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APRESENTAGAO

A pesquisa brasileira tem contribuido em alguns
campos para o desenvolvimento da Cardiologia. Um deles
é o das proteses valvulares cardiacas. A valvula de du
ra mater, produto dessa atividade, tem sido largamente
usada no Brasil e em outros paises. Ha hoje um nimero
grande de pacientes com implantes de dura mater. Pesa,
portanto, sobre nds, brasileiros, a responsabilidade de
estuda-la seb todos os angulos. Esta situagao nos ser-
viu de motivacao para realizar o presente trabalho.

Ao final do curso de pds-graduagao em Cardiolo-
gia, cabe-nos reconhecer as pessoas qgue tornaram viavel
esta realizagao. O Professor Eduardo Z. Faraco, os mem
bros da Comissao Coordenadora e os professores responsa
veis pelas varias disciplinas, bem como, o Professor Ru
bem Rodrigues, idealizador e diretor do Instituto de Car
diclogia em que trabalhamos, tiveram participacgao deci-
siva neste periodo de nossa formagao. Contribuiram mais
diretamente para esta dissertagao os Doutores Victor E.
Bertoletti, Raul F. A. Lara, Flavio A. Pereira, Claudio
P. Oliveira, Elizabete C. Mattos, Edgar M. Wagner e Joao
Ricardo M. Sant'Anna, nas diversas fases do desenvolvi-
mento do trabalho. Muitos outros amigos ¢ colegas, por
palavras de apoio ou por suas atitudes, mesmo involunté
rias, nos serviram de estimulo para concluir esta eta-
pa. A todos cles nosso mais profundo e sincero agrade-

cimento.



Este’ trabalho foi realizado no Instituto de Car
diologia do Rio Grande do Sul, O0rgao da Secretaria da
Saide e Meio Ambiente do Estado do Rio Grande do  Sul,
mantido em convénio com a Fundagao Universitaria de Car
diologia. Tiveram participacao os setores de Ambulatd-
rio, Laboratdorio, Cirurgia Cardiovascular e Unidade de
Pesquisa.

A datilografia é de Mara Regina Feeburg e os de

senhos de Deijanira Ely Carneiro de Almeida.



Dedicado a
Iolanda,

Mariana, Conrado e Lucia.



"Ai de vOs, doutores da lei, que depois
de vos terdes apoderado da chave da
ciéncia, nem vOs entrastes, nem deixas-

tes entrar os que vinham para entrar."

LUCAS 11, 52.
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INTRODUGAO

As lesoes de valvas cardiacas, principvalmente
de etiologia reumatica, constituem hoje importante pro-
blema clinico, tanto pela severidade, como pela sua o-
corréncia. Como exemplo disto, temos que em apenas uma
instituigao do Rio Grande do Sul (42) foram hospitaliza
dos em 1979, 691 pacientes com doenga reumatica cronica
do coraqao, representando 15% dos internamentos e foram
diagnosticados 80 casos novos no ambulatdrio ou 7% dos
atendimentos.naquele ano. No mesmo hospital, nos alti-
mos 10 anos, dentre 3047 cirurgias cardiacas realizadas,
34% ou 1046 foram para corregao de defeitos valvares
(10).

Muitas vezes é possivel fazer a recuperagao por
técnicas de valvoplastia. Quando, porém, a fibrose e
calcificagao sao intensas, a anatomia valvar pode estar
de tal forma alterada, que a substituicao seja o {nico
recurso efetivo.

Essa necessidade fez surgir desde 1951, as pri-
meiras valvulas artificiais (22), inicialmente implanta
das na porcao descendente da aorta. Com o desenvolvi-
mento da circulagao extracorpdrea, as proOteses puleram
ser utilizadas em posicao mais anatdmica, o que ocorreu
sO na década de sessenta (19,22,47). Nessa época, Har-
Ken (19) ja enunciava os requisitos para a valvula ideal,
assim relacionados:

1. Feito com material inerte e compativel com



os tecidos do receptor.

2. Razoavelmente atraumatica aos elementos san-

gliineos.

3. Nao trombogénica.

4. Duravel. |

5. Causar minima obstrugao, quando aberta.

6. Abrir e fechar rapidamente em résposta as va

riagoes de pressao.

7. Relativamente competente quando fechada.

8. Fixacao permanente, em posigao fisioldgica,

viavel e segqura.

9. Nao perturbar o paciente no funcionamento nor-

mal, e.g., produzindo ruido.
10. Nao mudar os habitos do paciente.

Hoje deve-se acrescentar que a sua obtencao de-
ve ser facil, em diversos tamanhos e com armazeﬁamento,
sem prejulzos, possivel por meses no minimo. Mais ain-
da, em vista do estagio atual de desenvolvimento deste
campo, a introdugao de novos dispositivos artificiais no
uso clinico sd se justifica apds estarem sua eficiéncia
e durabilidade comprovadas.

Progressos importantes sao continuamente reali
zadoé no setor de substituig¢oes valvares, principalmen-
te quanto ao desenho e i escolha de novos materiais. Ha
disponibilidade hoje de valvulas artificiais que se a-
proximam do ideal desejado.

O trauma aos elementos sangliineos tem sido obje
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to de relatos na literatura nos Gltimos 20 anos, quase
todos descrevendo graus diferentes do mesmo, causado por
modelos diversos de proteses valvulares. Sabe-se que,
embora nao possa ser abolido, ele pode, e deve, ser man
tido dentroc de limites toleraveis pelo organismo. Para
enfrentar tal problema € necessario um minucioso conhe-
cimento do modo pelo qual o sangue € traumatizado duran
te a passagem por dispositivos artificiais. Somente as
sim poder-se-ao desenvolver sistemas mais aperfeicoados:
A partir de meados dos anos sessenta, este assunto pas-
sou a atrair a atengao de pesquisadores nos campos da
engenharia e da medicina e houve uma intensificagao na
formulagao de teorias e estudos experimentais do trauma
sangliineo induzido por fluxo e contato com superficies
estranhas.

A valvula de dura mater & considerada uma bio-
protese, uma vez que utiliza folhetos obtidos de membra
na homdéloga preservada em glicerina e esterilizada em so
lugao antibidtica pouco antes do implante. A dura ma-
ter assim tratada torna-se um tecido morto, sem antige-
nicidade e conserva sua flexibilidade e resisténcia. E
montada em suporte rigido, metadlico, revestido de teci-
do sintético, & semelhanga de uma valva semilunar. Foi
introduzida no uso clinico em 1971 (34). Desde entao,
foi largamente empregada em centros nacionais e estran-
geiros, com desempenho aceitavel (1,14,33,35). Seus re

sultados quanto @ mortalidade, complicagdes  técnicas,
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tromboembolismo, infecgéo e caracteristicas hemodinami-
cas sao bem conhecidos (17,32,33), porém dados objeti-
vos sobre hemdlise intravascular nao foram ainda publi-
cados.

