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RESUMO 

 

OLIVEIRA, J. L. R. Avaliação da resposta inflamatória no pós-operatório de 

pacientes com anel aórtico pequeno após implante de prótese valvar Perceval e 

seu impacto na sobrevida no curto e médio prazo. 2022. Tese (Doutorado) - 

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. Universidade de São Paulo, São Paulo, 

2022. 

 

A Síndrome de Resposta Inflamatória Sistêmica (Systemic Inflammatory Response 

Syndrome, SIRS) está relacionada com aumento de micropartículas endoteliais 

circulantes, como marcadores de comprometimento endotelial em pacientes com 

estenose aórtica e no pós-operatório de pacientes submetidos à troca valvar aórtica. 

O objetivo deste estudo foi avaliar o impacto da resposta inflamatória na sobrevida no 

curto e médio prazo e sua relação com os níveis de micropartículas endoteliais no 

pós-operatório entre pacientes com anel aórtico pequeno submetidos ao implante de 

prótese biológica de uso rotineiro e prótese Sutureless Perceval (LivaNova). O estudo 

foi prospectivo randomizado de 24 pacientes submetidos à Troca valvar aórtica 

isolada divididos em dois grupos: prótese valvar Perceval (Grupo P) e prótese valvar 

biológica convencional (Grupo C). Análise do perfil de liberação de micropartículas 

endoteliais e concentração plasmática de marcadores inflamatórios Interleucinas 6 e 

8, Proteína C Reativa, Procalcitonina; realizados no pré e pós-operatório com 24 horas 

e 3 meses, e a sua relação com a resposta inflamatória; realização do ecocardiograma 

transtorácico no período pré-operatório e pós-operatório de 30 dias e 6 meses. 24 

pacientes, com idade 69,92±5,17 anos, 83,33% do sexo feminino,12 pacientes em 

cada grupo, a incidência de SIRS foi igual em ambos os grupos, 11(91,7%) pacientes 

em ambos os grupos, na concentração plasmática de micropartículas endoteliais não 

houve interação estatisticamente significativa, os grupos se comportaram de maneira 

similar ao longo do tempo P=0,11, com aumento no pós-operatório de 24 horas e 

posterior diminuição no pós-operatório de 3 meses. Na Interleucina 8, a interação foi 

significativa P=0,006, maior aumento no grupo Convencional. 

 

Palavras-chave: Estenose da Valva Aórtica. Implante de Prótese de Valva Cardíaca. 

Bioprótese, Síndrome de Resposta Inflamatória Sistêmica. Interleucinas. Vesículas 

Extracelulares. 
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ABSTRACT 

 

OLIVEIRA, J. L. R. Assessment of postoperative inflammatory response in 

patients with small aortic annulus after Perceval valve prosthesis implantation 

and its impact on short and medium term survival. 2022. Tese (Doutorado) - 

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, Universidade de São Paulo, São Paulo, 

2022. 

 

SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome) is related to an increase in the 

number of circulating endothelial microparticles as markers of endothelial impairment 

in patients with aortic stenosis and/or patients in postoperative recovery after having 

undergone an aortic valve replacement surgery. The purpose of this study was to 

assess the impact of inflammatory responses on short- and medium term survival 

rates, and its relation to the levels of endothelial microparticles among patients with 

small aortic annulus having undergone implantation of a conventional biological 

prosthesis or a Perceval Sutureless prosthesis. A prospective, randomized study was 

conducted involving 24 patients who undergoing isolated aortic valve replacement 

surgery. The patients are divided into two groups: those with Perceval valves (P Group) 

and those with conventional bioprosthetic valves (“C Group”), with the evaluation of: 

the release profile of endothelial microparticles, and the plasma concentration of 

inflammatory markers; Interleukins-6 and -8; reactive C protein; the levels of 

procalcitonin (preoperative, and 24-hour and 3-month postoperative), and their relation 

to an inflammatory response and performing transthoracic echocardiogram during the 

postoperative (30-day and 6-month) follow-up period. 24 patients, aged 69.92±5.17 

years, 83.33% female, 12 patients in each group, the incidence of SIRS was the same 

in both groups, 11 (91.7%) patients in both groups, in the plasma concentration of 

endothelial microparticles there was no statistically significant interaction, the groups 

behaved similarly over time P=0.11, with an increase in the 24-hour postoperative 

period and a subsequent decrease in the 3-month postoperative period. In Interleukin 

8, the interaction was significant P=0.006, greater increase in the Conventional group. 

