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RESUMO

OBJETIVO: A troca valvar adrtica ¢ procedimento rotineiro, envolve substitui¢do da valva
nativa/protese. Na maioria destes pacientes o risco € aceitavel, porém, em alguns casos, o
risco predito pode justificar contra-indicacdo. O implante de valva adrtica minimamente
invasivo transcateter tem se mostrado vidvel e com menor morbi-mortalidade. O objetivo
deste trabalho foi desenvolver bioprdtese adrtica nacional, montada em cateter, para implante
em posi¢ao aortica.

METODO: Apés desenvolvimento em animais, 14 pacientes com EuroSCORE elevado
foram submetidos ao implante. A idade média dos pacientes foi 75,5 anos. O Euroscore
logistico médio foi 43,7 %. Quatro pacientes apresentavam disfun¢do de bioproteses e o
restante, estenose aodrtica grave com gradiente de pico médio de 79,7 mmHg. Apos
minitoracotomia e sob controle ecocardiografico e fluoroscopico, cateter-baldo foi
posicionado sobre posi¢ao aortica e insuflado. Apods, segundo cateter-baldao, com endoprétese
valvada, foi posicionado e liberado sob alta frequéncia ventricular ou hipotensdo controlada
por drenagem sanguinea. Controles angiograficos e ecocardiograficos foram realizados e
pacientes encaminhados para UTI.

RESULTADOS: O implante foi possivel em 13 casos. Nao ocorreram O&bitos intra-
operatorios. A mortalidade geral foi 42%. O gradiente valvar aortico reduziu de forma
significativa para 25,0 mmHg em média, a funcdo ventricular esquerda apresentou melhora
significativa nos primeiros 7 dias de evolugdo. A regurgitacdo aortica perivalvar esteve
presente na maioria dos casos, porém foi predominantemente leve. A contagem plaquetéria
reduziu de forma significativa apds o procedimento, recuperando seu valor inicial apenas apos
30 dias.

CONCLUSAO: O implante de bioprotese transapical montada em cateter mostrou ser
procedimento factivel. Detalhes técnicos e a curva de aprendizado demandam discussao.

Descritores: Valva aortica. Ponte cardiopulmonar. Cateterismo cardiaco.



ABSTRACT

OBJECTIVE: The aortic valve replacement is a routine procedure, and involves replacement
of the native valve/prosthesis. In most of the patients who undergo such procedure the risk is
acceptable, but in some cases, such risk can justify contraindication. The minimally invasive
transcatheter aortic valve implantation has been viable, with lower morbidity and mortality.
The aim of this study was to develop a national catheter-mounted aortic bioprosthesis for
aortic position implant.

METHOD: After animal studies, 14 patients with high EuroSCORE underwent transcatheter
aortic valve implantation. Median age was 75,5 years. Median Logistic EuroSCORE was
43,7%. Four patients presented with disfunctional bioprosthesis, remainig ones presented
calcified aortic stenosis (peak transvalvular gradient 79,7 mmHg). After minithoracotomy and
under echocardiograph and fluoroscopic control, a balloon catheter was placed on aortic
position and inflated. After, a second balloon with valved endoprosthesis was positioned and
released under high ventricular rate. Echocardiograph and angiograph controls were
performed and the patients were referred to ICU.

RESULTS: Implant was feasible in 13 cases. There were no intra-operative deaths. Mortality
was 42%. Median peak transvalvular aortic gradient reduced to 25,0 mmHg, and left
ventricular function improved in the first 7 post operative days. Paravalvular aortic
regurgitation was mild and present in most cases. Platelet count significantly decreased after
procedure, but returned to normal values after 30 days.

CONCLUSION: The transapical implantation of catheter-mounted bioprosthesis was a
feasible procedure. Technical details and learning curve require further discussion.

Keywords: Aortic valve. Cardiopulmonary bypass. Cardiac catheterization.
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1. INTRODUCAO

1.1 A doenca valvar aodrtica

A estenose adrtica nao acompanhada de degeneragdo mitral ¢ uma doenca que
acomete mais os homens e raramente possui etiologia reumatica. A calcificagdo degenerativa
da valva aortica relacionada a idade ¢ a causa mais comum de estenose aodrtica nos paises

desenvolvidos, sendo a causa mais comum de substituicdo valvar aortica (1).

A prevaléncia da estenose aortica grave aumenta com idade alcangando 2% dos

individuos acima dos 65 anos, sendo que 29 % apresentam sinais de esclerose sem estenose

(D).

A causa mais comum da estenose aortica ¢ a calcificacdo degenerativa. Classicamente,
0 mecanismo considerado culpado era o estresse repetido sobre uma valva normal, porém
recentemente novas teorias tém tentado explicar o fendmeno com base em alteragdes
inflamatorias e proliferativas. O deposito lipidico e a up-regulation da atividade da enzima
conversora de angiotensina juntamente com a infiltracdo de macrofagos e linfocitos T tem

sido implicados como possiveis mecanismos (1-4).

A calcificagdo ocorre de maneira insidiosa e progressiva. Inicia-se nos pontos de
flexao das cuspides e progride até promover a redugdo da mobilidade dos folhetos. A extensao

da calcificacdo pode acometer o anel valvar, seio de Valsalva e a aorta ascendente (1).
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Os fatores de risco envolvidos no aparecimento e progressdo da estenose adrtica vao
além do avancar etario. A constituicdo da calcificagdo estd intimamente relacionada a doenga
aterosclerotica. Niveis elevados de LDL-colesterol, lipoproteina A, diabetes, tabagismo e
hipertensdo sdo descritos como fatores relacionados (5-7). Existem evidéncias consistentes de
que a hipercolesterolemia ¢ capaz de provocar calcificagdo valvar adrtica em animais de
experimentacdo e que o tratamento com estatinas pode inibir este mecanismo. Apesar disto, o
estudo SEAS (Sinvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis) nao foi capaz de demonstrar a
reducdo da necessidade de intervencdo cirurgica sobre a valva adrtica (8). A descoberta da
participagdo de processos metabolicos conhecidos e suas vias podem, no futuro, levar a
descoberta de possiveis alvos terapéuticos moleculares (7). Existem outras causas menos
comuns que podem levar a calcificacdo valvar adrtica como a doenca de Paget, insuficiéncia
renal crénica, ocronose com alcaptonuria, valva aortica bicuspide e, € claro, a doenga valvar

reumatica ainda muito comum em nosso meio (9).

A progressao da calcificagdo gera graus crescentes de estenose e obstrucao ao fluxo da
via de saida ventricular esquerda. O débito cardiaco ¢ mantido a custa de hipertrofia
ventricular progressiva que pode perdurar por muitos anos, causando gradientes cada vez mais
elevados. A evolugdo da hipertrofia causa uma diminui¢do da complacéncia ventricular e
conseqiiente dependéncia crescente da contracdo atrial para enchimento ventricular adequado
e manuten¢ao do débito cardiaco. A obstrug¢do torna-se critica quando o gradiente de pico

transvalvar aortico alcanga 50 mmHg na presenca de uma fungdo ventricular preservada, ou

area valvar menor do que 0,5 cm/m? de superficie corporal (9).
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Com o avancar do quadro o mecanismo de compensagao falha e a cavidade ventricular
esquerda dilata, resultando em miocardiopatia dilatada. A queda do débito cardiaco ¢ seguida
pela elevagdo da pressdo arterial pulmonar, neste ponto a sobrevida é afetada drasticamente,
atingido mortalidade de 50 % ao redor de 1 ano. A fibrilagdo atrial ¢ outro mecanismo

bastante prevalente nesta fase contribuindo ainda mais para a descompensagao (10;11).

A obstrucdo a eje¢do ventricular promove aumento das pressdes sistolica e diastolica
intracavitarias a0 mesmo tempo em que reduz a pressdo na raiz aortica e eleva o tempo de
ejecdo ventricular. O aumento do tempo de eje¢do ventricular reduz o tempo diastélico e
assim o tempo de enchimento coronariano. Estas alteracdes causam elevagdo do consumo
miocardico de oxigénio, a0 mesmo em que reduzem seu suprimento resultando em um
desbalanco entre oferta e demanda metabdlica, sendo esta uma das mais provaveis causas de

angina neste grupo de pacientes (12).

A gravidade da estenose valvar aortica ¢ determinada usualmente pela presenca de
sintomas e de maneira objetiva por achados ecocardiograficos ou hemodinamicos invasivos.

O gradiente sistolico de pico, médio e a area valvar estimada sdo utilizados neste sentido (9).

, L i 5
A area valvar aortica normal em adultos varia de 2.6 a 3.5 cm”. Areas menores que 0.8

2 . . .
cm” representam estenoses severas. O gradiente transvalvar pode ser medido diretamente por
meio de medidas invasivas, utilizando-se dois cateteres, um no ventriculo esquerdo e outro na

raiz adrtica, derivando-se entdo o gradiente. A utilizacdo da metodologia de Doppler é capaz
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de inferir o gradiente através da velocidade, utilizando-se a equacao simplificada de Bernoulli

(13).

A reducdo em 50% da area valvar adrtica, normalmente, ndo é capaz de promover um
gradiente significativo. A elevacdo do gradiente ¢ habitualmente de 7-10 mmHg por ano de
evolucdo, com grande variagdo individual. Dada a imprevisibilidade da mesma um
seguimento cuidadoso ¢ mandatério. A maioria dos pacientes ¢ submetida a intervengdo
cirargica quando a area valvar é menor do que 0.7 cm” ou gradiente sistolico maior do que 50
mmHg, apesar dos sintomas poderem iniciar-se mais precocemente. A sobrevida apos o
aparecimento dos sintomas em doentes tratados clinicamente ¢ baixa sendo de 60 % em 1 ano

e 32% em 5 anos (14).

A avaliagdo ecocardiografica ¢ atualmente o método padrdo na determinacdo dos
gradientes e orificio valvar, e assim quantifica a gravidade da estenose. A ecocardiografia
transesofagica, pode ser utilizada para estimar a drea valvar através de medidas de
planimetria, infelizmente na presenca de calcificagdes extensas este método pode encontrar-se

bastante prejudicado (9).

Os objetivos do exame incluem definir a gravidade e etiologia da alteracdo valvar,
determinar a hemodindmica, detectar anormalidades associadas, avaliar o tamanho das
cavidades cardiacas e funcdo. A observacdo morfologica é compativel com cuspides

calcificadas, de movimentacdo reduzida ¢ assimetria. Outras informagdes como a massa

ventricular esquerda e o grau de disfunc¢do diastolica também podem ser obtidas (15).
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A avaliagdo do grau de disfuncao diastolica também ¢ muito importante. A presenca
desta disfungdo pode comprometer o resultado operatério em longo prazo, além de causar
sintomatologia, especialmente durante o exercicio, em pacientes com fun¢do ventricular
sistélica preservada, por causar elevagdo da pressdo de enchimento ventricular e pulmonar

com conseqiiente congestdo. A ecocardiografia com estresse pode documentar tal fato (15).

O teste de esfor¢o ¢ tradicionalmente considerado uma contra-indicagao relativa na
presenca de estenose adrtica, devendo ser evitado em pacientes sintomaticos. Por outro lado, a
avaliacdo ecocardiografica sob esfor¢o pode ser realizada de maneira segura em pacientes
assintomaticos, sendo que a elevacdo do gradiente maior do que 18 mmHg, presenca de
sintomas ou 4rea valvar menor do que 0,75 cm? sio preditores de eventos cardiacos. Este tipo
de avaliacao funcional pode ser particularmente util em pacientes com estenose grave ou

moderada com baixo gradiente na presenca de depressdo da fungdo ventricular (16).

O cateterismo cardiaco ¢ usado na determina¢do do gradiente transvalvar e na
avaliacdo da funcgdo ventricular pela ventriculografia. A doenga arterial coronaria pode co-
existir em até 25% dos pacientes portadores de estenose adrtica, comprometendo ainda mais o
desempenho hemodinamico. A determinac¢ao da doenga corondria ¢ fundamental como exame

pré-operatorio quando indicada a substituicao valvar cirargica (17).

A tomografia computadorizada tem sido mais recentemente utilizada, especialmente
com a adog¢do de equipamentos de multiplos detectores. Sua importancia reside na capacidade

de avaliar o grau de calcificagdo valvar, bem como na determinagdo dos didmetros do anel
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valvar, seios de Valsalva, posi¢cdo dos dstios coronarios € morfologia da aorta ascendente, que

possuem implicagdes para o tratamento intervencionista (18).

A ressonancia nuclear magnética também pode ser utilizada na avaliacdo da funcdo
ventricular esquerda, dimensdes e massa. A planimetria valvar pode ser efetuada sendo util
principalmente quando a janela ecocardiografica ¢ insatisfatéria na avaliagdo do aparelho
valvar. O seguimento ap0s a substitui¢do valvar alternativamente pode utilizar este método no
intuito de documentar a eventual melhora da fun¢do ventricular e reducdo da hipertrofia e dos

diametros cavitarios (19).