O objetivo deste estudo &: 19) analisar o com-
portamento da valvula de dura mater quanto ao trauma cau
sado aos elementos sangliineos, através da avaliagao do
grau de hemblise presente nos pacientes e 2°) compara-

la com outros modelos de uso corrente relatados na lite

ratura.



casulsTIica E METODOLOGIA
Foram analisados 36 pacientes atendidos nos am-
bulatdrios de controle pds-operatdrio do Instituto  de
Cardiologia do Rio Grande do Sul entre julho de 1977 e
dezembro de 1978. Entre estes, 9 operados por cardiopa

tia isquemica constituiram o grupo controle. Foi esco-

lhido este tipo de paciente por ser o que mais se asse-
melhava aos valvulares quanto a técnica cirirgica, pe-
riodo de acompanhamento e outros elementos que poderiam
constituir vdriaveis importantes para este estudo. Nes-
te grupo havia 7 pacientes do sexo masculino e 2 do fe-
minino. Faixa wetdria de 44 a 67 anos (média 53,6 anos).
O tempo de acompanhamento pbs-operatdrio foi de 6 a 63
meses (média 22,6 meses) e as cirurgias realizadas fo-
ram uma, duas ou trés pontes de safena aorto-coronaria-
nas, respectivamente em 4, 3 e 2 pacientes.

Os 27 pacientes com protese foram divididos em
2 grupos, conforme a posigao, adrtica ou mitral, da mes

ma. No grupo adrtico havia 12 casos, 5 do sexo masculi

no e 7 do feminino. Faixa etdria de 18 a 54 anos (mé-
dia 29,8 anos) e tempo pds-implante de 6 a 18 meses (mé
dia 11,0 meses). Os tamanhos das proteses implantadas

foraﬁ: 3 de 18 mm, 6 de 20 mm e 3 de 22 mm. O grupo mi
tral era composto de 15 pacientes, 10 do sexo femininoe
5 do masculino, na faixa de 15 a 57 anos (média 32,8 a-
nos). O tempo de acompanhamento pos-implante foi de 6

a 36 meses (média 16,1 meses) e os tamanhos das prote-



ses foram: 5 de 22 mm, 6 de 24 mm e 4 de 26 mm.

Para afastar causas de erro no método utilizado,
foram excluidos os pacientes que apresentassem uma ou
mais das seguintes caracteristicas:

- Duas ou mais prdteses implantadas

- Lesao severa em outra valva

- Disfungao da protese

~ Trombose de prdtese ou a distancia

- Regurgita¢ao paravalvar
Menos de 6 meses de p&s-operatdrio
Infarto do miocardio recente ou antigo
- Aneurisma ventricular
Diagndstico ou suspeita de hematoma profundo

- Hepatopatia recente

- Insuficiéncia cardiaca severa

- Fibrilagao atrial

- Mediastinite

- Infecgao pulmonar.

Para avaliagao de hemdlise, presenga de anemia
e caréncia de ferro, foram realizadas as seguintes de-
terminagoes laboratoriais:

- Desidrogenase latica (DHL), pelo nétodo de

Wroblewski e LaDue (54), cujo normal, determinado numa
populacao ambulatorial do Instituto de Cardiologia do
Rio Grande do Sul composta de 46 amostras, foi de 174+

38U/1. Sua faixa normal, portanto, foi considerada 100

a 250 U/1.
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- Desidrogenase o -hidroxi-butirica (HBDH) , iso

enzima da DHL, determinada pelo método de Rosalki e Wil
kinson (37), cujo valor normal, avaliado numa populagao
ambulatorial do Instituto de Cardiologia do Ric Grande
do Sul composta de 40 amostras, foi de 78+18,2 U/1. A
faixa normal foi considerada, portanto, como de 40a 120

u/1.

- Bilirrubina total (BT), determinada pelo méto

do de Malloy.e Evelyn (27). Valores normais de 0,3 a

1,2 mg/dl.

- Haptoglobina (Hp), determinada pelo método da
imunodifusao radial com imuno-placas Bethring (24). O
valor normal varia em funcao do tipo genético,  sempre

dentro da faixa de 100 a 300 mg/dl.

- Ferro sérico (Fe), determinado pelo método de

Schade, Oyama e cols. (40), modificado. Valores nor-

mais de 75 a lSOﬁmg/dl.

- Reticuldcitos (R), contagem realizada com co-

loragéo supra vital com o azul brilhante de Crezil (46).

Valores normais de 0,5 a 1,5%.

- Hematderito (Ht), determinagdo pelo método do

microhematdcrito (45). Valores normais: sexo masculino=

47,0+5,0% ¢ sexo feminino=42,0+5,0%.

- llemoglobina (lib), determinada pelo método da
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cianometahemoglobina (45). Valores normais: sexo mascu

lino=16,0+2,0 g/dl e sexo feminino=14,0+2,0 g/dl.

Na analise clinica individual seguiram-secs cri
térios de severidade de hemdlise conforme descrito a se
guir, modificados de Crexells (9), de Eyster (13) e de
Roux (39):

Grau Leve (L) DHL < 600 U/1
HBDH< 140 U/1
BT 1,0 a 3,0 mg/dl
Hp ausente

R< 5,0%

Grau Severo (S) DHL, > 600 U/1

HBDH >140 U/1
BT > 3,0 mg/dl
Hp ausente

R >5,0%

Em casos nos quais duas a quatro provas estavam
alteradas em relagao & faixa normal, a hemélise foi con
siderada presente (P), embora a nivel insuficiente para
ser classificada em grau leve, portanto, subclinica.

Foi considerada a presencga de anemia pelos da-
dos de hematbcrito e hemoglobina, quando ambos estavam
em nivel inferior ao normal. Os pacientes com ferro sé
rico abaixo de 75 ng/dl foram considerados como caren-
tes em ferro.

Para estes trés itens (anemia, presenga de hemg
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lise e caréncia de ferro), fofém calculados os percentu
als de casos de cada grupo em que se apresentaram.A com
paracao entre os grupos foi realizada pelo Teste Z, es-
tabelecido o nivel de significancia de 5%.

Para as amostras de cada grupo foram calculadas
as médias, os desvios-padrao e os erros-padrao. Estes
dados foram também representados em Figuras} na forma
de graficos, por pontos distribuidos em relacao i faixa
normal. Nos graficos de Ht e Hb nao foi representada a‘
faixa normal,wpor serem os valores varidveis quanto ao
sexo. Apenas para fins de ilustracgao, foram iepresentﬁ
dos nas figuras os valores em relacdac ao tamanho das prd
teses. Os tamanhos, entretanto, nao foram levados em
consideragac na andlise dos resultados. (Embora se sai
ba que o diametro do orificio valvar tem influéncia re-
lativa na intensidade do trauma hematico, na clinica is
to adéuire menor relevancia, pois a protese é seleciona
da de acordo com as dimensoes das estruturas cardiacas.
Via de regra prdteses menores correspondem a coragoes e
fluxos também menores, mantendo~se assim, relativamen-
te constante a intensidade do trauma).

A analise estatistica foi realizada pelo teste
t de Student-Fischer para amostras nao emparelhadas. Fo
ram comparadas as médias dos grupos entre si e como con
trole, estabelecido o ® critico em 5%.

