda cirurgia .

A avaliacao do conjunto de desfechos: mortalidade, reoperagéo, hemorragias graves
e AVC, analisados através da curva de Kaplan-Meier, demonstrou que a sobrevida
dos pacientes livres desses eventos, ao final de 8 anos, foi de apenas 34%, o que

também foi relatado por Antunes®?°

numa amostra de criancas e adolescentes na
Africa do Sul, na década de 80. A incidéncia de tromboembolismo, encontrada no
nosso estudo, foi maior em pacientes submetidos a implante de protese mitral do
gue nos submetidos a implante adrtico, achados descritos por Bloomfield, em
adultos®.

Concluimos que nossos pacientes com proteses mecanicas apresentaram menor
mortalidade e maior tempo sem re-operagdo. Entretanto ao acrescentarmos a
analise eventos de grande morbidade como hemorragias e AVC, a incidéncia de
desfechos adversos tornou-se semelhante,o que justificaria como valida a opcgao
pela protese biolégica nas cirurgias de substituicdo valvar de criancas e
adolescentes, principalmente quando identificadas dificuldades ou riscos com a

anticoagulacao, conceitos estes ja apresentados por outros autores®’ .
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TABELA 1- Caracteristicas clinicas e demograficas basais por tipo de prétese

DADOS

Total
n=71

Biolégica
n=19 (26,8 %)

Mecéanica
n=52 (73,2 %)

Sexo

Masculino n (%)
Feminino n (%)
Idade media-anos (dp)

Valva
Adrtica n (%)
Mitral n(%)

Adrtica e Mitral n (%)

37 (52,1%)
34 (47,9%)

14,4(2,96)

15 (21,1%)
37 (52,1%)

19 (26,8%)

14

14,5(2,96)

10

32

20

14,4(2,99)

13

27

12
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TABELA 2 — Incidéncia dos principais eventos por tipo de prétese

Eventos Biolégica Mecanica P valor
n=19 n=52

Obitos n (%) 2 (10,5%) 2 (3,8%) 0,29

Re-trocas n (%) 4 (21%) 5 (9,6%) 0,23

Complicagdes Hemorragicas n (%) 0 2 (3,8%) -

AVCs n (%) 0 3 (5,8%) -
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FIGURA 1

Sobrevida geral da populacao total do estudo.(total =71)
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FIGURA 2

Sobrevida por tipo de prétese.(mecanicas =52, biolégicas =19)
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FIGURA 3

Sobrevida livre de re-operacao da populacéo total do estudo.(total =71)
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FIGURA 4 - Sobrevida livre de re-operacao,por tipo de protese .
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FIGURA 5

Sobrevida livre do conjunto de desfechos, da populacao total do estudo. (total =71)
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FIGURA 6

Sobrevida livre do conjunto de desfechos, por tipo de protese.
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CAPITULO 5 - APENDICES
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INCL — SERVICO DE CARDIOLOGIA DA CRIANCA

PROTESE VALVAR
1 NOME 2 PRONT
3 DN 4 CIRURGIA 12O 22O 50B?SO N [OJ6 DATAOBI
7 LESAOPRINCIPAL
8 CIRURGIA TROCA MITRAL? 9 TROCA AO? 10 DUPLA
11 DATACIR 12 IDADE NA CIR
13 TIPO DE PROTESE MIT M? B?
14 TIPO DE PROTESE AO M? B?
*18 DATA INICIO DA FR 19 N° SURTOS DIAG
20 PLASTIA PREVIA? 21 DATA 22 TENT NO ATO?
23 CLINICA PRE
CF
25 ECO PRE DATA
26 AE AO VED VES VD S PP
**15 PESO 16 ALT 17 SC

POS-OPERATORIO
*27 COMPLICAGAO NO POS-OP

28 DATA AVALIACAO AMB INICIAL
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29 RESULTADO

CF

31 ECO POS INICIAL DATA

32 AE AO VED VES VD PP
33 ULTIMA AVALIAGAO DATA

34CF

35 ULTIMO ECO DATA

36 AE AO VED VES VD PP

*37 USA ATG?

*38 COMPLICAGCAO HEMO?

*39 COMPLICAGAO TROMBOEMB?

40 RETROCA?

41 DATA?

42 INDICAGAQ?

*OBS
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MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE ASSISTENCIA A SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA LARANJEIRAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

CARTA DE APROVACAO

Prezados Senhores:

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Instituto
Nacional de Cardiologia Laranjeiras reuniu-se em 06 de Dezembro de
2005 e aprovou por unanimidade o Projeto “Avaliacdo de pacientes
portadores de cardiopatia reumatica, submetidos a troca valvar cirdrgica,
antes dos 18 anos de idade, no Instituto Nacional de Cardiologia
Laranjeiras, no periodo de 1996 a 2004”, sob responsabilidade do
investigador principal Dr. Paulo Renato Figueiredo Travancas, sendo
registrado neste CEP sob o n.”0089/16.12.05.

Rio de Janeiro, 12 de Janeiro de 2006.

Dr. Ivan Luiz rdovil de
Coordenador do CEP
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SERVICO PUBLICO FEDERAL
MINISTERIO DA SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA LARANJEIRAS

DECLARACAO DE CUMPRIMENTO DAS RESOLUCOES DO
CONSELHO NACIONAL DE SAUDE

Declaro estar ciente dos conteiidos das Resolugdes do Conselho
Nacional de Saiade sobre Pesquisa com Seres Humanos e me
comprometo a cumprir os seus procedimentos na integra.

14 de dezembro de 2005.

----u.------.--;-u"--“.--u“-\\i- asssssasssEnnRRREanS (assiﬂ3turﬂ)
Paulo Renato Figueiredo Travancasl

66



05-May-2008
Dear Dr. Travancas,

Your manuscript CTY-08-Mar-045 entitled "MECHANICAL versus BIOLOGICAL
PROSTHESIS IN HEART VALVE REPLACEMENT IN A COHORT OF CHILDREN
AND ADOLESCENTS WITH RHEUMATIC FEVER" which you submitted to
Cardiology in the Young, has been reviewed. The comments of the reviewer(s) as
well as the editor's comments are included at the bottom of this letter.

The reviewer(s) have recommended publication, but also suggest some revisions to
your manuscript. Therefore, | would like to invite you to respond to the reviewer(s)'
comments and revise your manuscript.

To revise your manuscript, log into http://mc.manuscriptcentral.com/cty and enter
your Author Center, where you will find your manuscript title listed under
"Manuscripts with Decisions." Under "Actions," click on "Create a Revision."

Please revise your manuscript using a word processing program and save it on your
computer. Please also highlight the changes to your manuscript within the document
by using the track changes mode in MS Word or by using bold or coloured text.

When submitting your revised manuscript, you will be able to respond to the
comments made by the reviewer(s) in the space provided. You can use this space to
document any changes you make to the original manuscript. In order to expedite the
processing of the revised manuscript, please be as specific as possible in your
response to the reviewer(s).

Because we are trying to facilitate timely publication of manuscripts submitted to
Cardiology in the Young, your revised manuscript should be uploaded as soon as
possible. The due date of your revision has been set to 26-May-2008. If you need
more time to prepare your revision, please inform the Editorial Office.

Once again, thank you for submitting your manuscript to Cardiology in the Young and
| look forward to receiving your revision.

Sincerely,

Dr. Edward Baker
Editor in Chief, Cardiology in the Young
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