A substituicdo valvar adrtica ¢ capaz de reverter a hipertrofia ventricular, porém
raramente por completo, sendo a reversdo dependente da extensdo das alteragdes
degenerativas instaladas no momento da substituicdo valvar, bem como de uma pressao

diastolica final no ventriculo esquerdo ainda baixa (20).

1.2 O tratamento cirargico

O tratamento padrao para da estenose valva aortica grave e sintomatica € a intervencao

cirargica com uso de circulagio extracorporea e pingamento aortico (13;17).
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O tratamento cirargico inicia-se em 1948 com a descricdo de Smithy da valvotomia
aortica experimental (21). Bailey, Ellis e Kirklin relataram técnicas sem aortotomia para
tentativa de reducdo do grau de estenose aortica e alivio sintomatico com sucesso limitado na

década de 50 (22;23).

Resultados mais eficazes no tratamento da estenose aortica s6 surgiram apos o advento
da circulagdo extracorpdrea em meados da década de 50. Os procedimentos iniciais
baseavam-se exclusivamente na aortotomia e remocdo fisica das calcificagdes ja que nao
existia no momento substituto protético adequado (24;25). O desenvolvimento de uma protese
de folhetos por Hufnagel ocorreu em 1961 (26), permitindo a disponibilidade comercial de
um substituto protético. Infelizmente o desempenho hemodindmico e a durabilidade do
dispositivo eram limitados. A expansao definitiva da substitui¢dao valvar aortica s6 ocorreu em
1963 com o desenvolvimento da protese de bola por Starr (27). Este modelo tornou-se entdo o
padrao ouro na substitui¢do valvar aodrtica, com durabilidade que alcangou até 40 anos em
alguns casos (28). Apesar do desempenho satisfatorio, estes dispositivos demandavam
anticoagulagdo permanente com diversos inconvenientes inerentes ao uso dos anticoagulantes
e promoviam distirbios significativos do fluxo sanguineo dada a natureza excéntrica da

dispersdo sangiiinea, levando ao desenvolvimento de novos modelos nos anos subseqiientes.

Murray, em 1956, demonstrou que a valva adrtica poderia ser utilizada como
transplante na aorta toracica descendente (29). O primeiro implante de um homoenxerto
aortico em posi¢ao ortotopica foi realizado por Barrat-Boyes em 1962 (30) e por Ross em
1962 (31). Inicialmente, valvas de caddveres eram retiradas de forma estéril e implantadas em

curto periodo de tempo, porém por razdes logisticas a técnica foi substituida por uma coleta
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ndo estéril e com subseqiiente preparo e esterilizagdo por diferentes métodos. A
criopreservacao foi introduzida em 1975 (32). A substitui¢do combinada da valva e da aorta
ascendente foi entdo descrita por Yacoub (33) e por Ross (34). Em 1967, Ross introduziu a

técnica de utiliza¢ao do auto-enxerto de valva pulmonar em posicao aortica (35).

A evolugdo da valva de bola foi a valva de disco pivotante a partir de 1968. Diversos
modelos foram utilizados, entre eles os desenvolvidos por Bjork, Hall, Kaster e Lillehei (36-
38). Porém, estes ainda ndo eram os dispositivos ideais por promoverem estase sangiiinea,
quebra e embolizagdo do folheto entre outras limitacdes. Kalke e Lillehei em 1968
desenvolveram a primeira protese mecanica de duplo folheto (39), seguidos por Emery e
Nicoloff (40). Desde entdo, diversas melhorias foram implementadas nas proteses de duplo
folheto que se tornaram o padrdo ouro na substitui¢do valvar aodrtica por proteses mecanicas,
por apresentarem gradientes sistolicos menores, indices de tromboembolismo e insuficiéncia

aortica reduzidos.

Os substitutos protéticos bioldgicos também passaram a fazer parte do arsenal
terapéutico do cirurgido cardiovascular, com a vantagem de prescindirem de anticoagulagdo,
porém apresentavam durabilidade inferior. Senning descreveu a substituicdo dos folhetos
utilizando a fascia lata do proprio paciente, abandonada a seguir pela alta ocorréncia de
endocardite (41). A dura-mater montada em stent e preservada em glicerol foi utilizada por
Zerbini (42). O pericardio bovino montado em stent e preservado em glutaraldeido foi
inicialmente descrito por Ionescu em 1972 (43). As valvas porcinas preservadas em
formaldeido foram introduzidas por Binet em 1965 (44). Valvas porcinas montadas em stent e

preservadas em glutaraldeido foram introduzidas por Carpentier (45). Modelos homologos
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montados em suporte foram introduzidos por Buffolo em 1975 (46). Em 1987, Gomes
introduziu a técnica de descalcificacdo com laser de CO, como técnica alternativa a

substituicao (47).

A seguir, uma série de valvas foi produzida com resultados cada vez mais consistentes
e durabilidades progressivamente maiores na medida em que a metodologia de preservacao do

tecido protético avangou, incorporando técnicas anticalcificagao.

Atualmente, a substituicdo valvar adrtica sob circulagdo extracorpérea e pingamento
aortico ¢ um procedimento bem padronizado e de resultados consistentes. A mortalidade
operatéria € baixa na maioria do pacientes, ao redor 4% (48). Apesar dos resultados bem
estabelecidos e favordveis, alguns grupos de pacientes, especialmente os mais idosos,
apresentam risco sensivelmente mais elevado. Além da idade, diversas outras comorbidades,
também elevam o risco operatério de modo que até um terco dos pacientes tém seu
procedimento contra-indicado apesar da sintomatologia ou da presenca de comprometimento

estrutural cardiaco (49).

A existéncia de enxertos coronarianos pérvios, irradiacdo toracica extensa, aortas
demasiadamente ateromatosas ou em porcelana, multiplas operacdes prévias, fragilidade
bioldgica e caréncia de sintomatologia bem documentada podem ser causas de recusa a

intervengdo neste grupo especial de individuos.
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1.3 Alternativas menos invasivas

Na busca de alternativas para doentes de alto risco, diversos grupos propuseram

alternativas a substituicdo valvar convencional sob circulacdo extracorpoérea e pingamento

aortico.

A valvoplastia adrtica com baldo foi proposta inicialmente em 1996 por Cribier como
alternativa a doentes considerados de risco inaceitdvel para o tratamento cirurgico
convencional (50). A experiéncia inicial demonstrou tratar-se de um procedimento seguro,
porém a ampliacdo da 4rea valvar foi considerada pequena, em média de 0,6 para 0,9 cm’,

especialmente quando comparada ao tratamento cirirgico convencional (51).

A técnica consiste em posicionar um baldo de baixa complacéncia através da valva
aortica por via retrograda, através da artéria femoral, ou anterdgrada através de pungao trans-
septal. A seguir o baldo ¢ insuflado, sob estimulagdo cardiaca de alta freqii€éncia, com o
objetivo de romper as fusdes comissurais e os nddulos dos folhetos com a expansao elastica
da aorta. Porém, o recolhimento elastico da aorta promovia a possibilidade de recalcificagao

com perda do sucesso inicial (52-54).

A sobrevida com a técnica nao foi satisfatoria com 65% de mortalidade em 1 ano.
Apenas 40 % dos pacientes em 1 ano estavam livres de re-intervencao, troca valvar aortica

cirargica, bloqueio atrio-ventricular ou morte (55).
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1.4 Procedimentos transcateter

Frente aos resultados insatisfatérios do procedimento de valvoplastia adrtica com
baldo, diversas iniciativas foram propostas no intuito de desenvolver uma maneira de
implantar um dispositivo valvado em posicdo adrtica capaz de oferecer resultados mais
consistentes ¢ duradouros, ao mesmo tempo em que permitissem uma reducdo da morbi-

mortalidade imposta a troca valvar aortica cirurgica.

A primeira descricdo de implante valvar através de cateter foi feita por Davies em
1965 (56). A idéia somente foi retomada apods diversas décadas, quando Andersen em 1992
descreveu o implante experimental de uma estrutura metalica sobre a qual eram montadas
cuspides. O dispositivo era compactado sobre um cateter baldo e implantado em posi¢ao
heterotdpica. Foi possivel demonstrar a viabilidade do implante valvar transcateter, porém
interferéncias significativas com o fluxo coronariano impediram um resultado inicial mais

satisfatorio (57).

Em 2000, Bonhoeffer descreveu estudo experimental em carneiros em que uma
jugular bovina valvada era montada sobre uma estrutura metalica e implantada no tronco da
artéria pulmonar (58). No mesmo ano, apds estudos experimentais satisfatorios, o primeiro
implante em humanos foi realizado com o objetivo de tratar uma dupla lesdo valvar em um
conduto do ventriculo direito para o tronco da artéria pulmonar com sucesso (59). Em 2002,
Boudjemline e Lutter descreveram em estudos experimentais a possibilidade do tratamento da
valva adrtica, porém com resultados limitados pela presenca de migra¢ao do dispositivo,

rotura de folhetos e interferéncias com os 6stios coronarios (60;61).
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Somente apds 10 anos da descrigao inicial de Andersen, Cribier descreveu o primeiro
implante em humanos em um caso de extrema gravidade. O resultado imediato foi bastante
satisfatorio, com redugdo expressiva do gradiente transvalvar, melhora da fracdo de ejecdo e
do estado clinico de choque cardiogénico. O 6bito ocorreu 17 semanas ap6s o procedimento
por complicagdes clinicas ndo relacionadas ao implante ou ao dispositivo, demonstrando esta

ser uma alternativa vidvel ao tratamento convencional (62).

Inicialmente, esse procedimento foi reservado para casos de compaixdo, onde o
procedimento convencional sob circulacdo extracorpdrea havia sido contra-indicado e a

expectativa de sobrevida do paciente era extremamente limitada sem intervengao (63).

Os procedimentos transcateter podem ser realizados de maneira retrograda, através de
acesso vascular periférico (usualmente a artéria femoral) ou anterdgrada através do apex

ventricular esquerdo.(64)

Por tratar-se de um procedimento que envolve multiplas especialidades e
conhecimentos distintos, como técnicas endovasculares, ecocardiograficas, anestésicas e
cirirgicas, deve idealmente ser realizado em centros de grande volume operatorio, habituados

a lidar com individuos de alto risco e por um time multiprofissional de especialistas (64).

As indicacdes deste procedimento podem ser divididas em dois grupos: relacionadas a
intervengdo convencional e ao paciente. As relacionadas a intervencdo incluem caracteristicas
técnicas que tornam o procedimento de alto risco como: re-operagdes, aorta em porcelana,

irradiacdo prévia da regido toracica e revascularizagdo miocardica prévia com enxertos
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pérvios. Relacionadas ao paciente, incluem comorbidades clinicas que tornem o risco predito

por escores demasiadamente elevado, contra-indicando o procedimento tradicional.

A selegdo dos pacientes de alto risco ¢ baseada em escores que buscam, por meio da
combinacdo de caracteristicas demograficas, comorbidades, estado clinico e tipo de
interveng¢do, predizer a mortalidade operatdria ou em 30 dias, sendo que os principais escores
utilizados s3o o STS-PRM (Society of Thoracic Surgery Predicted Risk of Mortality),
conhecido como STS SCORE, (65) e o EuroSCORE (European System for Cardiac
Operative Risk Evaluation) (66). No inicio do desenvolvimento do EurosSCORE, a
populagdo de alto risco incluida no estudo era reduzida o que levou a problemas de estimativa
de mortalidade neste grupo em particular, existindo discussdo sobre a capacidade da
ferramenta em superestimar o risco (66-68). O STS SCORE parece predizer melhor o risco
em 30 dias apesar de poder sub-estimar a mortalidade cirargica em doentes de alto risco com

indicacao de substituicdo valvar adrtica (69).

Diversas companhias iniciaram projetos de desenvolvimento de dispositivos de
implante valvar adrtico transcateter com diferentes modelos valvares apds a divulgacdo de
resultados experimentais e clinicos iniciais favoraveis. Alguns grupos reagiram com ceticismo
em relacdo a técnica, alegando viés devido ao patrocinio da industria nos estudos clinicos e
experimentais (70). Outros levantaram um aspecto preocupante sobre quais profissionais
deveriam realizar o procedimento, com relativo consenso sobre a participacdo de diversos

especialistas liderados pelo cirurgido cardiovascular (71).
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A Edwards Lifesciences disponibilizou no mercado um modelo expansivel por baldo:
Edwards SAPIEN (Edwards Lifesciences, Irvine, Califérnia, Estados Unidos). O modelo ¢
composto de cuspides de pericardio bovino montada em uma estrutura metalica balao

expansivel que pode ser implantada de maneira anterograda, retrograda ou transapical.