As referéncias bibliograficas foram relaciona-

das em ordem alfabética e de acordo com as recomendag&%
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da Associag¢ao Brasileira de Normas Técnicas (3,28).
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RESULTADOS

Os dados individuais de cada amostra, juntamen-
te com seus desvios e erros—padrao, estao representa-
dos nas Tabelas I,’III e V. Os resultados da analise
clinica quanto 3 presenga ou severidade da hemdlise in-
travascular, anemia e caréncia de ferro estao expressos
nas Tabelas II, IV e VI, respectivamente, para o0s gru-
pos controle, adortico e mitral.

No estudo comparativo entre as dosagens labora-
toriais de cada- grupo em relagao aos demais, foi encon-
trada diferenga significativa apenas paraa HBDH(p<0,05
tanto no adrtico, como no mitral, em relagao ao contro-
le. Em nenhuma das demais dosagens foi encontrada dife
renga em relagao ao grupo controle. Os mesmo ocorreu
para todas as amostras na comparacao dcs grupos adrtico
e mitral entre si (Tabela VII).

As amostras de DHL e Hp, tanto no grupo adrtico
como no mitral, tenderam & anormalidade, sendo os valo-
res de t calculados bem proximos do nivel de significan
cia, porém nao o atingindo.

Os resultados expressos de forma grafica . estao
apresentados nas figuras 1, 2 e 3, respectivamente para
0s grupos controle, aortico e mitral.

Nao encontramos pacientes com grau leve ou seve
ro de hemolise. Esta, quando presente, foi sempre sub-
clinica, manifestando-se em 33,3% dos casos do grupocon
trole, 50,0% dos adrticos e 53,3% dos mitrais. Anemia,

pelos critérios adotados, foi considerada presente em 1
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caso do grupo controle (11,1%) e 1 do adrtico (8,3%), a
penas. Da mesma forma, encontrou-se caréncia de ferro
em 50,0% do controle, 25,0% do adortico e 21,4% do mi-
tral.

Na comparagao dos percentuais de hemdolise, ane-
mia e caréncia de ferro nao foi encontrada diferencga sig
nificativa em qualquer das vezes, quer em relagao ao con

trole, quer dos grupcs entre si (Tabela VII).



TABELA 1 - GRUPO CONTROLE: 9 PACIENTES EM POS-OPERATORIO TARDIO DE CIRURGIA DE REVASCULARIZACAO MIOCARDICA

DATA TEMPO

CIRURGIA P. 0. N0  DE DHL HBDH BT Hp Fe Ht Hb R
NO IDADE SEXO (m/ano)  (m) ENXERTOS (U/1) (U/1) (mg/dl) (mg/dl) (ug/dl) (%) (g/d1) (%)
1 56 M 4777 14 3 230 82 0,55 208 - 48 16,1 0,7
2 46 M 1/78 6 1 269 84 1,60 84 137 51 17,3 0,5
3 49 Mo 11777 6 2 182 59 0,70 128 93 41 14,1 0,5
4 52 M 1/77 14 2 296 84 0,95 232 73 48 16,4 1,0
5 44 Fo12/73 48 1 355 101 0,55 18 65 46 16,0 0,7
6 67 Foo11/77 6 3 269 76 0,70 294 92 41 13,9 1,3
7 51 M 9/75 34 1 365 127 0,80 395 131 50 16,0 1,0
8 66 M 6/73 63 2 267 96 0,70 276 62 38 12,3 1,2
9 52 M 8/77 13 1 345 76 0,95 400 32 4 15,0 0,4
MEDIA 53,67 22,67 286,44 87,22 0,83 226,11 85,63 45,44 15,23 0,81
DP 8,08 20,84 60,70 19,19 0,32 131,98 35,48 4,48 1,55 0,33
EP 2,69 6,95 20,23 6,40 0,11 43,99 12,54 1,49 0,52 0,11

LEGENDA: P.0.=pos-operatorio, m=meses, DHL= des1drogenase Tatica, HRDH=desidrogenase ¥ -hidroxi-butirica
BT=bilirrubinas totais, Hp=haptoglobinas, Fe=ferro serico, Ht= hematocrito, Hb= hemoglob1na R=reticulocitos,

DP=desvio-padrao, EP=erro padrao.

_EI__



TABELA II: INTERPRETAGAO CLINICA DOS CASOS INDIVIDUAIS DO GRUPO CONTROLE

GRAU DE CARENCIA

CASO NO HEMOLISE ANEMIA DE FERRO

1 -- N : --

2 p N N

3 -- N N

4 -- N S

5 p N S

6 -- N N

7 p N

8 -- S S

9 -- | N S

9(100,0%) 3(33,3%) 1(11,1%) 4(50,0%)*

LEGENDA: P=PRESENTE, SUBCLINICA; N=NAC; S=SIM; *=8 CASOS ESTUDADOS

_bl-



TABELA III1 - GRUPO AORTICO: 12 PACIENTES COM PROTESE DE DURA-MATER ISOLADA, EM POSICAO ADRTICA

CIRURGIA P. 0. N0 DA~ DHL HBDH BT Hp Fe  Ht Hb R
NO IDADE SEXO (m/ano)  (m) PROTESE (U/1) (U/1) (mg/d1) (mg/dl) (ug/d1) (%) (g/d1) (%)
1 18 Foo12/76 8 18 468 161 0,62 18 94 43 14,8 1,0
2 37 F 8/76 12 20 326 110 0,50 74 168 51 16,5 0,5
3 48 M 10/76 12 22 384 101 0,75 146 68 49 16,8 0,5
4 40 F 10/76 12 18 33 118 0,75 340 130 45 15,3 0,5
5 19 M 4/77 18 20 276 108 0,95 94 148 43 14,8 1,0
6 18 M 12/76 12 22 276 95 0,70 148 132 45 15,6 1,2
7 26 F 1/77 10 20 304 87 0,70 170 77 43 14,1 0,6
8 54 F 1/77 13 22 557 203 1,20 - 78 42 14,4 0,8
9 21 M 1/77 13 20 202 84 0,80 267 82 45 15,3 0,6
10 34 F 7/77 8 20 286 94 0,55 240 21 3% 11,7 0,8
n 19 M 2/77 8 20 365 144 1,10 10 134 47 16,8 1,0
12 24 F o 10/77 6 18 365 135 0,35 32 63 44 15,2 1,2
MEDIA 29,83 11,00 345,42 120,00 0,75 139,91 99,67 44,33 15,11 0,81
DP 12,53 ‘3,22 94,37 35,25 0,24 108,19 42,58 3,96 1,39 0,27
EP 3,62 0,93 27,24 10,17 0,07 32,62 12,29 1,14 0,40 0,08

LEGENDA: P.0.=pos-operatorio, m=meses, DHL= des1drogenase latica, HBDH=desidrogenase X -hidroxi-butirica,
BT=bilirrubinas totais, Hp=haptoglobinas, Fe=ferro serico, Ht=hematocrito, Hb=hemoglobina, R=reticulocitos,

DP=desvio padrao, EP=erro padrao

_9!._



INTERPRETACAO CLINICA DOS CASOS INDIVIDUAIS DO GRUPO ADRTICO

TABELA 1V -
GRAU DE CARENCIA
CASO NO HEMOLISE ANEMIA DE FERRO
1 p N N
2 p N N
3 - N S
4 - N N
5 p N N
6 - N N
7 - N N
8 p N N
9 - N N
10 - S S
11 p N N
12 p N S
12(100,0%) 6(50,0%) 1(8,3%) 3(25,0%)

LEGENDA: P=PRESENTE, SUBCLINICA; N=NAO; S=SIM.

_gl..



TABELA V - GRUPO MITRAL:

15 PACIENTES COM PROTESE DE DURA MATER MITRAL ISOLADA

DATA  TEMPO
CIRURGIA P. 0. NO DHL  HBDH BT Hp Fe Ht  Hb

NO IDADE SEX0 (m/ano)  (m) PROTESE (U/1) (U/1) (mg/dl) (mg/d1) (ug/dl) (%) (g/d1) (%)
T 0 M 6/77 8 24 288 110 0,70 148 86 44 14,3 0,7
2 15 F 11/76 15 26 403 156 0,70 70 43 39 12,7 1,0
3 22 F 2/77 12 24 38 152 0,55 34 102 40 13,7 1,2
4 39 M 10/75 28 26 355 135 0,55 208 108 44 15,3 1,5
5 25 F 4/76 12 22 334 89 0,75 200 94 40 12,9 1,0
6 39 F 4774 36 26 374 118 0,50 250 148 44 13,8 0,4
7 23 F 5/76 15 24 254 93 0,75 154 100 44 14,2 0,5
8 57 M 11/76 12 26 295 107 0,50 44 78 48 15,7 0,5
9 3 M 4/76 18 22 200 68 0,55 84 74 45 15,4 1,0
10 42 F 1/77 9 24 384 135 0,55 - - 41 12,5 0,9
1 36 F 8/74 36 22 268 86 0,55 100 51 44 14,4 1,0
12 22 M 4/77 11 24 366 141 0,95 128 109 50 16,2 1,0
13 36 F 9/77 . 6 24 346 107 0,70 68 95 48 16,0 1,0
14 39 F 9/76 18 22 375 126 0,55 - 140 46 15,3 1,4
15 24 F 9/77 6 22 326 107 0,55 188 87 45 15,4 0,5
MEDIA 32,87 16,13 330,13 115,33 0,63 128,92 93,93 44,13 14,52 0,91
DP 10,84 9,78 57,84 25,47 0,13 68,74 28,79 3,16 1,21 0,33
EP 2,80 2,53 14,93 6,58 0,03 19,07 7,69 0,82 0,31 0,09

LEGENDA: P.0.=pos-operatorio, m=meses, DHL= desidrogenase Tatica, HBDH=desidrogenase ¥ -hidroxi-butirice,
BT=bilirrubinas totais, Hp= haptog]ob1na, Fe= ferro serico, Ht= hematocr1to Hb hemog1ob1na R-reticulocitos,

DP=desvio-padrao, EP=erro- padrao



TABELA VI - INTERPRETAGAO CLINICA DOS CASOS INDIVIDUAIS DO GRUPO MITRAL

GRAU DE CARENCIA
CASO NO HEMOLISE ANEMIA DE FERRO
1 - N N
2 P N S
3 P N N
4 P N N
5 - N N
6 - N N
7 - N N
8 P N N
9 - N S
10 P N -
11 - N S
12 P N N
13 P N N
14 P N N
15 - N N
15(100,0%) 8(53,3%) 0(0,0%2) 3(21,4%) %
LEGENDA: P=presente, subclinica; N=nao; S=sim; *=14 casos estudados
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TABELA VII - ANALISE COMPARATIVA DOS RESULTADOS DOS

3 GRUPOS

CONTROLE

AGRTICO

MITRAL

DHL (U/1)

HBDH(U/1)

BT(mg/d1l)

Hp (mg/dl)

Fe (ug/dl)

Ht (%)

Hb (g/dl)

R (%)

Hemolise(Z de casos)

Anemia(% de casos)

Carencia Fe(Z de casos)

286,44+20,23
87,22+ 6,40
0,83+ 0,11
226,11+43,99
85,63+12,54
45,44+ 1,49
15,23+ 0,52
0,81+ 0,11

33,3

11,1

50,0

345,42+27,24
120,ooiﬁ0,17*
0,75+ 0,07
139,91+32,62
99,67+12,29
44,33+ 1,14
15,11+ 0,40
0,81+ 0,08
50,0
8,3

25,0

330,13+14,93
115,33+ 6,58%
0,63+ 0,03
128,92+19,07
93,93+ 7,69
44,13+ 0,82
14,52+ 0,31
0,91+ 0,09
53,3
0,0

21,4

O0s valores representados sao a media + erro-padrao. Sao assinalados com asterisco aqueles que
apresentam diferenga significativa em relagao ao controle {(p <G,05). O0s valores nao assinalados
nao mostram diferenga em relagao aos demais grupos. Abreviagoes conforme o texto.

..6[..



GRUPO CONTROLE
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DHL HBDH BT Hp
(UN) un (mg/dl) (mg/d1)
5004 2501 1,51 5001
400+ 200 1 1,24 400+ .
300 . 1504 0,94 /Z 300+
2004 Z 1004 7 0,6 /22 200
100 < 50+ /% 0,34 1004
Fe R Ht Hb
(ug/dl) (%) (%) (g/dy
1504 1.5 18
; 50+ *
* 9 »
120 é/? 1,29 2/2 . 16 oo
90'1 /2; [],9" / 40. L4 . 144 .
601 ‘e 064 //gzé 124
. BUﬁL
30 d 0,34 a[ mjl

FIGURA 1 - Representacdo grafica dos achados individu-

ais do grupo controle.

ente,
mais.
em um caso.

Cada ponto representa um paci-

O tracejado corresponde a faixa de valores nor-
Abreviagoes conforme o texto. Fe nao foi dosado
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GRUPO AORTICO

DHL HBDH BT Hp
(u/n (LA) (mg/d) (mg/dl)
500 - 250 1,5+ 5004
*
400 . 200 ' 124 4004
: . . .
[ ]
300- . 150+ . 0.9- / 300q -
[ 2R [
2004 7 100 Y 06 /éé 2001 , /2.
100 504 0,34 100- Z'
18 2022 18 20 22 18 20 22 18 20 22
Fe R Ht Hb
(ug/d1) . (%) (%) (g/d1)
150 1,54 60- 184
1204 / 1,2 /;Z 504 ., -3 I
7, S B
504 7 0,94 40- . 14
3 0,64 é‘Z/ 304 4,
. o @
y
/
30- 0 104
. o T )2
v Al v v L 4 L g e L] T Ll ( L
18 2022 18 20 22 B 20 22 B 2022