Estudos com uso do prototipo em casos considerados sem alternativa cirargica
convencional, ditos como de compaixao, foram conduzidos em 2003 e 2004 sob os nomes de
I-REVIVE (Initial Registry of Endovascular Implantation of Valves in Europe) e RECAST
(Registry of Endovascular Critical Aortic Stenosis Treatment) (63). O sucesso inicial do
procedimento foi de 75 %, com elevacao da area valvar de 0.6 cm2 para 1,6 cm2, reducdo do
gradiente transvalvar médio de 37 para 9 mmHg e melhora da fragdo de ejecao de 45% para
53 %. A mortalidade em 30 dias foi de 23% e a taxa de eventos cardiovasculares maiores de

26% (72).

A experiéncia inicial consistia em acesso anterégrado com necessidade de extensa
manipulagdo de cateteres, pungdo trans-septal, insuficiéncia mitral provocada pelo introdutor,
causando dificuldade técnica expressiva. A disponibilidade de apenas um didmetro valvar
também contribuiu para um elevado indice de insuficiéncia aortica perivalvar residual de 63%
(72). Em face das dificuldades técnicas, foi proposto o acesso retrogrado através da artéria
femoral o que contribuiu sensivelmente para reducdo das complicagdes e com melhoria do

sucesso (73).
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Além do acesso retrogrado, a insercdo através do apex ventricular esquerdo tem sido
utilizada por alguns grupos. Esta via apresenta uma maior facilidade de implante dada a
proximidade da valva aortica, a ndo necessidade de navegagdo pelo sistema arterial, o que
pode muitas vezes ser desafiador e fonte de complicagdes vasculares, bem como acomodar
valvas de tamanhos muito maiores (74). A técnica de implante ¢ bastante semelhante as
formas anteriormente descritas, diferenciando-se pela necessidade de realizar-se uma mini-

toracotomia esquerda para acesso ventricular.

A experiéncia inicial encorajadora motivou diversos estudos multicéntricos, muitos
ainda ndo publicados, como o REVIVAL II (Transcatheter EndoVascular Implantation of
Valves Il), REVIVE II (Registry of Endovascular Implantation of Valves in Europe Il) ¢ o
Canadian Special Access. O entusiasmo frente aos resultados iniciais promoveu a aprovagao
destes dispositivos por entidades de regulagdo, como a CE Mark curopéia, propiciando o
inicio de um estudo randomizado multi-céntrico denominado PARTNER (Placement of
Aortic Transcatheter). O estudo possui dois bragos: o primeiro irda comparar o tratamento
médico e a valvoplastia adrtica com baldo versus o tratamento transcateter em pacientes
considerados inoperaveis, o segundo, o tratamento transcateter versus a intervengao

convencional em doentes considerados de alto risco operatorio (STS SCORE > 10 %) (75).

A CoreValve (CoreValve Inc, Irvine, Califérnia) disponibilizou também uma
alternativa para o tratamento da estenose adrtica. Diferentemente da protese da Edwards, este
sistema ¢ composto de uma estrutura de nitinol auto-expansivel com folhetos de pericardio
bovino em seu interior. O conceito de tratamento ¢ o mesmo, sendo a CoreValve usualmente

de liberacdo retrégrada transfemoral. A protese € ancorada tanto na via de saida ventricular
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esquerda como no anel valvar e seios de Valsalva. Modificagcdes recentes no sistema
permitiram a redu¢do do calibre de seus introdutores de 24 Fr para 18 Fr, permitindo o acesso
a sistemas iliaco-femorais mais ateromatosos e o eventual implante percutaneo sob anestesia

local e sedacdo, além da redugdo das complicagdes associadas ao procedimento (76).

Outros dispositivos como a Lotus (Sadra Medical, Saratoga, Califérnia), AorTx
(Hansen Medical, Mountain View, California), DirectFlow (Direct Flow Medical Inc., Santa
Rosa, California) e Paniagua (Endoluminal Technology Research, Miami, Florida) estdo em
investigacdo e cada um deles possui caracteristicas que teoricamente podem facilitar o

implante e reduzir complicacdes como a possibilidade de reposicionamento da protese.

Apesar de crescentes relatos evidenciarem a seguranga € menor morbi-mortalidade dos
procedimentos de intervencdo valvar adrtica transcateter quando comparados a substituicao
valvar adrtica convencional, esta ainda ¢ considerada uma técnica nova e, portanto, sujeita a

novas formas de complicagdo até entdo pouco relatadas por grupos clinicos e cirirgicos.

A utilizacdo de proteses com tamanho demasiadamente elevado em anéis pouco
calcificados levou, em estudos experimentais, a deformidade no anel mitral e conseqiiente
grave insuficiéncia com deterioragdo hemodinadmica dos animais de experimentagdo, podendo
assim, ser teoricamente um possivel mecanismo de complicagdo (Figura 1). Interferéncias
com a cordoalha mitral causadas pelo fio guia podem também desencadear insuficiéncia

valvar com repercussao hemodinamica (77).
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Fibrilagdao ventricular pode ser desencadeada pela manipulacdo do apex ventricular.
Insuficiéncia aodrtica pode ocorrer apds a valvoplastia inicial por destruicdo da aposi¢do dos
folhetos, bem como apds o implante pela presenca do fio guia deformando um dos folhetos da

bioproétese (77).

Posicionamento inadequado da protese pode levar, também, a insuficiéncia valvar
aortica grave, tanto central, como perivalvar. A re-dilatacdo da bioprétese e o implante de um
segundo dispositivo dentro do primeiro podem eventualmente resolver o problema (valve-in-

valve) (77).

Sangramentos decorrentes do apex ventricular ou da parede toracica podem causar
tamponamento cardiaco e hemotorax, com eventual necessidade de re-exploracdo cirtrgica
para controle da hemostasia. A formacao de pseudo-aneurismas do apex também esté relatada
(77). A diminui¢do do calibre dos introdutores e o uso de acesso vascular periférico podem

contribuir para redugdo desta complicacao.

A perfuragdo do tronco da artéria pulmonar também ¢ descrita, sendo decorrente da
pungdo inadvertida do septo interventricular e posicionamento do fio guia no tronco pulmonar

seguida de excessiva manipulagdo (78).
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Figura 1. Interferéncia sobre o aparelho mitral de protese demasiadamente grande implantada

em posicao aortica em animal de experimentagao.
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Dada a necessidade de manipulagdo femoral bilateral, problemas relacionados a
dissec¢do, canulagdo e pungdo vascular periférica podem ocorrer como ruptura, formagao de
pseudo-aneurismas, infec¢do local e isquemia dos membros inferiores (77). Comunicagdo
interventricular traumatica também pode ocorrer, além da formagdo de pseudo-aneurismas do

apex ventricular (77).

O avango na tecnologia envolvida nos procedimentos adrticos e da curva de
aprendizado tém contribuido para a diminuicdo das complicacdes e melhora dos resultados,
proporcionando espago cada vez maior para esta alternativa. Esta tem gerado uma mudanga

de paradigma no tratamento das valvopatias adrticas.

No nosso meio, ndo existem dispositivos protéticos valvares adrticos de implante
transcateter disponiveis com fabricacdo e tecnologia nacionais. Apenas a Corevalve esta
atualmente aprovada para uso em humanos no pais. No exterior, o custo ¢ bastante elevado e
o processo de importagdo faz com que se estime valor proximo de cem mil reais, apenas para
aquisicio da protese. O preco do modelo, aliado a ndo cobertura pelo Sistema Unico de
Saude, faz com que esta alternativa esteja indisponivel a grande maioria da populacio,

inviabilizando o beneficio da técnica.

Espelhados no sucesso do desenvolvimento das endopréteses de aorta com tecnologia
nacional, que permitiu o acesso amplo da populagdo a técnicas até entdo restritas, iniciou-se

na Disciplina de Cirurgia Cardiovascular da Universidade Federal de Sao Paulo um projeto de
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desenvolvimento de uma protese valvar adrtica para implante transcateter de producgdo

nacional.

Assim como nas endoproteses de aorta, uma alianga entre a universidade, iniciativa
privada e agéncias governamentais de fomento a pesquisa foram arroladas em um projeto

multidisciplinar conjunto.

Participaram do projeto a Braile Biomédica (Sao José¢ do Rio Preto, Brasil), a FAPESP
(Fundagdo de Apoio a Pesquisa do Estado de Sao Paulo) e a Universidade Federal de Sao

Paulo (Disciplinas de Cirurgia Cardiovascular e Cardiologia).

A avaliacdo dos resultados experimentais e clinicos desta iniciativa sdo o foco desta

tese.
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OBJETIVOS

2.1 Desenvolver um dispositivo valvar montado em cateter para implante em posicao

adrtica sem circulagdo extracorporea

2.2 Avaliar o implante transcateter de valva adrtica em individuos de alto risco
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3 METODO

3.1  Fase experimental

Uma fase inicial de pesquisa foi conduzida apds aprovagdo do comité de ética em
pesquisa no laboratorio de técnicas cirurgicas do Hospital Israelita Albert Einstein (Figura 1).
Esta fase foi patrocinada pela FAPESP (Fundacido de Apoio a Pesquisa do Estado de Sao
Paulo) por meio de linha de financiamento regular e pela Braile Biomédica (Sao José do Rio

Preto — Sao Paulo — Brasil).

Trés modelos de endoproteses valvadas compostas de uma estrutura metalica e
folhetos valvares de pericardio bovino foram construidas e testadas extensivamente em
duplicadores de ciclo. Os dispositivos foram testados por milhdes de ciclos, representando
uma vida util aproximada de 10 anos. Os dois primeiros dispositivos (A e B) eram montados
sobre uma estrutura auto-expansivel e o terceiro (C), em uma estrutura expansivel por balao

(Figura 3).

O dispositivo A era composto de uma estrutura de aco inoxidével, com disposi¢ao
semelhante as endoproéteses de aorta, com gaiolas progressivamente maiores a medida em que
se afastavam do plano valvar. Sob esta estrutura era montada uma bioprotese de pericardio
bovino com caracteristicas semelhantes as biopréteses convencionais. A intengdo do formato
cOnico era prover apoio com maior for¢a radial na aorta ascendente e jun¢do sino-tubular.
Possuia tamanhos que variavam de 18 mm a 26 mm (medida no anel aortico), de modo a

permitir um didmetro final 20 % maior que o anel valvar aortico.
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Figura 2. Laboratdrio de pesquisa experimental do Hospital Albert Einstein (CETEC).

Figura 3. A. Dispositivo A, auto-expansivel. B. Dispositivo B, auto expansivel. C.

Dispositivo C, balao expansivel.
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O dispositivo B era composto por uma estrutura de aco inoxidavel com malha mais
densa dentro da qual era montada uma bioprdtese de pericardio bovino com estrutura e
disposi¢ao semelhantes as bioproteses convencionais. Com didmetros que variavam de 18 mm
a 26 mm (no plano do anel), também com o objetivo de atingir um didmetro 20 % maior que o

anel aodrtico alvo.

O dispositivo C era composto de uma estrutura de ago inoxidavel, baldo expansivel,
porém de altura menor que os dispositivos anteriores ¢ de formato cilindrico, sem estrutura de
apoio sobre a aorta ¢ somente sobre o anel valvar aortico. Internamente, era montada uma
bioprétese de pericardio bovino com estrutura e disposi¢do semelhantes as bioproteses
convencionais. Com didmetros que variavam de 20 mm a 26 mm com o objetivo de atingir

diametro de 10-20% maior que o anel alvo.

Os dispositivos A e B eram, antes do implante e montagem, lavados extensivamente
em solucdo salina 0.9 % antes da utilizagdo com o objetivo de remover a solugdo de
preservagdo. Em seguida, com auxilio de um introdutor de forma conica (Figura 4), inseridos

em um cateter de endoproétese aodrtica para implante.

O dispositivo C, antes de seu implante e montagem, também era lavado
extensivamente com solugdo salina 0.9%. A seguir, compactado sobre um cateter baldo de
mesmo didmetro interno, com auxilio de um dispositivo diafragmatico especialmente

desenvolvido para este fim (Figura 5).
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Figura 4. Introducdo da valva transcateter auto-expansivel dentro do cateter de liberagdo com

auxilio de aparato conico.

Figura 5. Dispositivo diafragmatico para compactagido da valva sobre cateter baldo.
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Oito porcos adultos com peso aproximado de 30 kg e quatro porcos adultos com peso
de 60 kg, foram submetidos a anestesia geral, intubacdo traqueal, ventilagdo mecanica,
monitorizagdo hemodinadmica invasiva, posicionamento de sonda de ecocardiograma e

radioscopia.

Destes, 4 receberam o primeiro modelo de protese (A), 4 o segundo (B) e 4 o terceiro

modelo (C).

A utilizag¢do de diversos dispositivos simultaneos de mapeamento foi utilizada com o

objetivo de facilitar o implante valvar.