FIGURA 2 - Representagao grdfica dos achados individu-
ais do grupo adrtico, da mesma forma que na figura 1.
Os nimeros correspondem ao diametro da valvula em mili
metros. Abreviagoes conforme o texto. Hp nao foi do-
sada em 1 caso.
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GRUPO MITRAL
DHL HBDH BT Hp
(us) (u/s1) (mg/d1) (mg/d1)
5004 250 1,54 500
400+ 2 1,24 a0
o Pt s c Z/ 300-
200+ Z 100+ /% 0,64 2; 200- /72
1004 Z g % 034 100 L&l
22 24 26 22 2426 22 24 26 22 24 28
Fe R Ht Hb
(pg/dl) (%) (%) (g/d1)
150{ 15 60 184
1204 Z// 1,24 %% 504 R |-} R
// / !o:o L2 ° :
90 Q;Z 0,9 ad .0, 14 i,
o] 0.6 7% 0 72
. . y
30- 0.3 ﬁ’ 109,
{
22 24 26 22 24 26 2 2426 2428

FIGURA 3 - Representagao grafica dos achados individu-
ais do grupo mitral, de forma semelhante a figura 2. A
breviagoes conforme o texto. Hp ndo foi dosada em 2c3z
sos e Fe em 1. -
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DISCUSSAO
MECANISMOS DE HEMOLISE

Os processos traumaticos aos elementos sanglii-
neos poderiam ser classificados como basicamente quimi-

cos ou mecanicos, para fins de estudo (48). Sabe-se,en

tretanto, que muitos desses processos atuam de forma a-
coplada nas condigoes reais de fluxo. A colisao de uma
hemiacia com superficie sdlida - processo mecanico - a-
1ém de causar dano fisico & célula, pode ativar reagces
quimicas entre a membraga celular e o material da super
ficie. Por outro lado, esta colisao pode desencadear re
agoes entre proteinas plasmaticas e a superficie, como
adsorgao e desnaturagao. Estas podem, ainda, ativar re
acoes entre elementos figurados, plaquetas por exemplo,
levando a trombose.

A despeito da aceitacgao dessas associacoes de
processos, o0s es£udos do traumatismo hematico tém procu
rado isoclar, in vitro, os varios elementos e verificar
como eles reagem separadamente nas varias situagoes. Es
tuda-se, por exemplo, hemacias na auséncia de todos os
demais elementos do sangue, podendo-se apds, adicionar
cada proteina isoladamente. Ou pode-se estudar apenas
o comportamento das proteinas em certa situagao.A maio-
ria dos estudos atém-se as hemacias isoladamente. Ape-
nas recentemente tem sido estudadas plaguetas e leucoci
tos.

0 sangue circulante pode estar submetido a dois
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tipos de fluxo: tubular e orificial. No fluxo tubular

(Fig. 4), o perfil é laminar ou turbulento. Em ambos, a

velocidade da camada mais externa do fluido em contato
com a superficie do vaso € igual a zero. Portanto, nao
ha intera¢ao mecdnica entre os dois elementos. O gradi
ente de velocidade entre as camadas mais internas ou ex
ternas do liquido, entretanto, gera atrito entre elas.
No fluxo turbulento existem grandes diferencas de velo-
cidade nas camadas mais externas. No laminar, a varia-
cao é mais gradual. O atrito serd proporcional ao gra-
diente de velocidade entre as camadas. Outro fator que
influi nesse atrito & a viscosidade do liquido. No flu
xo turbulento acrescenta-se o aumento de viscosidade de
terminado pelo movimento cadtico ("eddy viscosity").

No fluxo orificial (Fig. 5), um jato entra em

contato com uma porgéo de fluido relativamente quiescen
te, gerando camadas de atrito ao seu redor. Ainda nes-
ta situagdao, nao ha participagao de superficie sdélidano
processo.

As caracteristicas basicas dos atritos de flu-
xos descritos aplicam~se tanto a ligquidos puros como as
suspensoes complexas, camo o sangue. Certamente as células em sus-
pensao afetaréo'oertas caracteristicas macrosofpicas do fluxo, mas
o processo de atrito permanece. Uma cflula submetida a tais situa
coes sofre uma distribuigao de tensces scbre a sua membrana, exer-
cida pelo liquido circundante. Conseqlientemente ocorre defor-

macao celular que pode levar a lise da membrana. Mesmo
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FLUXO TUBULAR
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FIGURA 4 - Representagao dos fluxos tubulares, quanto &
distribuigao da velocidade das camadas do liquido. O flui
do em contato com a parede nao desliza sobre a mesma,
pois a velocidade desta camada & zero. O maior atritoo
corre entre esta camada liquida e a adjacente, pelo gra
diente de velocidgde entre as mesmas. Este gradiente no
fluxo turbulento é maior entre as camadas periféricas.
No laminar, a variagao € mais gradual (48).
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FLUXO ORIFICIAL
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FIGURA 5 - C amadas de atrito ger d por um jato inci
dindo sobre porgao de fluido em esta d quiescente (48)
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que isto nao ocorra,podem haver alteraéaes irreversiveis
na membrana celular gue comprometerac sua funcao.

O grau de tensao a que cada célula individual-
mente estarad sujeita, depende da sua posigao e orienta-
¢ao no momentc em que as situagoes ocorrem, bem como da
proximidade de outras células ou de superficies sdlidas.
Nas condigoes reais, o dano causado pelo atrito do 1i-
guido nao pode ser distinguido daquele produzido pelo
contato de células com superficies. Este fato deve ser
considerado sempre que se estuda hemdlise, tanto in vi-
tro como in vivo.

Existem numerosos modelos experimentais para o
estudo in vitro da hemdlise causada pelas varias situa-
¢oes de fluxo e/ou de contato célula-superficie.

Caberia mencionar aqui a concordancia no enten-
dimento de serem 2 os determinantes primdrios da hemoli
se: a tensdao ou atrito e o tempo de exposicaoc. Se otem
po for muito curto, as células podem sustentar grandes
tensdes sem dano. Por outro lado, pequenas tensoes man
tidas ou repetidas por tempos longos, podem'levar a he-
mélise. H& um nivel minimo de tensao, abaixo do qual a
célula pode ficar exposta por tempo indifinido sem ha-
ver lesao. Esse limiar estaria em torno de 1500 a 2500
dyn/cm? (25,49), tanto em fluxo laminar como no turbu-
lento. Acima de 40.000 dyn/cmz, haveria lise em interva
lo de tempo muito curto (4). No caso especifico das val

vulas artificiais, deve ser considerado o tempo estima-
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do para uma célula ultrapassar o anel valvular. Este &
de 1 a 10 ms. Para esta faixa de tempo de exposicao, ©
limiar de lise dos eritrdcitos e das plaquetas seria da
ordem de 2000 a 4000 dyn/cmz(Sl).

Na circulag¢ao normal, a maxima tensao a que oOs
eritrocitos estao submetidos & mais de 10 vezes inferior
ao limiar de lise estimado in vitro. Poder-se-ia con-
cluir entdo que a ocorréncia de hemdlise intravascular
em pacientes com prétgses valvulares ou lesodes severas
de valvas cardiacas seria consegliéncia primariamente das
interagoes entre células e superficies promovidas pelos
fluxos marcadamente anormais, antes que dos fluxos por
si sd0. No que concerne 3as proteses, entretanto, ha al-
gumas evidéncias de que as células podem ficar submeti-
das a tensoes em camadas de fluxo determinadas pelas es
truturas dos gomponentes que, se mantidas por longo tem
po, podem levar a lise (48). Como serd visto adiante e
xistem outros fatores, na situagao clinica, que podem
contribuir para mais intensa hemdlise in vivo.

Deve ser reconhecida por fim a exisfénciach'UQE
ma a nivel subhemolitico, ou seja, embora insuficiente
para causar lise, pode provocar danos d membrana celu-
lar com perda parcial de seus componentes ou com escape
para o plasma de elementos intracelulares. Estudos in vi
tro demonstram o aumento de hemoglobina e desidrogenase
latica plasmatica, perdidas por hemacias  danificadas.

Também ha diminuigdo do sd0dio e potdssio intracelulares
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e aumento, no soro, de acidos graxos iivres, trigliceri
dios e lipidios totais perdidos pela membrana celular.
Tensoes no nivel de 100 a 500 dyn/cm2 sao capazes G pro
vocar alteragSes de membrana, modificando a permeabili-~
dade. Isto estd demonstrado em relagao ao sédio, mas &
provavel gue ocorra também para o potassio, ATP e 2-3
DPG ou mesmo para a hemoglobina. O mecanismo gue pérmi
tiria a passagem de moléculas maiores seria a formagao

de poros ou orificios maiores temporarios, ou ainda a-
de lgacamentos severos: locais e transitdrios da membra-

na celular (48, 16).

HEMOLISE NAS VALVULAS ARTIFICIAIS

Como se sabe, os estudos sobre incidéncia e grau
de hemolise produzido pelas valvulas artificiais tém si

do realizados in vitro e in vivo. Estudos in vitro bus-

cam avaliar a.intensidade do trauma necessario para cau
sar lise entrocitaria, medindo-o em unidades de pr2ssao,
analisando o desempenho de cada valvula em particular e
comparando-as entre si. Relatos de estudos in vivo, es
pecialmente no organismo humano, descrevem o grau de he
mdlise detectavel clinica e laboratorialmente, bem como
a tolerancia dos individuos ao fendmeno, também procu-
rando estabelecer comparagoes entre os modelos.

Para reproduzir as condig¢oes do organismo vivo,
os estudos in vitro sao realizados em circuitos simula-
dos, onde se procuram imitar as fungaes do ventriculo,

do atrio e da aorta por meio de membranas elasticas. As
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curvas de volume, pressao e fluxo préximas“és fisiologi
cas sao geradas por meio de bombas de pistao hidraulico
controladas eletronicamente. A resisténcia periféricaé
produzida por um modelo elétrico andlogo ao sistema cir
culatdrio, de maneira ajustavel (15, 20, 21, 50, 51). Um
estudo restrito a medida da pressao do anel valvular em
3 modelos (Starr—~Edwards, Bjdrk-Shiley e Lillehei - Ka§‘
ter) mostrou que a valvula de bola produz trauma maior
as células que as de disco, estando, entretanto, nas con
digoes de repouso, ainda a 30-60% do limiar para hemdli
se. Nas valvulas de disco o valor ficou em 10% do 1li-
miar. Isto se poderia atribuir a movimentacao da bola
durante o ciclo cardliaco, pois no inicio da sistole quan
do a bola comega sua excursao, o orificio Util da valwvu
la é bem menor que nas de disco e conseqlientemente, o a
trito gerado € maior. Assim, as medidas realizadas su-
portam a idéia das-vélvulas de disco basculante possui-
rem melhores caracteristicas hidrodinamicas que as de bo
la (51). Ainda o mesmo estudo mostrou que no anel da
valvula de Bjl8rk-Shiley o trauma € maior quando ‘fechada,
pois permanece uma pequena fenda por onde o sangue
regurgita (Fig. 6), submetido a um grande gradiente de
pressao. Nesta fenda & que se daria maior hemdlise,bem
como haveria formagao de trombos pela ativagao plaqueta
ria resultante (O mecanismo da formagao de trombos e sua
relagao com o trauma as células sangliineas constitui ca

pitulo a parte e ainda a ser melhor esclarecidd(50,51).
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FIGURA 6 - Desenho em corte transversal representando a
forma de fechamento dos discos das proteses de Lillehei
Kaster (superior) e de Bj8rk-Shiley (inferior). Note-se
que o disco da primeira se sobrepoe ao anel externo, en
quanto o da Ultima guarda pequena distancia do anel, per
mitindo desta forma, alguma passagem de sanqgue quandofe
chada.
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Outros autores (21) haviam encontrado resulta-
dos discordantes: na comparagao de hemblise em proteses
de Bj8rk-Shiley e Lillehei-Kaster, observaram que nas
primeiras a destruicao de hemacias era memcor e atribui-
ram este achado a que o disco delas nao se sobrepde ao
anel como nas de Lillehei-Kaster (Fig. 6). Esta teoria
havia sido confirmada por estudo posterior dos mesmos®
autores (15) com valvulas de bola. Suas conclusoes di-
ziam que o mecanismo de sobreposigac nas bordas do oclu
sor causa um grau maior de¢ hemblise que o de nao-sobre-
posicao, presumidamente devido a amassamento  mecanico
dos eritrocitos.

Na compara¢ao in vitro do comportamento hemoli-
tico de valvulas bioldgicas, de bola (Smeloff-Cutter) e
de disco (Bjdrk-Shiley) (20), encontrou-se que as pri-
meiras causam muito menor lise. Isto pode ser explica-
do pelas melhores caracteristicas hidrodinamicas dessas
valvulas. Os efeitos de contato sangue-superficie pare
cem pois desempenhar papel menor neste aspecto. Se os
fenomenos de contato fossem mais importantes, o desempe
nho das valvulas bioldgicas seria pior, pois a possibi-
lidade de contato com as células &€ bem maior, pela sua
maior superficie é pelo maior tempo de estase de parti-
culas atras de cada folheto. A figura 7 procura repre-
sentar as caracteristicas de fluxo determinadas por al-
guns substitutos valvulares.

Sumarizando, podemos concluir que os estudos in
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C- BOLA D ~VALVULA BIOLOGICA

FIGURA 7 - Representagao esquematica das alteragdes no
fluxo sangliineo ao atravessar valvulas artificiais. A)O
fluxo natural, B) Protese de disco basculante, com seus
dois orificios de tamanhos diferentes, C) Protese de bo
la, cujo fluxo & lateral e D) Valvula de material biold
gico com 3 folhetos, com fluxo semelhante ao de uma val
vula semilunar natural. -
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vitro concordam em que as valvulas de tecido bioldgico
provocam menor trauma hematico que as de disco basculan
te e estas, menor que as de bola. Isto seria conseqlién
cia das caracteristicas hidrodindmicas dos modelos. Se
o mecanismo de fechamento do oclusor, com sobreposicao
das bordas ou com fresta diminuta, influi de uma ou de
outra forma na intensidade do trauma & discutivel. Por
outro lado, a extensao da superficie da protese em con-
tato com o sangue tem importancia secundiria, pelo me-
nos nas valvulas biolégi;as.