Uma pequena esternotomia parcial mediana foi confeccionada para proporcionar
acesso ao apex ventricular esquerdo. Em seguida, os animais receberam heparina sodica
(4mg/kg) com controle de tempo de coagulagdo ativado (TCA) no intuito de atingir um tempo

maior que 450 segundos.

A artéria femoral direita foi dissecada e puncionada para permitir a colocagdo de um
introdutor 6 Fr. Um cateter de pig-tail de 6 Fr foi avangado até a raiz da aorta com auxilio de
um fio guia de teflon de 0,035 mm/260 cm de modo a permitir a realizagdo de aortografias de
controle pré e pds abertura protética valvar, além de identificar os seios de Valsalva e Ostios

COronarios.

A via de acesso em todos os animais de experimentagdo foi a transapical por tratar-se

de acesso mais direto ao anel valvar aortico, possuir maior facilidade de posicionamento do
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dispositivo protético e acomodar o cateter com a protese ou o introdutor do dispositivo com

24 Fr.

Uma sutura em bolsa apoiada em almofadas de teflon foi confeccionada de modo a
permitir o acesso e posterior hemostasia ventricular. Com auxilio de uma agulha de puncao,
um introdutor de 6 Fr foi inserido no centro da bolsa sob visdo ecocardiografica e
fluoroscopica (Figura 6). Um cateter judkins de direita com fio hidrofilico de 160 c¢cm foi
direcionado através da valva aortica em direcdo a aorta descendente. Posteriormente, o fio
guia hidrofilico foi substituido por um fio guia extra-stiff ou super-stiff de modo a fornecer

apoio ao cateter baldo.

Fios de marcapasso epicardico foram posicionados na face anterior do ventriculo
direito com o objetivo de realizar estimulagao ventricular de alta freqiiéncia e reduzir o débito
cardiaco minimizando o risco de embolizagdo da protese. Foram utilizadas freqiiéncias

ventriculares de 180 bpm.

Nos modelos auto-expansiveis, procedeu-se a retirada do introdutor 6 Fr e avango do
cateter com a valva montada na endoprotese sob controle ecocardiografico e fluoroscopico. A
protese foi liberada sobre o anel valvar aortico sob estimulagdo ventricular de alta freqiiéncia
até a documentagcdo de auséncia de pressao de pulso na curva de pressdo arterial, com
confirmacao de reducdo do débito cardiaco e pressdo arterial através da monitorizagdo

invasiva.



Figura 6. Aspecto intra-operatorio da sutura em bolsa e do introdutor 6 Fr posicionado.
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ApoOs a liberacdo, o marcapasso foi desligado e a pressdo arterial re-estabelecida.
Medidas ecocardiograficas e aortografia foram realizadas com objetivo de acessar o

funcionamento valvar.

Nos modelos baldo expansiveis, procedeu-se a retirada do introdutor 6 Fr e avango de
um introdutor de 24 Fr. Através do introdutor foi inserida a protese previamente montada
sobre o cateter baldo (Figuras 7 e 8) até sua posicdo sobre o anel valvar adrtico, novamente
sob controle ecocadiografico e fluoroscopico . Sob estimulagdo ventricular de alta freqiiéncia
até a documentacdo de auséncia de pressdo de pulso na curva de pressdo arterial, com
confirmacao de reducdo do débito cardiaco e pressdo arterial através da monitorizagdo
invasiva, a protese foi liberada sobre o anel valvar adrtico, com insuflacao do baldo até o seu
limite nominal de pressdo (4 atm). A seguir, procedeu-se rapida desinsuflagao do baldo e re-

estabelecimento da pressao arterial através da suspensao da estimulacao ventricular.

Confirmado o correto posicionamento protético, novas medidas ecocardiograficas
eram realizadas. Uma aortografia de controle documentou o funcionamento da protese e

possiveis interferéncias com o enchimento coronariano.

O introdutor ou o cateter foram retirados e apex ventricular ocluido com o fechamento
da sutura em bolsa e a confeccdo de pontos adicionais apoiados em almofadas de teflon
quando necessario. A heparina foi revertida com protamina em dose equivalente e ajustada

através do TCA de controle.
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Figura 7. Endoprotese valvada balao-expansivel montada e compactada sobre o cateter baldo.

Figura 8. Aspecto final da protese apos a insuflagdo do baldo.
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A seguir procedeu-se a aproximacao esternal com fios de polipropileno 1 em forma de
"X" e o fechamento por planos da incisdo cirurgica. Os animais com proteses de

funcionamento adequado foram encaminhados para recuperagao anestésica.

Ao término do procedimento, os animais foram encaminhados para a recuperagdo
anestésica e mantidos em cativeiro por 3 meses. Ao final das primeira, segunda, quarta, oitava
e décima segunda semanas novas medidas hemodindmicas ndo invasivas foram realizadas
para avaliacdo do desempenho da protese. Ao final do terceiro més, imediatamente antes do
sacrificio e sob anestesia geral, o animal foi submetido a avaliagdo hemodinamica invasiva do

dispositivo implantado.

Passado o periodo experimental, os animais foram executados de acordo com as
normas do comité de ética em pesquisa médica em animais de experimentagdo. Os espécimes
foram avaliados quanto a integragdo endoprotese-aorta, oclusdes corondrias, presenca de

trombos e estrutura valvar.

Além da protese valvar, também foi necessario o desenvolvimento de uma estrutura
capaz de realizar a compactag¢ao radial da valva com o objetivo de fixa-la sobre o cateter
baldo. A estrutura foi confeccionada em ago inoxidavel, passivel de esterilizagdo e composta
de laminas posicionadas em formato de obturador e controlas por uma manopla marcada que

delimitava o grau de compressao adequado para cada tamanho de prétese (Figura 5).
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Os dados detalhados relativos ao protocolo experimental sdo foco de outra publicacao
e encontram-se disponiveis na Disciplina de Cirurgia Cardiovascular da Universidade Federal

de Sao Paulo — Escola Paulista de Medicina.

3.2 Fase Clinica

Apbs a condugdo do estudo experimental com resultados favordveis, iniciou-se

protocolo clinico.

Entre junho de 2008 e novembro de 2009, 14 pacientes foram submetidos ao implante
valvar aortico transcateter, apos concordarem com o termo de consentimento livre e
informado e aprovacdo do comité de ética em pesquisa médica da Universidade Federal de

Sdo Paulo — Escola Paulista de Medicina.

Os pacientes foram selecionados por um grupo multidisciplinar que incluiu cirurgides
cardiovasculares, cardiologistas clinicos, hemodinamicistas e anestesiologistas. A selecdo dos
pacientes envolveu, além da consulta multidisciplinar e dos critérios de inclusdo e exclusdo
abaixo citados, a consideracdo de aspectos como o risco cirirgico, expectativa e qualidade de

vida.
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O escores de risco EuroSCORE e STS SCORE foram utilizados no intuito de fornecer

uma analise quantitativa no risco individual envolvido no procedimento.

Os pacientes foram submetidos a exames clinicos, laboratoriais, ecocardiograma,
cineangiocoronariografia (quando a condi¢do clinica permitisse), ultrassonagrafia Doppler do

sistema iliaco femoral e carotideo.

Os critérios de inclusdo e exclusdo foram baseados em estudos clinicos descritos

anteriormente e estdo listados a seguir.

Critérios de Incluséo:

1. Pacientes com comorbidades tais que a equipe de cirurgia cardiovascular e
cardiologia concordem que o risco de mortalidade predito para intervengdo
convencional seja superior a 15% predito pelo EuroSCORE e/ou maior de 10 predito

pelo STS SCORE;

2. Presenca de degeneragdo senil da valva aortica com estenose importante
(gradiente médio maior que 40 mmHg, velocidade de jato superior a 4 m/s ou orificio

. . . 2 . - . , . A
valvar inferior & 0.8 cm”) ou disfuncdo de bioprotese valvar com insuficiéncia

importante;

3. Pacientes sintomaticos devido a estenose valvar ou disfunc¢do protética, com

classe funcional > II (NYHA);

4. Aprovagdao do paciente ou seu representante legal através de termo de

consentimento livre e informado.
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Critérios de Exclusao:

1. Evidéncia de infarto agudo do miocardio em intervalo menor do que 1 més;

2. Valva adrtica unicuspide ou bicuspide;

3. Valva aértica ndo calcificada;

4. Disfun¢do valvar nativa de componente misto (estenose e insuficiéncia) com

regurgitacdo predominante ou > 3+;

5. Procedimentos cardiacos invasivos nos ultimos 30 dias (6 meses apds o

implante de stent coronario revestido com drogas);

6. Insuficiéncia mitral moderada a grave ou grave;

7. Doenga corondria significativa ndo tratada que demande revascularizagdo
cirirgica;

8. Miocardiopatia hipertrdfica obstrutiva;

9. Evidéncia de massa intracardiaca (tumor, trombo ou vegetacdo);

10.  Doenca péptica ativa;

11.  Hipersensibilidade ou contra-indica¢do a anti-agrega¢do plaquetaria ou ao meio

de contraste;

12. Diametros de anel aortico < 16 mm ou > 24 mm;

13.  Recusa do paciente em submeter-se ao procedimento cirurgico;

14.  Acidente vascular cerebral ou ataque isquémico transitorio recente (nos ultimos

6 meses);
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15.  Expectativa de vida menor que 12 meses devido a doenga ndo cardiaca ou a

outras comorbidades;

16.  Presenga de ateromas sésseis e instaveis na aorta ascendente e/ou arco
detectados pelo ecocardiograma transesofagico, tomografia computadorizada ou

ressonancia nuclear magnética.

Caracteristicas dos pacientes

As caracteristicas demograficas e as comorbidades dos pacientes estao listadas na

tabela 1.

Preparo pré-operatdrio

Todos os pacientes que preencheram os critérios de elegibilidade foram submetidos

aos seguintes exames pré-operatorios:

1. Hemograma completo;
2. Dosagem sérica de sodio;
3. Dosagem sérica de potassio;

4. Dosagem sérica de calcio i6nico;
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11.

12.

13.
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Dosagem sérica de uréia;

Dosagem sérica de creatinina;

Glicemia de jejum;

Dosagem sérica de magnésio;

Dosagem sérica fosforo;

Tempo de protrombina;

Tempo de tromboplastina parcial ativada;
Ecocardiograma transtoracico;

Ecocardiograma transesofagico (intra-operatorio quando as condi¢des clinicas

nao permitiram a realizagdo do exame fora do ambiente cirurgico/anestésico);

14.

15.

16.

17.

Cineangiocoronariografia;
Ultrassonografia Doppler do sistema iliaco femoral;
Ultrassonografia Doppler de carotidas e vertebrais;

Radiografia de torax frente e perfil.



Tabela 1 — Caracteristicas demograficas e comorbidades.
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Caracteristica n=14
Idade em anos (média/intervalo) 75,7/ 34-88
Sexo feminino (n/%) 6/42,8
Diabetes (n/%) 3/21,4
Taxa de filtragdo glomerular < 50 mL/min (1/%) 12/85,7
Insuficiéncia Renal Dialitica 0
Doenga pulmonar restritiva / obstrutiva (n/%) 5/35,7
Pneumonia recente (n/%) 3/214
Operados na vigéncia de internagdo hospitalar por descompensacdo (n/%) 6/ 42,8
Operados na vigéncia de internagéor por descompensagdo — 1*. metade da casuistica (n/%) 4/ 57,1
Operados na vigéncia de internagao r por descompensacdo — 2*. metade da casuistica (n/%) 2/28,5
Fibrilagdo Atrial (n/%) 2/14,2
Tipo Funcional (n/%)

il 3/21,4
111 6/42,8
v 5/35,7
Comorbidades

Doenga Arterial Coronaria (n/%) 4/28,5
IAM prévio (n/%) 3/21,4
ATC prévia (n/%) 2/14,2
RM prévia (n/%) 1/7,1
Doenga arterial periférica (n/%) 4/28,5
Acidente vascular cerebral prévio (n/%) 0
Cancer (n/%) 0
Aorta Porcelana (n/%) 0
Chagas (/%) 1/7,1
Anemia falciforme (n/%) 1/7,1
Re-operagido (n/%) 6/42,8
"Valve-in-valve" (n/%) 5/35,7

Euroscore Logistico (%) (média/intervalo)

Euroscore Logistico (%) 1*. metade da casuistica (média/intervalo)
Euroscore Logistico (%) 2. metade da casuistica (média/intervalo)
STS score (%) (média/intervalo)

STS score (%) 1*. metade da casuistica (média/intervalo)

STS score (%) 2% metade da casuistica (média/intervalo)

43,7/12,4-74,9
42,6/13,7-64,8
44,8/12,4-79,6
37,4/8,3-61,1
37,8/8,3-61,1

37,1/17,1-51,8



Gradiente aortico de pico
Gradiente adrtico médio

Fragdo de ejegdo ventricular esquerda

79,7+4,8
45342

47,6%3,5
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Descricédo do parque instalado

Todos os procedimentos foram realizados em um mesmo ambiente cirrgico,
denominado sala cirtrgica hibrida. Neste ambiente foram reunidas diversas tecnologias no

intuito de viabilizar e tornar segura a intervencao.

Material operatorio:

l. Conjunto de instrumental para substitui¢do adrtica convencional,;

2. Maquina de circulagdo extracorpérea (Braile Biomédica, Sdo José do Rio
Preto, Brasil);

3. Conjunto de tubos para circulagdao extracorporea (Braile Biomédica, Sao José
do Rio Preto, Brasil);

4. Canula de perfusdao arterial EOPA (Medtronic Inc, Mineapolis, Estados
Unidos) numeros 18 Fr, 20 Fr e 22 Fr;

5. Canula de retorno venoso de duplo estagio 21 Fr (Estech Inc, Irvine,

Califérnia);

Material Anestésico:

1. Aparelho de anestesia (Fabios GS — Dragger Inc, Estados Unidos);
2. Cardioscopio, pressao arterial invasiva, capnografo, indice bi-espectral e
estimulador de nervo periférico (DX 2020, Dixtal, Brasil);

3. Canula de intubagao orotraqueal de dupla luz (Robertshaw);
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4. Fibroscopio flexivel;
5. Manta térmica e aquecedor;
6. TermoOmetro;

7. Sonda vesical de demora.

Ecocardiografia:

1. Ecocardiografo com sonda transtoracica e transesofagica (Phillips Envisor HD,

Holanda).

Radioscopia:

1. Arcoem "C" (Phillips BV Pulsera, Holanda);

2. Mesa de aco carbono especial para radioscopia.

Material de hemodinamica:

1. Fio guia hidrofilico com 260 cm;

2. Fio guia de teflon com 0,035 mm/260 cm;

3. Fio guia extra-stiff ou super-stiff 260 cm;

4. Balao Maxi LD (Cordis Inc, New York, Estados Unidos) com 20, 22 ¢ 25 mm,;
5. Cateter de pig-tail 6 Fr;

6. Cateter Judkins Right (JR) 6 Fr;

7. Manifold;

8. Introdutor de 6 Fr;
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9. Agulha de puncao vascular periférica;
10. Extensdo para bomba injetora de contraste;
11. Introdutor de endoprétese (Gore Inc, Califérnia, Estados Unidos) de 24 Fr;

12. Oclusores de introdutor de endoproétese (Gore Inc, Califérnia, Estados Unidos).

Técnica anestésica

Monitoriza¢do basica com cardioscopio, oximetro de pulso, capnografia, pressio
arterial invasiva locada na artéria radial esquerda ou direita, temperatura nasofaringea, diurese
e pressdo venosa central. A inducdo anestésica foi obtida com uso de fentanil, etomidato e
bloqueador neuromuscular de agdo intermedidria (atracirio ou rocur6énio). Manutencdo do
plano anestésico com isoflurano e doses suplementares de fentanil. Intubacdo seletiva para

esquerda com confirmag¢do do posicionamento com auxilio de broncofibroscépio.

Posicionamento de placas adesivas de desfibrilacdo externa posicionadas em local
adequado de modo a permitir rapida conversdo para toracotomia lateral ou esternotomia de

urgéncia.
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Medidas ecocardiograficas transesofagicas ou transtoracicas

Os seguintes exames ecocardiograficos foram realizados: pré-operatorio, intra-
operatorio, 1°, 7°, 30°, 180° dias e 1 ano de pds-operatério e a seguir anualmente ou quando

qualquer alteragdo no quadro clinico sugerisse tal necessidade.

Tais as medidas foram realizadas por meio de técnica transtoracica, exceto a intra-
operatéria realizada apds a indugdo anestésica e intubagdo orotraqueal com sonda de
ecocardiografia transesofagica, ou quando os achados do exame transtoracico demandassem
esclarecimento de algum aspecto. Os gradientes de pico e médio na via de saida do ventriculo
esquerdo, 1 cm abaixo do plano valvar e através da valva foram obtidos na janela apical de
trés ou cinco camaras, usando o Doppler pulsado para a via de saida e o continuo para as
medidas valvares. A area valvar efetiva foi obtida através da equacdo de continuidade.

Também foram obtidas as seguintes medidas:

1. Diametro valvar aértico;

2. GQGradiente valvar aodrtico;

3. Grau de insuficiéncia valvar adrtica;

4. Dinamica valvar mitral;

5. Fragdo de ejecio;

6. Verificacdo da presenga de trombos apicais;

7. Verificacdo da presenga de placas ateroscleroticas instaveis na aorta ascendente, arco e

descendente.
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Preparo da protese valvar adrtica

Uma valva adrtica montada em cateter (previamente descrita nos procedimentos
experimentais) com didmetro 20% maior do que o anel valvar adrtico medido no
ecocardiograma transesofagico foi aberta, retirada da solugdo de conservacdo e lavada

extensivamente em solucdo salina em temperatura ambiente.

A proétese foi posicionada sobre um cateter baldo de didmetro compativel com sua
maxima abertura e compactada com auxilio de um dispositivo compressor radial (previamente
descrito em procedimentos experimentais) de modo que a mesma estivesse localizada entre as
duas marcagdes radiopacas do cateter baldo (Figura 9). Reservou-se a protese embebida em
solugdo salina para posterior implante. O preparo protético ocorreu imediatamente antes do

implante.

Preparo cirurgico

Apo6s a inducdo anestésica procedeu-se a assepsia € anti-sepsia com colocacao de
campos estéreis protegidos com filme cirurgico anti-séptico Ioban ou Steridrape (3M Medical,

Estados Unidos).

A regido inguinal direita foi exposta e dissecada com isolamento da artéria e veia

femoral de modo a permitir a canulagdo periférica de seguranca. A canulagdo prévia e preparo
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da maquina de circulagdo extracorpérea foram realizados de modo a permitir maior seguranga
ao procedimento com entrada imediata em perfusdo na eventualidade de um acidente durante
o procedimento, além de propiciar hipotensdao controlada durante a abertura do dispositivo

valvar em 9 casos (Figura 10).

A artéria femoral direita foi puncionada por técnica de Seldinger e posicionado um
introdutor 6 Fr. Um cateter de pig-tail de 6 Fr foi avangado até a raiz da aorta com auxilio de
um fio guia de teflon de 0,035 mm/260 cm de modo a permitir realizagdo de aortografias de
controle pré e pds abertura protética valvar, além de identificar os seios de Valsalva e Ostios

coronarios (Figura 11).

A artéria femoral esquerda foi canulada por técnica direta com auxilio de pingas de oclusdo
vascular. A veia femoral foi canulada por técnica de Seldinger e a canula posicionada com
extremidade distal na cava superior e setor intermedidrio na cava inferior sob controle
ecocardiografico transesofagico. O sistema de circulacdo extracorpdrea permaneceu pronto
para entrada em perfusdo para qualquer eventualidade em um sistema conhecido como "safety
net" (79). Antes da canulagdo, o paciente recebeu dose de 4mg/kg de heparina sdédica com o
objetivo de atingir um TCA maior que 400 segundos, com controles seqilienciais de TCA a

cada 60 minutos.

Em todos os casos foi escolhida a via transapical por tratar-se de acesso mais direto ao
anel valvar adrtico, possuir maior facilidade de posicionamento do dispositivo protético e

acomodar mais facilmente o introdutor do dispositivo com 24 Fr.
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Figura 9. Posicionamento da protese entre as marcar radiopacas do cateter baldo.

Figura 10. Aspecto da dissec¢do dos vasos femorais para canulacdo arterial e venosa.

Circulagdo extracorporea em stand-by.
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O épex ventricular foi previamente identificado e marcado com caneta cirurgica
através de ecocardiografia transtoracica. No local demarcado, uma incisdo de
aproximadamente 5 cm de extensdo foi realizada e o acesso ao apex ventricular obtido com

colocacao de reparos nas bordas do pericardio adjacente.

Sutura em bolsa apoiada em almofadas de teflon foi confeccionada de modo a permitir
0 acesso e posterior hemostasia ventricular. Com auxilio de agulha de pun¢ao, um introdutor
de 6 Fr foi inserido no centro da bolsa sob visdo ecocardiografica e fluoroscopica. Um cateter
JR com fio hidrofilico de 160 cm foi direcionado através da valva adrtica em dire¢ao a aorta
descendente. Posteriormente, o fio guia hidrofilico foi substituido por fio guia extra-stiff ou

super-stiff de modo a fornecer apoio ao cateter baldo (Figuras 12 ¢ 13).

Procedeu-se a retirada do introdutor 6 Fr e avango do introdutor de 24 Fr novamente
sob controle ecocardiografico transesofagico e fluoroscopico (Figura 14). Um cateter baldo de
didmetro adequado foi posicionado sobre o anel adrtico. A seguir, conduziu-se hipotensao
controlada até a documentacdo da auséncia de pressdo de pulso na curva de pressao arterial
medida na artéria radial com auxilio de drenagem venosa para o sistema de circulagdo
extracorporea, ou estimulagcdo ventricular com marcapasso de alta freqiiéncia (180-200 bpm).
Apbs, o baldo foi insuflado até o limite pressorico nominal (4 atm) no intuito de promover

valvoplastia adrtica com quebra das calcificacdes comissurais (Figura 15).
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Figura 11. Aspecto da canulag@o arterial e venosa (direita). Pungdo arterial (esquerda) para

controle arteriografico.

Figura 12. Aspecto da sutura em bolsa e preparo para colocagdo do introdutor de 24 Fr.




Figura 13. Introdutor posicionado no centro da bolsa.

Figura 14. Introdutor de 24 Fr posicionado através do apex ventricular.
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Figura 15. Valvoplastia aortica pré-implante protético. Aortografia. Observar a indentagdo no

baldo causada pela calcificagdo valvar adrtica.
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O baldao foi desinsuflado, a pressdo re-estabelecida com devolugdo do volume
sangiliineo drenado ou suspensdo da estimulagdo ventricular, e um controle ecocardiografico
realizado de modo a confirmar a eficicia da valvoplastia (Figura 16). O baldo foi entio
removido e substituido sobre 0 mesmo fio guia pela protese valvar montada previamente. A
protese aortica foi avancada através do introdutor sob controle ecocardiografico e
fluoroscdpico. Posicionada e alinhada ao anel valvar aortico de modo que o anel aortico ou o

anel da bioprotese prévia ficasse posicionado em metade da altura da prétese (Figura 17).

Novo episodio de hipotensdo controlada foi realizado e a seguir o cateter baldo, com a
protese montada, insuflado até o seu limite pressérico nominal promovendo liberacao da
protese. A rapida desinsuflagdo do mesmo permitiu o re-estabelecimento da pressao arterial
com a reposicdo do volume drenado ou suspensao da estimulacdo ventricular. Caso o
ecocardiograma transesofagico evidenciasse vazamento ao redor da protese um novo episddio

de insuflagdo do balao sob hipotensao controlada era realizado (Figura 18).

Confirmado o correto posicionamento protético, novas medidas ecocardiograficas
eram realizadas. Uma aortografia de controle documentou o correto funcionamento da protese
e possiveis interferéncias com o enchimento coronariano nos casos em que houve duvida com

a utilizac¢do do ecocardiograma (Figura 19).

O introdutor foi retirado e o apex ventricular ocluido com o fechamento da sutura em
bolsa. Realizada confec¢do de pontos adicionais apoiados em almofadas de teflon quando

necessario. Adesivo cirurgico (Beriplast, Bayer Healthcare, Alemanha) foi utilizado como
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adjuvante hemostatico em todos os casos. A heparina foi revertida com protamina na

propor¢ao de 1 mg para 1 mg e ajustada por meio do TCA de controle.

Fios de marcapasso epimiocardico temporario foram posicionados no ventriculo
esquerdo e exteriorizados por contra-abertura. Em seguida, procedeu-se a drenagem do
hemitdrax esquerdo, aproximagdo do espago intercostal e o fechamento por planos da incisdo.
O paciente despertado do plano anestésico quando as condicdes clinicas foram favoraveis e
encaminhado para a unidade de terapia intensiva. Ecocardiogramas transtoracicos de controle

foram realizados conforme descricao prévia.

Os resultados foram computados conforme as orientagdes de publicacdo de morbidade
e mortalidade apos intervencdes cardiovasculares (80). O sucesso do procedimento foi
definido como um implante correto, perfil hemodindmico satisfatorio, auséncia de
vazamentos valvares ou perivalvares significativos e auséncia de complicagdes maiores

imediatas.