Na clinica, sao observados sindromes de hemdli-
se intravascular em cinco situagoes principais (4): nas
lesoes de valvas cardiacas (especialmente estenose adr-
tica), nas proteses valvulares artificiais, nos enxer-
tos intracardiacos de tecido sintético, na circulagaoex
tracorpdrea e em certas condigoes onde hd deposigao di-
fusa de fibrina iﬁtravascular.

Nas lesces de valva cardiaca significativas, mul
tos pacientes podem apresentar hemdélise (52), mas a ane-
mia & muito leve e geralmente subclinica. Os enxertos
intracardiacos usados na corregao de defeitos septais ,
principalmente em pacientes com persisténcia total do ca
nal atrioventricular (defeitos dos coxins endocardicos),
podem ficar expostos a incidéncia de jatos dirigidos de
sangue, causando niveis elevados de hemdlise que tornam
necessaria a reintervengao cirirgica (4). Na circulagao

extracorpbrea, a destruigao de hemicias nao chega a ser
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clinicamente significativa nas condigSes“normais de pou
cas horas de uso, mas aumenta progressivamente com a dg
racao das perfusdes, sendo critica guando se deseja um
suporte circulatdrio prolongado.

A incidéncia deste fendmenc em pacientes porta-
dores de proteses artificiais & variavel, especialmente
quanto ao grau de destruigao eritrocitdria, conforme 6
modelo da valvula implantada.

Como veremos adiante, modelos mais antigos, es-
pecialmente os recobertoé com tecido, apresentaram ni-
veis severos de hemblise com maior freqliéncia. Os mode
los metalicos mais recentes e os de tecido bioldgicocos
tumam se acompanhar de niveis leves ou ausentes. Fato-
res que contribuem para aumentar a hemdlise sao: regur-
gitagao paravalvar, alteragoes na forma e tamanho de com
ponentes (ex.: "ball variance"), estenose do orificioou
do trato de salda da prdtese, exercicio, lipidemia(4) e
fibrilagao atrial (39). Se o aumento dos trigliceridics
e acidos graxos livres, no soro de pacientes com prote-
se, & primario ou secunddrio ao implante ainda-nao esta
estabelecido, mas sabe-se que niveis elevados de 1lipi-
dios aumentam ma;cadamente a fragilidade mecanica dos e
ritrocitos (4). Alguns autores relacionam a posi
¢ao adrtica como associada a maior hemdlise que a  mi-
tral (44,52), porém esta diferenga nao tem sidc notada
por todos (9,30,39).

£ interessante ainda notar a presenga de hemoli



-36-

se clinicamente significativa em alguns paéientes sem de
feitos hemodinamicos, regurgitagao paravalvar ou outras
causas predisponentes. Isto sugere que o grau de hemo-
lise observada in vivo € muitas vezes maior que a medi-
da in vitro para o mesmo modelo de protese. Parte des-
te incremento adicional pode ser devido a lipemia perid
dica pbs-alimentar, a aumentos de fluxoc relacionados ao)
exercicio e a processos destrutivos eritrocitarios len-
tos ou extravasculares, que nao se manifestam como hemd
lise imediata ou aguda (4).

Nos implantes de valvulas artificiais, por se-
rem situagoes clinicas crdnicas, € importante conside-
rar a toleradncia sistémica a hemdlise intravascular per
sistente. Estudos experimentais em caes nao anestesia-
dos (6), observaram que a liberacao de hemoglobina & ra
zao de 0,1 mg/kg peso/min ou 0,1 mg/100 1 de sangue bom
beado nao produziu aumento da hemoglobina plasmatica ou
do nitrogénio uréico, houve pequena ou nenhuma perda u-
rinaria de hemoglobina e os animais permaneceram vivos
por semanas, sucumbindo apds, por infecgao. No’organi§
mo humano, a tolerancia & igual ou maior. A medula Os-
sea pode produzir eritrdcitos em velocidade 7 vezes mai
or que o normal em face a anemia hemolitica (5,8). Em
conseqliéncia, portanto, a capacidade regenerativa dos e
ritrocitos se torna um fator importante de limitacao
quando o grau de lise continuada aproxima-se ou excedea

0,7 mg hemoglobina/100 litros de sangue bombecado. Abai-
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xo desse nivel, os mecanismos compensatdrios naturais

permitem uma tolerancia adequada.

DIAGNOSTICO

Estudos clinicos no diagndstico de hemSlise in-
travascular devem ser dirigidos para 4 aspectos (23):

1) demonstracao de presenga de anemia, pela sim
ples determinagao de hematdcrito ou hemoglobina.

2) determinagao da presenca e severidade da he-
molise, através de vériasﬂdeterminagaes, entre as quais
as estudadas neste trabalho, segundo os critérios expos
tos em Casuistica e Metodologia.

3) Avaliagao de estados carenciais secundarios,
3 perda de ferro ou a hematopoiese acelerada, pela de-
terminacdo do ferro sérico e/ou acido folico.

4) Consideracao da possibilidade de fatores con
tribuintes ao aumento da hemblise, particularmente dis-
funcao da prdotese. No nosso estudo foram selecionados
pacientes sem disfuncgao demonstravel por critérios cli-’

nicos, visando excluir esta situagao.

A VALVULA DE DURA MATER

Nos resultados do estudo clinico da hemdlise in
travascular em pacientes portadores de valvula de dura
mater, observamos gque a mesma causa um grau minimo de
trauma eritrocitdrio. Este & suficientemente importan-
te para ser detectado por estudo laboratorial em cerca

de metade dos pacientes, porém nao difere significativa
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mente do esperado em populag¢ao operada por outros moti-

vos, onde observou-se que a terca parte preenche os mes

mos critérios de presenga de hemdlise. Anemia discreta

foi notada em 2 casos, um do grupo aorticc e um do con-

trole, porém em nenhum deles havia hemdolise. Essa ane-

mia talvez tivesse outra causa determinante.

Na comparagao estatistica, das amostras dos gru-
pos abdrtico e mitral com o controle, foi atingido o ni
vel de significancia apenas para a desidrogenase © -hi-
droxi-butirica (HBDH). Este fato revela por um lado a
alta sensibilidade dessa enzima na deteccao de pequenos
graus de hemdlise, o que alids, ja havia sido observa-
do por outros (39). Por outro lado, evidencia que otrai
ma causado pela proOtese estudada & muito pequeno. A DHL
e haptoglobina revelaram tendéncia a anormalidade, po-
rém, nao houve diferenga significativa, o que talvez pu
desse ocorrer numd amostragem maior. Pode-se inferir
dail serem esses 2 Indices também sensiveis e Qteis no
diagndstico de hemdlise intravascular.

Entre os grupos mitral e adrtico nao fo; encon-
trada qualquer diferenga significativa, fato que talvez
corrobore os achados de outros autores gue sugerem nao
haverdiferenga enfre 0 grau de trauma provocado pela pro
tese quando na posigao mitral e adrtica (9,30,39).