A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa SPSS versao 11. O nivel de
confianga de 0,05 foi utilizado como significativo. A comparagdo entre as médias utilizou o
teste de FRIEDMAN apos verificacdo de distribui¢cdo normal dos valores. A média e o erro-
padrdo foram utilizados para expressar as andlises, salvo se especificado do contrdrio. A
analise excluiu os seguintes casos: paciente 2, por ter sido submetido a conversdo para
procedimento convencional; paciente 9, por 6bito antes de 30 dias de seguimento; pacientes

12, 13, 14, por ndo atingirem 30 dias de seguimento até o0 momento da conclusdo desta tese.
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Figura 16. Ecocardiograma apos valvoplastia com presenca de grave regurgitagdo valvar

aortica.
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Figura 17. Posicionamento da protese em relagao ao anel valvar. Fluoroscopia. Observar o

anel protético prévio.
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Figura 18. Insuflagdo do cateter baldo e abertura da protese. Fluoroscopia.

Figura 19. Aortografia de controle com perviedade dos Ostios coronarios e auséncia de

insuficiéncia adrtica significativa.
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4.RESULTADOS

4.1 Fase experimental

Todos os modelos protéticos testados foram de facil montagem em seus respectivos

cateteres ou sobre o baldo.

Proteses A e B — Animais 1-8

O preparo dos animais ocorreu sem intercorréncias. Nao houve perda anestésica dos
animais de experimentacdo. A confec¢do das bolsas de introducdo dos cateteres foi realizada
de maneira adequada e sem perda sangiiinea significativa. A aortografia e as medidas

ecocardiograficas pré-implante demonstraram anéis aorticos de 13-19 mm (Figura 20).

A introducdo do dispositivo foi realizada sem intercorréncias com a presenga de
arritmias ventriculares eventuais e sem repercussdo hemodinamica. A navegagdo do
introdutor em dire¢do a aorta descendente apresentou dificuldade dada a grande mobilidade

da mesma o que acarretou em posicionamento impreciso da protese em relagdo ao anel valvar.



Figura 20. Aortografia com identifica¢ao do plano valvar adrtico.

74



75

Durante a liberagcdo da protese sob hipotensdo controlada, todas sofreram migragao e

ndo funcionaram adequadamente levando ao dbito no intra-operatorio (Figuras 21 e 22).

Protese C — Animais 8-12

Nao ocorreu perda anestésica. As proteses confeccionadas no modelo C possuiam
tamanhos de 20-26 mm, o que resultou em um oversize maior do que 20% com o peso

inicialmente selecionado para os animais de experimentacao.

O animal de niimero 8 recebeu uma protese com oversize aproximado de 40% (anel
nativo de 14 mm/prétese 20 mm). O posicionamento mostrou-se muito mais facil em relagdo
a protese auto-expansivel. A abertura da valva ocorreu sem intercorrréncias € o
ecocardiograma e a aortografia de controle demonstraram uma prétese funcionamento normal
com gradiente transvalvar baixo e sem insuficiéncia adrtica. Houve grave insuficiéncia mitral
e obito do animal no intra-operatorio. A abertura das cdmaras cardiacas evidenciou distor¢ao
do folheto anterior da valva mitral e a conseqiiente regurgitacao grave decorrente do oversize

demasiado (Figura 1).

Dada a dificuldade de produgdo de modelos de tamanho inferior, foi optado pelo
aumento do peso dos animais de experimentacdo para 60 kg, com anel valvar aoértico de entre

18 € 22 mm.

Nos animais 9, 10, 11 e 12 foi possivel o implante transapical sem intercorréncias. As
medidas ecocardiograficas de controle evidenciaram gradiente valvar aortico baixo mantido

durante o seguimento e auséncia de insuficiéncia adrtica significativa.



Figura 21. Inicio da liberagao da protese. Fluoroscopia.

Figura 22. Ventriculotomia. Protese adrtica dentro da cavidade ventricular esquerda.
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Apo6s o sacrificio, verificou-se adequada integracao entre a protese e o anel valvar,

bem como a auséncia de trombos.

Dados completos da fase experimental sdo foco de outra publicacdo e estdo

disponiveis na Disciplina de Cirurgia Cardiovascular da Universidade Federal de Sao Paulo.

4.2 Fase clinica

Todos os casos foram realizados na Universidade Federal de Sao Paulo —Escola
Paulista de Medicina, em sala cirtirgica hibrida. O caso de nimero 7 ndo completava critérios
de Euroscore ou STS SCORE para o implante valvar, porém apresentava co-morbidades nao
contempladas por estes escores. Logo, foi considerado de risco inaceitavel para a intervengao

convencional sendo encaminhado ao implante transcateter apos consenso multidisciplinar.

O implante valvar com sucesso foi possivel em 13 casos (Figura 23). Ocorreu apenas

uma conversao imediata por migragao da protese. Nao ocorreu mortalidade intra-operatoria.

Todos os pacientes receberam o mesmo dispositivo valvar desenvolvido durante o
protocolo experimental de tamanho adequado ao seu anel valvar aortico, tendo sido utilizados

os seguintes tamanhos: 3 de 20mm, 6 de 22mm, 2 de 24mm e 2 de 26 mm. Os casos de valve-
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in-valve utilizaram 2 proteses 20 mm e 3 de 22 mm. A sele¢do do tamanho protético ocorreu
por meio da medida do anel valvar com uso do ecocardiograma transesofagico intra-

operatorio, bem como a avaliacdo da extensdo da calcificacao (Figuras 24 e 25).

Todos os pacientes sobreviveram ao procedimento e a mortalidade hospitalar foi de
42,8%. Houve apenas um Obito nos primeiros 30 dias de seguimento decorrente de
complicacdo relacionada (acidente vascular cerebral). Apenas um dos individuos que
receberam alta hospitalar faleceu durante o seguimento por Influenza A HINI. Os demais
obitos foram conseqiientes a complicagdes clinicas ndo diretamente relacionadas. A

mortalidade da segunda metade da casuistica foi de 14,2%.

O caso 1 evoluiu com pneumonia associada a ventilagdo mecanica, necessitou de
traqueostomia e cursou com choque séptico e obito no 35° dia de pos-operatdrio. Foi
solicitada andlise necroscopica que confirmou a causa do Obito e demonstrou correto
posicionamento da bioprdtese ao dispositivo prévio com disfung¢do. Ndo havia trombos ou

sinais de alteracdo dos folhetos valvares com boa coaptagdo dos mesmos (Figuras 26 e 27).

O ecocardiograma demonstrou presenca de regurgitagdo valvar central moderada a
grave, logo ap6s o implante. O mecanismo de tal vazamento era a presenca do fio guia
apoiado sobre as cuspides valvares. A remog¢do do fio guia ou o seu reposicionamento no

centro da valva solucionou o problema (Figura 28).
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Figura 23. Ecocardiograma transesofagico. Aspecto da protese implantada.
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Figura 24. Ecocardiograma transesofagico. Presenca de extensa calcificagdo anular com

sombra acustica posterior.
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Figura 25. Ecocardiograma transesofagico. Medida do anel valvar.
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Figura 26. Aspecto macroscopico do achado de necropsia do implante valve-in-valve.

Observar o correta posocionamento das proteses e perviedade dos dstios coronarios.




81

Figura 27. Aspecto do folheto da bioprotese com disfuncionante aprisionado entre as duas

proteses.

Figura 28. Ecocardiograma transesofagico. Insuficiéncia adrtica central grave pela presenca
do fio guia apoiado sobre as cuspides protéticas.
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O resultado hemodinamico avaliado pelo ecocardiograma foi satisfatorio com reducao
significativa do gradiente de pico de 79,7+9,9 para 25,0+5,2 mmHg no 1° pds-operatério
(p=0,0058). A evolugdo demonstrou que esta redu¢do do gradiente foi mantida nos exames
subseqilientes sem diferenga estatisticamente significativa entre o gradiente obtido ap6s o

implante no po6s operatdrio imediato (Grafico 1).

O gradiente médio também demonstrou redugao significativa de 40,1+7,3 mmHg para
10,742,0 mmHg no 1° pods-operatério (p=0,0001). A evolugcdo também demonstrou a

manuten¢do desta reducao (Grafico 2).

Ocorreu insuficiéncia adrtica periprotética na maioria dos casos. Quatro pacientes nao
apresentaram refluxo (todos valve-in-valve), seis, insuficiéncia leve e quatro, leve a moderada

(Figura 29).

A funcao ventricular medida pela fragao de ejecao do ventriculo esquerdo pelo método
de Simpson apresentou melhora estatisticamente significativa de 44,46+3,4 para 56,8+3,3 ja

no sétimo dia de pds-operatorio (p=0,0001), sustentada no seguimento (Grafico 3).

Parte dos pacientes apresentaram deterioragdo da funcao renal documentada por
reducdo da taxa de filtracdo glomerular calculada pelo método de Cockcroft-Gault (81).
Destes, 3 necessitaram de terapia dialitica. Nao ocorreu poder estatistico para demonstrar a

significancia de tal diferenga (Grafico 4).



Grafico 1. Gradientes transvalves aorticos de pico no pré-operatorio, 1° pos-operatorio, 7°
pos-operatorio e 30° pds-operatorio.
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Grafico 2. Gradientes transvalvaes adrticos médios no pré-operatorio, 1° pds-operatorio, 7°
pos-operatorio e 30° pds-operatorio.
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Gréfico 3. Fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo no pré-operatorio, 1° pds-operatorio, 7°
pos-operatorio e 30° pds-operatorio.
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Gréfico 4 — Evolugédo da taxa de filtragdo glomerular (mL/min) nos pacientes submetidos ao

implante transapical de valva aortica.
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Figura 29. Ecocardiograma transesofagico pos-operatorio com evidéncia de vazamento
perivalvar.
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Nenhum paciente apresentou bloqueio atrio-ventricular total ou necessidade de

implante de marcapasso definitivo.

Os dados anestésicos estdo demonstrados na tabela 2. As varidveis intra-operatorias

estdo listadas na tabela 3.

Foi necessdria a entrada em circulagdo extracorpdrea em um caso com conversao para
procedimento convencional e um sem conversdo. No primeiro, ocorreu migracdo do
dispositivo valvar durante a insuflacdo devido a permanéncia da parte proximal do baldo
dentro do introdutor (Figura 30). Deste modo, foi necesséria a captura da prétese com auxilio
de um cateter baldo com o objetivo de evitar sua migragdo para o arco aodrtico ou aorta
descendente, bem como eventual oclusdo dos vasos da base. A seguir, procedeu-se
esternotomia mediana, entrada em perfusdo, pingamento adrtico, aortotomia, retirada da
prétese e substituicdo convencional da valva nativa por bioprétese. No segundo, houve
migracdo da protese para a cavidade ventricular esquerda. Optou-se por inser¢do de nova
protese de tamanho maior e retirada da primeira apds compactacdo com auxilio de um
conjunto de fios-guia e ventriculotomia limitada (Figura 31). A canulacdo arterial e venosa

periférica ocorreu sem dificuldades e ndo ocorreram complica¢des vasculares.



Tabela 2 — Variaveis anestésicas.

Variavel n=14
Tempo de anestesia (minutos 339,5+33,1
Uso de drogas vasoativas (1n/%) 6/42,8
Diurese (mL) 472,7+£81,6
Concentrado de globulos vermelhos (unidades) 1,7+0,49
Plasma fresco congelado (unidades) 0,9+0,5
Plaquetas (unidades) 1,2/0,6
Infusdo de cristaloides (mL) 3645,4+456,7
Retirada de ventilagdo mecdnica em sala 7/50
operatoria (n/%)

Tabela 3 — Variaveis operatorias.

Variavel n=14
Sucesso do procedimento (n/%) 13/92,8
Conversdo para troca convencional (n/%) 1/7,1
Ressucitagdo 0
Desfibrilagdo (n/%) 2/14,2
Entrada em circulag@o extracorporea 2/14,2
Contraste (mL) 80+9,4
Tempo de fluoroscopia (min) 16,5+1,9
Tempo de procedimento (min) 217,7+£26,6
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Figura 30. Migracédo da protese transcateter em diregdo a aorta ascendente. Fluoroscopia.

Figura 31. Fluoroscopia. Primeira protese dentro da cavidade ventricular esquerda e segunda

sobre o0 anel valvar aortico durante abertura.
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Trés pacientes necessitaram de re-internagdo apods alta hospitalar. Um deles apresentou
pneumonia lobar no 28° dia de p6s-operatorio e foi internado para antibidticoterapia. Recebeu
alta apds 10 dias com melhora do quadro infeccioso. Outro apresentou hemotoérax a esquerda,
provavelmente secundario a sangramento apical ventricular. Foi necessaria a realizagdo de
drenagem toracica sob selo d"agua com resolucao sem necessidade de re-exploragao cirurgica.
Recebeu alta no 5° dia de pods-operatério da drenagem tordcica. O terceiro, também

apresentou derrame pleural a esquerda com internagao por 3 dias para toracocentese.