Os resultados das dosagens de ferro sérico nao
evidenciaram estados carenciais maiores nos portadores

de valvulas em relagao ao controle. Pelo contrario, nes
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te grupo o percentual de pacientes com niveis baixos de
ferro foi ainda maior que nos grupos de valvulas, embora
nao tenha havido significagao estatistica nesta compara
cao. Este achado, muito interessante, talvez reflita a
situacdao da populagao em geral e sugere que este Indice
nao deva ser utilizado isoladamente no diagndstico oupes
quisa de estados hemoliticos.

Portanto, os achados clinico-laboratoriais rela
tivos a valvula de dura mater indicam que ha um peque-
no trauma causado as hemacias, de menor significagéo e
diferindo pouco dos pacientes operados por outras pato-
logias. O indice mais sensivel & a desidrogenase = -hi-
droxi-butirica. A DHL e as haptoglobinas viriam logo a
seguir. Nao ha diferenca no comportamento da valvula
quanto & posigao, mitral ou adrtica, do implante.

OUTRAS VALVULAS ARTIFICIAIS

Outros modelos de substitutos valvares disponi-
veis para uso clinico tém sido objeto de avaliagoes quan
to a hemdlise intravascular. Além dos estudos in vitro
ja citados anteriormente (15,20,21,50,51), ha varios re
latos clinicos, dos quais destacamos apenas alguns, es-
pecialmente sobre as valvulas mais utilizadas ou mais
recentes. |

Entre as prOteses mecanicas, o modelo Starr-Ed-
wards revela uma tendéncia hemolitica maior (sd supera-
da pelas de disco nao basculante, hoje em uso muito res

trito) (39). Os modelos de hastes descobertas e bola de
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silicone causam hemdlise leve a severa em 37,3% dos ca-
sos na posigao mitral e 42,5% na adrtica (9). J3 os mo
delos de hastes recobertas e bola metalica causam hemd-
lise em nimero muito mais elevado de casos: 91,7% na mi
tral e 92,5% na adrtica (9), 100% dos mitrais estudados
(53), ou ainda 74% na média de varias posigoes (44) . Ane
mia foi encontrada em 5 a 17% dos pacientes (9,44). Ou-.
tros autores, entretanto, relatam resultados diversos,
como hemdlise diagnosticada em apenas 15% dos abdrticos
e 10% dos mitrais, sem diferenga entre os modelos de bo
la metalica e de silicone (52).

As proteses de disco basculante mais utilizadas
sdao os modelos de Bj8rk-Shiley e de Lillehei-Kaster. A-
valiacao hematoldgica da primeira na posigao adrtica(7)
nao revelou anemia nem caréncia de ferro nos pacientes
sem regurgitagao paraprotética. Foram, no entanto, evi
denciados niveis significativamente alterados de hapto-
globinas e desidrogenase latica, levando aconclusao que
ha um grau pequeno de hemdlise no funcionamento normal
dessa protese. Esse grau nao estava relaciona@o ao ta-
manho da protese nem ao seu gradiente em repouso,mas au
mentou apds breve exercicio maximo. A mesma protese es
tudada na posigao mitral (30), mostrou resultados muito
semelhantes. O modelo de Lillehei-Kaster, na posig¢ao mi
tral, difere do Bj8rk-Shiley muito ligeiramente, pela
dosagem de niveis séricos de DHL mais elevados. Nos de

mais aspectos os 2 modelos se assemelharam (30).
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O modelo Hall-Kaster de disco basculante recen-
temente desenvolvido (18) apresenta, 3 meses apds o im-
plante, significativa elevagao dos niveis de DHL e redu
c¢ao das haptoglobinas. A hemoglobina estad normal ou sub
normal e as bilirrubinas estao em niveis normais. Esses
dados indicam haver leve a moderada hemdlise intravascu
lar com este modelo em posigao adrtica(3l).

Outro modelo de uso recente e ainda bastante 1i
mitado &€ a protese St. Jude. Estudos experimentais em
terneiros (12), nos gquais se realizaram exames pré e pds
operatdrios de hematdcrito, DHL e haptoglobinas, mostra
ram que ela nao contribui para o desenvolvimento de he-
mélise, nas posigoes tricuspide e mitral. Resultados do
uso clinico, entretanto, ainda nao foram publicados.

Entre as valvulas bioldgicas, as de mais largo
uso sao as heterdlogas (vdlvulas adrticas de porco) pre
servadas em glutaraldeido. Sua avaliacgao clinica em po
sicao atrioventricular (36) nao evidenciou tendéncia he
molitica entre 6 e 62 meses apOs o implante. Recente-
mente, um caso de anemia hemolitica no pds-operatdrio i
mediato de paciente com enxerto na posigao mi£ral fei do
cumentado. O estudo hemodindmico excluiu a possibilida
de de regurgitaééo paravalvar ou disfungao. A hemolise
foi atribuida a traumatismo pelo revestimento de tecido
de Dacron do enxerto, pois se resolveu espontaneamente,
4 meses apbs o implante, provavelmente devido a endote-

lizaqéo do Dacron (29). Noutro caso relatadoc (26), em
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fase mais tardia pbs-operatdria, atribuiu-se a anemia he
molitica a defeitos estruturais que aumentavam o gradi-
ente transvalvar.
varios estudos comparativos entre valvulas de bo
la, disco nao basculante ou basculante e enxertos adrti
cos homdlogos sao encontrados na literatura (2,11,13,39,
43) . As de disco nao-basculante sao as que maior hem&-
lise apresentam. Em situagaoc intermedidria situam-se as
de bcla. Entretanto, seus resultados pioram quando reco
bertas, como vimos anteriormente. As de disco basculan
te mostram taxas modestas de hemdlise, sendo seu o me-
lhor desempenho entre as proteses mecanicas. Os enxer-
tos adrticos homblogos apresentam nitida vantagem sobre
qualquer das proteses, pois as dosagens efetuadas sao
invariavelmente normais, nao demonstrando tendéncia he-

molitica.
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CONCLUSOES

- Os eritrdcitos sofrem traumatismos mecanico-
quimicos ao atravessarem as valvulas cardiacas artifici
ais, que podem atingir niveis hemoliticos. 1Isso é de-
terminado mais pelos fluxos anormais causadores de ten-
sao na membrana celular do que pelo contato célula-su-
perficie.

- Estudos experimentais in vitro e in vivo, bem
como os resultados clinicos, concordam em que as valvu-
las de tecido bioldgico provocam menor trauma que as de
disco basculante e estas, menor que as de bola.

- Geralmente, o grau de hemdlise causado pelas
proteses no funcionamento normal & bem tolerado pelo or
ganismo humano e permanece em nivel subclinico.

- O Indice mais sensivel para o diagndstico de
hemblise intravascular por valvula artificial & a dosa-
gem da desidrogenase ®¢-~hidroxibutirica, vindo a seguir
desidrogenase latica e haptoglobina.

- A valvula de dura mater causa min%ma hem3lise
detectavel por estudo laboratorial, mas insuficiente pa
ra constituir problema clinico.

- Neste aspecto, a valvula de dura mater aproxi
ma-se do ideal desejado para um substituto valvar.

- Os resultados constatados neste estudo podem
servir de parametro para o diagndstico clinico de dis-
fungao valvular a partir da determinagao da severidadeda

hemolise intravascular.
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