Todos os pacientes foram mantidos com protocolo de anti-agregacdo plaquetaria com
acido acetil-salicilico na dose de 200 mg diéria, na impossibilidade do uso do acido acetil-
salicilico foi utilizado clopidogrel na dose de 75 mg diario (a introducdo da anti-agregacao
ocorreu no pos-operatorio apds a retirada do dreno toracico e confirmacdo da auséncia de
complicagdes hemorragicas). A contagem de plaquetas apresentou redugao significativa nos
primeiros dias de pos-operatorio na maioria dos pacientes (Grafico 5). A média apresentou
reducdo de 198333,3+14797,7 no pré operatédrio para 84444,4+10504,1 (p=0,0002) no 1° pds-
operatorio. No trigésimo dia de pds-operatério a contagem elevou-se em média para
125666,6+31513,6. A comparagdo dos valores pré-operatorios e apds 30 dias apresentou

diferenca significativa (p=0,0174), apesar do aumento do nimero global de plaquetas.



Grafico 5. Evolugao da contagem de plaquetas durante a evolugdo pré e pos-operatoria.
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5.DISCUSSAO

A substitui¢do valvar aortica € o procedimento de escolha em pacientes portadores de
estenose valvar aortica ou disfun¢do de biopréteses sintomaticos e com gradiente transvalvar
elevado (13). Este procedimento ¢ muito bem determinado na literatura e seus resultados
consistentes e favordveis, mesmo em grupos etarios elevados e pacientes com multiplas co-
morbidades (82-84). As complicagdes relacionadas sdo bem conhecidas e normalmente

limitadas (82).

Cerca de 30-60 % dos pacientes podem ter indicacdo operatdria negada por serem
considerados de alto risco, apesar de preencherem critérios bem definidos para indicacdo do

procedimento (14;85).

Multiplas sdo as razdes que levam a contra-indicagcdo do procedimento convencional.
Entre elas a presenca de aortas com calcificagdes extensas ou em porcelana, presenca de
enxertos coronarianos pérvios, radioterapia toracica ou a existéncia de multiplas
comorbidades. A avaliagdo do risco operatorio destes pacientes ¢ baseada em diversos escores
que buscam predizer a mortalidade de um determinado paciente submetido a um

procedimento cirurgico, além, ¢ claro, da percep¢ao pessoal da equipe assistente.

Diversas criticas sao formuladas a cerca da validade destes métodos de previsao de

mortalidade. A maioria delas julga como super-estimado o risco previsto por estes critérios.
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Estudos demonstram que a mortalidade real ¢ menor que a prevista pelos escores em centros
de referéncia (68;86;87). Neste contexto, o STS-SCORE parece apresentar uma capacidade
superior em predizer o risco, bem como super-estimar menos quando comparado ao

EuroSCORE (69;88).

Diferentes escores utilizam distintos dados na andlise e previsdo de risco,
demonstrando que as diversas ferramentas podem ser incompletas no intuito de avaliar o real
risco da intervengdo. O STS-SCORE, por exemplo, utilizou mais de 50 varidveis distintas,

porém apenas 24 compdem atualmente os critérios (69).

Os escores de risco, apesar dos grandes questionamentos que os cercam, representam
uma andlise objetiva da morbi-mortalidade imposta ao paciente frente a intervengdo proposta
e devem compor, juntamente com o julgamento clinico criterioso e realizado dentro de um
ambiente multidisciplinar, os parametros utilizados na decisdo da alternativa terapéutica mais

adequada a cada caso.

A presenga de um paciente com escore de risco inferior ao apresentado nos critérios de
inclusdo do estudo remete a esta inferéncia, em que o julgamento clinico pode representar a

maior parte na sele¢dao dos pacientes com indicagdo alternativa.

Outra importante limitagdo ¢ a nao inclusdo de algumas caracteristicas tidas como de

risco para intervengdo como: irradiagdo mediastinal, aorta em porcelana, disfungdo hepatica,



93

anormalidades da parede tordcica e mediastinite prévia. Deve-se levar em consideragdo, que
os individuos que serviram de base para a composicdo dos escores foram pacientes
efetivamente foram submetidos a cirurgia, limitando a inferéncia em grupos originalmente

nao eram considerados candidatos ao procedimento intervencionista (89).

Situagdo bastante controversa, gira em torno dos pacientes com estenose adrtica grave
e baixo gradiente transvalvar. Nestes, a identificacdo de reserva ventricular funcional pode ser
um fator decisivo na indicacdo ou ndo de um eventual procedimento, seja ele cirtirgico
convencional ou alternativo (90). Individuos nestas condi¢des podem ndo apresentar beneficio
com a utilizacdo da estratégia alternativa e, portanto, contribuirem para uma elevada

mortalidade neste grupo. Tal aspecto desfavorece a comparagdo com o grupo convencional.

A determinacdo da presenga de sintomas ¢ uma tarefa dificil. Muitos pacientes
apresentam gradiente transvalvar adrtico elevado e area valvar reduzida (muitas vezes menor
do que 1 cm?), porém sdo estratificados como assintomaticos. Identificar o real valor do
julgamento clinico nesta situacdo pode ser onerosol, uma vez que estes pacientes limitam a
quantidade e extensdo de suas atividades com o objetivo inconsciente de evitar o
aparecimento de sintomas. O teste de esforco, usualmente contra-indicado em portadores de
estenose aortica, pode 1til na estratificacdo deste grupo. Nossa casuistica apresenta parte dos
pacientes oligossintomdticos, porém com extensa calcificagdo anular e elevado gradiente,
fatores que por si s6 elevam a mortalidade durante o tratamento clinico fazendo com que estes

fossem referenciados para a intervencao transcateter.
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A via de acesso transapical, quando comparada a via femoral retrégrada, parece ser
mais segura por apresentar menor morbi-mortalidade intra-operatdria, apesar aparentemente
representar maior agressao cirurgica. Na maioria dos grupos a via transapical nido se constitui

a via de acesso de elei¢do (91).

Embora a via tranfemoral represente necessidade de manipulagdo de um sistema
iliaco-femoral muitas vezes com intensa ateromatose, a redug¢do progressiva dos diametros
dos cateteres utilizados para estes implantes tem permitido o uso cada vez mais freqiliente
desta via (76). O acesso retrogrado também revela um indice substancialmente maior de
complicagdes cerebrovasculares pela manipulagdo dos cateteres no arco aodrtico (91). A
utilizacao da via transapical foi mandatoria no presente estudo tendo em vista o didmetro de
24 Fr do introdutor utilizado, o que dificultaria de sobre maneira o acesso ao sistema iliaco-

femoral.

Alguns grupos tém utilizado alternativas ao sistema iliaco-femoral, como as artérias
subclévia, axilar ou implante diretamente através da aorta por mini-esternotomia (92). A
confec¢do de condutos através de laparotomia limitada, com acesso aos vasos iliacos ou a
aorta abdominal distal, também pode ser considerada em pacientes com sistema femoral de
pequeno calibre, como ja foi demonstrado previamente no implante endovascular para

tratamento de doencgas da aorta (93).
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A melhora progressiva dos sistemas de liberagdo e reducdo do perfil muito
provavelmente levara a escolha da via femoral retrograda como preferencial, ficando o acesso

anterogrado transapical para individuos com anatomia vascular periférica insatisfatoria (76).

Obtivemos um evento cerebrovascular maior, dado consistente com a literatura a
despeito do niamero reduzido de pacientes deste estudo. O pequeno nimero da amostra nao
permite julgar a incidéncia do evento de modo comparativo com a literatura. A porcentagem
de eventos isquémicos para via transapical ¢ de 2,6 % (75). A intervengdo transfemoral traz
um indice de acidente vascular cerebral maior: 6,7 % (75). Possivelmente, estratégias que
incluam a interposi¢do de filtros vasculares a semelhanga dos filtros utilizados em
intervengdes carotideas ou em canulagdes aorticas com canulas especias como a Embolex
(Edwards Lifesciences, Irvine, Califérnia) poderdao permitir a reducdo do risco deste grave

evento.

A queda da saturagdo cerebral de oxigénio durante o periodo de hipotensdo controlada
necessaria a liberagdo da protese pode representar potencial fonte de isquemia cerebral,
especialmente em pacientes com fun¢do ventricular reduzida. Monitorizacdo da saturagdo
regional de oxigénio cerebral com o intuito de aguardar a recuperagdo entre os episodios
repetidos de hipotensdo, bem como a elevagdo da fracdo inspirada de oxigénio podem

contribuir para diminui¢do de tais eventos (94).

Parte importante dos casos consistia de pacientes com re-operagdes, O que

sabidamente eleva o risco de uma nova intervencdo. Apesar disto, relatos apontam para a
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seguranca e eficacia da intervengao transcateter neste grupo de pacientes, que apresentam nao
apenas re-intervengdes valvares, mas adrticas e coronarianas (95). Assim, este grupo em
particular torna-se especialmente beneficiado pela nova alternativa. Um dos casos da
estatistica ilustra bem este beneficio, ja4 que o procedimento foi a quarta intervencao

cardiovascular.

Diferentemente da literatura, nossos pacientes apresentam comorbidades até entdo nao
descritas, como a doenca de chagas e a anemia falciforme, mostrando que o procedimento
também ¢ factivel em diferentes grupos. Outro caso apresentava idade bem inferior aos casos
descritos anteriormente na literatura, ressaltando o fato de que doentes jovens com alto risco
de re-intervencao podem se beneficiar da técnica. A partir dai, pode-se constituir um novo
grupo em que este procedimento sirva como ponte para recuperagao parcial, melhora clinica e

provisao de condigdes mais satisfatorias para terapia convencional definitiva.

A oclusdo do apex ventricular esquerdo ap6s manipulagdo com introdutores de grande
calibre ¢ outro desafio. A ndo utilizagdo de circulagdo extracorporea pode causar dificuldades
na hemostasia apical com conseqiiente perda sangiliinea. Felizmente, a maioria destes
pacientes apresenta hipertrofia ventricular esquerda, o que facilita o apoio das almofadas de
teflon e reduz a probabilidade de sangramento incontrolavel. Ainda assim, pode ser necessario
a entrada em circulag@o extracorpdrea para obter reparo adequado do orificio. O aparecimento
de complicagdes tardias, como pseudo-aneurismas, ¢ possivel neste local (96). Entretanto, ndo
foi constatada na presente casuistica dificuldade de oclusdo apical com a utilizagdo do
introdutor de 24 Fr. Talvez os dois casos de hemotérax do estudo possam ter sido

conseqiiéncia de um lento sangramento apical com resolucdo espontanea. Alguns autores tém
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proposto alternativas menos invasivas de oclusdao apical langando mao de dispositivos

semelhantes aos amplatzers (97).

Apesar do bloqueio atrio-ventricular ser uma complicacdo relativamente freqiiente,
ndo foi necessario o implante de marcapasso definitivo. As préteses baldo expansiveis, como
a Edwards Sapiens THV (Edwards Lifesciences, Irvine, California) apresentam indices de
necessidade de estimulacdo cardiaca permanente de 7% (75). As proteses auto-expansiveis,
como a CoreValve (CoreValve, Irvine, California), apresentam taxas de bloqueio atrio-
ventricular total algo mais elevadas, atingindo 24% (75). A maior incidéncia de bloqueio na
utilizacao da Corevalve pode ser justificada pela sua composi¢do de nitinol que se mantém em
expansao com a temperatura sanguinea, causando compressao progressiva do sistema de
conducao. Outra hipotese consiste no fato da forma do dispositivo necessitar de apoio infra e

supra-anular com maior chance de compressao do sistema da conducao.

A ndo ocorréncia de eventos coronarianos, como infarto agudo do miocéardio e
obstrugdes dinamicas dos 0stios coronarios, ou interferéncias na dinamica mitral, demonstram
que a nova protese foi capaz de ajustar-se com eficiéncia a via de saida ventricular esquerda,
fato essencial no julgamento do sucesso. A correta selecdo do tamanho também contribuiu
para auséncia destas complicagdes, como pdde ser demonstrado durante a fase experimental.
Vale lembrar que a utilizacdo de uma protese com oversize superior a 20% em relagdo ao anel
aortico provocou distor¢do do anel mitral e conseqiiente insuficiéncia mitral grave levando ao
obito (Figura 1). Complicagdes como estas existem e estdo descritas em pequena porcentagem
de pacientes. Obstru¢des dos Ostios coronarianos, apesar de mais raras, também podem

ocorrer.
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A piora, ao menos transitoria, da fun¢do renal foi observada e esta em concordancia
com o aparecimento de até 28% de insuficiéncia renal aguda e eventual necessidade de
dialise, seja ela transitoria ou permanente (98). A necessidade de tratamento dialitico no
SOURCE registry foi de 8,7% (75). A combinacdo de diferentes métodos de imagem,
inclusive com a incorporagdo do ecocardiograma tridimensional sera capaz de contribuir para
a redugdo na utilizagdo de contraste e eventualmente propiciar implantes sem o uso do

mesmo.

A necessidade de conversdo para esternotomia mediana, suporte cardiopulmonar total,
pingamento aortico e substituigdo valvar convencional ¢ descrita na literatura como ao redor
de 1,2 % (75). Este estudo apresentou apenas um caso de conversdo, porém novamente o
pequeno poder estatistico da amostra ndo permite a execugao de comparagdes adequadas. A

causa da conversao esteve diretamente relacionada a curva de aprendizado.

A presenca de plaquetopenia ja havia sido relatada e pode estar ligada a ativagdo
plaquetdria durante e ap6s o procedimento (99). Grube utilizou o clopidogrel no pré-
operatério por tempo indeterminado com sucesso no bloqueio da ativacdo plaquetaria e
inibi¢do da reducdo da contagem de plaquetas. Outro fator possivelmente associado a reducao
do niimero absoluto de plaquetas ¢ a exposi¢do das mesmas a estrutura metalica do stent que
suporta os folhetos da protese. Um novo modelo em construgdo atualmente possui um

polimento mais avancado e provavelmente serd capaz de induzir menor ativacao plaquetaria.
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A insuficiéncia aortica residual € outro ponto que merece destaque. Diversos grupos
tém demonstrado a persisténcia de graus variados de insuficiéncia aortica pés-procedimento,
principalmente de origem perivalvar, normalmente de grau leve a moderado (91). A
prevaléncia da insuficiéncia é maior do que a esperada para as substituicdes convencionais
(100;101). Tendo em vista a irregularidade da circunferéncia do anel valvar aortico apds a
valvoplastia com baldo, a presenga da insuficiéncia ndo causa surpresa devido a dificuldade
encontrada pelo dispositivo protético em realizar coaptagdo perfeita com o anel valvar
calcificado. Estudos experimentais ndo foram capazes de reproduzir tal acontecimento, ja que
o anel valvar dos animais de experimentacdo ndo apresenta calcificagdo. Por outro lado, a
presenca de calcificacdo extensa do anel parece ser um fator determinante no apoio adequado

da proétese e colaborar na preven¢do da migragao posterior do dispositivo.

A presenga de insuficiéncia aortica leve ¢ elevada. Dados do registro internacional da
Edwards Sapien evidenciam 45% de insuficiéncia 1+, 32% 2+ e 7,5% 3+ para proteses com
diametro de 23mm. Com a utilizacdo de protese de 26mm de didmetro, ndo ocorreram
insuficiéncias 3+, porém 50,8% apresentaram 1+ e 36,1% 2+ (75). Na presente casuistica, a
insuficiéncia adrtica foi comparavel aos resultados do registro citado com utilizacdo de
proteses de 26 mm de didmetro. Provavelmente a disponibilidade de um maior niumero de
diametros protéticos possa ter permitido a selecdo mais precisa do modelo adequado capaz de
melhor coaptagdo em relagdo ao anel valvar nativo. Os doentes submetidos ao implante valve-
in-valve ndo apresentaram insuficiéncia adrtica perivalvar por coapta¢do naturalmente mais

regular entre as duas proteses.
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A presenca de insuficiéncia adrtica central durante o procedimento pode decorrer de
alguns fatores. O fio guia pode deslocar uma das cuspides provocando insuficiéncia grave,
porém ¢ facilmente resolvida com a remo¢do do mesmo. Alguns casos persistem com
insuficiéncia, sendo aventadas as hipoteses: a) mau alinhamento das cuspides por deformagao
do stent; b) perfuracdo ou laceragdo dos folhetos durante o preparo ou implante; c¢) protrusao
de parte do aparelho valvar nativo para dentro ou sobre a protese implantada com
interferéncia em sua dinamica funcional; d) implante baixo do stent com curvatura da ctspide
nativa sobre a protese durante a diastole e conseqiiente formagdo de obstaculo ao fluxo
diastolico durante o fechamento valvar com manutengdo de uma das cuspides protéticas
aberta (102). Uma alternativa é o implante de uma segunda protese dentro da primeira (valve-
in-valve) (102;103). Vale ressaltar que o apoio do segundo dispositivo ¢ a primeira protese e
ndo o anel calcificado e irregular podendo comprometer sua fixagdo com eventual migracao
do conjunto e conseqiiéncias graves com necessidade de re-operagdo sob circulagdo

extracorpérea para correcao (102).

Os dados atuais ndo permitem conclusdes a respeito do impacto na sobrevida ou no
desempenho ventricular, bem como na eventual necessidade de re-intervengdo, causada pela
presenca de insuficiéncia aortica residual. Pode-se, podemos presumir que o comportamento
deve assemelhar-se as insuficiéncias nativas leves, a menos que a mesma provoque hemdlise,
demandando necessidade de intervengdo convencional e substituigdo da protese transcateter
por uma bioprdtese convencional (100;101). Aceitar a presenca de insuficiéncia adrtica como
uma conseqliéncia natural e parte do procedimento, ao invés da encard-la como uma
complicagdo, faz parte da mudanca de paradigma que envolve o tratamento transcateter da

valva aértica.
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Os gradientes transvalvares pds-implante foram todos baixos, demonstrando um perfil
hemodinamico favoravel do novo dispositivo. E possivel que os gradientes destes novos
dispositivos sejam, inclusive, menores que os esperados para bioproteses convencionais e
com orificios valvares efetivos maiores, provavelmente pelas caracteristicas construtivas das
proteses, que carecem que Cuffs de suporte. Mesmo quando comparadas a valvulas stentless, o
perfil hemodindmico mostrou-se mais favoravel. Tais caracteristicas podem contribuir
positivamente em um melhor desempenho hemodinamico durante o seguimento ¢ a

possibilidade de traduzir-se em sobrevida (104).

A melhora da funcdo ventricular ¢ compativel com o esperado apds a remog¢do da
estenose e reducao do gradiente a ejecdo ventricular em pacientes com presenga de reserva
funcional, o que muitas vezes pode ser de dificil julgamento. O estudo foi capaz de sugerir a
regressao do déficit ventricular, da mesma maneira que ja havia sido demonstrado em curto
espago de tempo (72;105). Esta melhora ¢ mais rapida, porém comparavel em termos
absolutos finais as substitui¢des convencionais (104). A rapida melhora pode explicar em
parte as diferencas de mortalidade observadas entre os procedimentos convencionais e
transcateter, especialmente em pacientes com fracdo de eje¢do severamente deprimida. As
possiveis causas desta diferenca incluem a ndo utilizacdo da circulacdo extracorporea e

pingamento aortico sob protecdo cardioplégica e a presenga de uma pos-carga menor gerada

pelas proteses transcateter (104).

Infelizmente, o tempo de seguimento ainda ¢ curto e o poder amostral restrito.

Seguimento em longo prazo e maior nimero de casos, provavelmente serdo capazes de
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demonstrar a capacidade do novo dispositivo em promover regressao de alteragdes estruturais

cardiacas.

A mortalidade hospitalar do procedimento ¢ varidvel na literatura, mas menor do que a
prevista pelos escores de risco, variando entre 23 % (63) e 6,3 % (75). Certamente, a
mortalidade em nossa casuistica ¢ elevada, podendo ser causada por um nimero ainda
pequeno de individuos, bem como a sele¢do de pacientes graves, o que se torna evidente na
analise do EuroSCORE e STS SCORE médios da populacdo estudada. A estratificacdo de
nossa mortalidade apds a metade da experiéncia torna clara a existéncia de uma nitida curva
de aprendizado na selecdo dos pacientes e na realizacdo do procedimento. A gravidade dos
individuos (avaliada pelos escore) permaneceram elevadas nas duas metades sem diferenca
significativa entre elas. Vale também ressaltar, que a primeira metade da casuistica foi
composta em sua maioria por individuos internados por descompensacao -cardiaca,
diferentemente do que aconteceu na segunda metade, onde 28% dos individuos encontravam-

se internados antes do procedimento.

Os escores de risco médio dos principais grupos que realizam o procedimento de
maneira rotineira sdo menores do que o de nossa populagdo, sugerindo que os critérios de

selecdo sdo fundamentais para um bom resultado (91).

As causas de mortalidade ndo foram cardiacas ou relacionadas diretamente a
intervengdo (exceto em 1 paciente) evidenciando que o desafio do tratamento destes ndo se

encerra no momento da intervencdo. A populagdo alvo ¢ composta de pacientes com reserva
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funcional diminuida, o que a torna suscetivel a complicagdes clinicas frente a agressao

intervencionista (106).

A mortalidade do procedimento transcateter também ¢ dependente de uma curva de
aprendizado e melhoria do perfil dos dispositivos. Dados compilados do SOURCE registry
ainda ndo publicados demonstram que a sobrevida em 30 dias relacionada ao procedimento
era inicialmente ao redor de 70%, evoluindo para atuais 94%. A comparacdo entre as vias
transfemoral e transapical do mesmo registro apontam para uma superioridade em termos de
mortalidade em favor da transfemoral (6,3% versus 10,3%), apesar do grupo transapical ser
composto de pacientes com nimero maior de comorbidades e escores de risco mais elevados

(75).

Alguns autores questionam a superioridade de resultado do procedimento alternativo
em detrimento da intervencao convencional e utilizam como base a revisdo de grandes séries
de doentes de alto risco submetidos troca valvar adrtica com circulagdo extracorporea que
demonstram risco ao redor de 7,8 % (68). Evidentemente, torna-se dificil comparar tais
populacdes, tendo em vista que os individuos referenciados para o procedimento transcateter
sdo mais idosos, portadores de mais comorbidades e apresentam escores de risco mais
elevados. As grandes séries de mortalidade e morbidade da intervengdo cléssica em sua
grande maioria representam estatisticas de servicos de grande movimento cirirgico, centros
de referéncia e experiéncias pessoais excepcionais podendo ndo representar a realidade de um
universo global de pacientes em diferentes centros de complexidades distintas, criando assim,

viés de comparagao.
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A constatacdo de diferengas de sobrevida talvez seja uma tarefa de dificil resposta,
uma vez que os grupos podem ndo ser comparaveis, pelo menos ndo no momento atual em

que a terapia transcateter encontra-se reservada para pacientes com risco operatorio elevado.

A andlise da sobrevida em médio e longo prazo ¢ prejudicada neste estudo pelo
pequeno poder amostral. Entretanto, dados compilados dos registros de implante da Edwards
Sapien demonstram que a sobrevida esperada em 6 meses ¢ ao redor de 80 % e ao redor de 75
% em 1 ano (75). Estas taxas sdo positivas se comparadas ao esperado frente a historia natural
da estenose valvar adrtica sintomdatica. Nos proximos anos, um nimero crescente de pacientes
de alto risco tera sido submetido a intervencdo transcateter ¢ dados mais consistentes de
desempenho e resultado estardo presentes contribuindo para refinamento dos critérios de

inclusdo e exclusao.

O estudo apresenta limitagdes inerentes a experiéncia inicial. Além do pequeno
numero de pacientes, existe uma curva de aprendizado nitida, atenuada pela presenca no
ambiente operatorio de profissionais de distintas caracteristicas e conhecimentos técnicos
(cirurgido cardiovascular, hemodinamicista, ecocardiografista, anestesiologista, perfusionista,
entre outros). A melhoria dos resultados apos as intervengdes iniciais fica clara na literatura
(105;106). A causa ¢ multifatorial, mas certamente inclui um aprendizado na selecdo dos
pacientes, manipulacdo de um novo dispositivo, aprimoramento dos cateteres de liberacao e

refinamento da técnica.
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E patente que a nova técnica apresenta resultados promissores sendo capaz de
promover alivio sintomatico e melhora documentada na fungdo ventricular com morbi-
mortalidade aceitavel. O resultado atual é de curto prazo sendo premente a necessidade de

investigacdo complementar com estudos randomizados de longo prazo.

Incorporar solugdes novas e alternativas a problemas antigos ¢ uma responsabilidade
do cirurgido cardiovascular na lideranca de um time multiprofissional de avaliacdo e

tratamento de moléstias cardiacas.

No atual cenario, o tratamento transcateter da estenose aortica ¢ da disfungdo das
biopréteses em posi¢do aortica deve estar restrito a casos com risco operatdrio esperado
elevado. A disseminagdo descontrolada desta terapia causada pela atratividade do
procedimento frente a intervencdo convencional deve ser combatida. Possivelmente, em um

futuro préximo, o avango dos dispositivos permitira a amplia¢ao da indicagao.
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6.CONCLUSOES

1. Foi possivel o desenvolvimento experimental de bioprotese adrtica nacional para
implante transcateter com resultado de curto prazo satisfatorio;

2. O implante clinico demonstrou ser tecnicamente factivel e com perfil hemodindmico
satisfatorio;

3. Sao necessarios estudos de longo prazo e com maior poder amostral no intuito de

determinar a real eficacia e indicag@o do procedimento alternativo.
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