 

Keywords: Aortic Valve Stenosis. Heart Valve Prosthesis Implantation. Bioprosthesis 

Systemic Inflammatory Response Syndrome. Interleukins. Extracellular Vesicles.  
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1. INTRODUÇÃO 
 

Com o envelhecimento da população, a incidência da etiologia 

degenerativa/calcificada da estenose valvar aórtica vem aumentando tornando-se 

atualmente a principal causa nos países desenvolvidos. No Brasil, onde se observa o 

pico bimodal caracterizado pela pirâmide etária transicional, a prevalência depende 

da faixa etária, predominando a etiologia degenerativa na população idosa e a 

etiologia reumática nos pacientes mais jovens (1-3). 

O orifício constrito na estenose valvar aórtica produz um aumento na tensão de 

cisalhamento, que contribui com um estado pró-infamatório sistêmico, acompanhado 

pela ativação de células endoteliais refletindo-se na elevação da liberação de 

micropartículas endoteliais (4). Por outro lado, o tratamento da estenose valvar aórtica 

com o implante de prótese valvar transcatéter foi associada com melhora da função e 

integridade endotelial no pós-operatório (5). 

A cirurgia de troca valvar aórtica com uso da circulação extracorpórea (CEC) 

ainda se apresenta como tratamento convencional na maioria dos casos,  inclusive 

em pacientes idosos (especialmente naqueles com baixo risco cirúrgico, longa 

expectativa de vida e não frágeis), mostrando resultados favoráveis no longo prazo 

(3), no entanto relacionada também com alta taxa de síndrome de resposta 

inflamatória sistêmica (SIRS do inglês Systemic   Inflammatory Response Syndrome) 

especialmente no pós-operatório imediato impactando na sobrevida (6-8). 

A resposta inflamatória observada nos pacientes submetidos à cirurgia 

cardíaca, depende de vários fatores, os inerentes ao trauma cirúrgico propriamente 

dito, e dos mecanismos imunológicos desencadeados pelo uso da CEC, explicado 

pelo contato direto do sangue com as superfícies estranhas do circuito da CEC, tensão 

de cisalhamento, as lesões de isquemia-reperfusão dos órgãos, assim como pela 

hipotermia, perda de sangue, necessidade de transfusão de hemoderivados, uso de 

soluções cardioplégicas entre outros (6-8). 

Outra complicação encontrada após a troca valvar aórtica é a desproporção 

prótese-paciente, que leva a manutenção de gradientes transvalvares elevados, em 

consequência a não regressão da hipertrofia ventricular esquerda (9), persistência de 

tensão de cisalhamento do fluxo do sangue através do orifício protético valvar 

reduzido, favorecendo a disfunção endotelial e aumento do risco cardiovascular, 

sendo a população com anéis valvares pequenos mais susceptíveis (10). 
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Com os avanços das tecnologias e a percepção da possibilidade de substituir 

a valva aórtica por técnicas que diminuam o tempo de circulação extracorpórea, tempo 

de anoxia e que ofereçam melhores resultados hemodinâmicos, entre as opções 

cirúrgicas encontra-se o uso de próteses valvares sem suturas (sutureless), dentre 

elas, a prótese Perceval S que vem sendo utilizada na prática clínica há mais de 12 

anos (11), e no Brasil desde maio de 2016, surgiu como uma alternativa de 

procedimento seguro, eficaz e disponível no nosso meio, permitindo também a 

possibilidade de uma abordagem menos invasiva, subsequentemente uma menor 

taxa de complicações (12). 

Neste sentido, destaca-se a importância de realizar procedimentos que 

busquem diminuir o impacto na resposta inflamatória, quadro relacionado com piora 

de desfechos clínicos e a maior risco no pós-operatório em curto e médio prazo.  

Estudo mostra que menores tempos de circulação extracorpórea e de anoxia 

observados com uso de prótese sem suturas foram associados com menores níveis 

de citocinas pro-inflamatórias no período pós-operatório (13). 

Portanto, no estudo da resposta inflamatória além da avaliação clínica, o uso 

de biomarcadores inflamatórios desempenha cada vez mais um papel central na 

investigação deste quadro. Novas evidências estabelecem o papel das 

micropartículas endoteliais (MPe) como biomarcadores de resposta inflamatória, 

disfunção endotelial e de estratificação de risco em pacientes com estenose valvar 

aórtica e após tratamento intervencionista (implante de válvula transcatéter) (4,5, 

14,15). 

Contudo, não existem estudos avaliando a diferença na concentração de MPe 

entre pacientes após o implante de biopróteses cirúrgicas convencionais e próteses 

sem suturas. Assim neste trabalho, se determina a concentração plasmática de MPe 

e sua relação com a SIRS entre pacientes com anel aórtico pequeno após implante 

de prótese valvar biológica convencional e prótese Perceval S, e seu impacto na 

sobrevida no curto e médio prazo.  

As hipóteses levantadas neste estudo são: (1) As MPe estão relacionadas com 

SIRS nos pós-operatório de pacientes com anel aórtico pequeno submetidos a troca 

valvar aórtica; (2) O uso da prótese Perceval S diminui os tempos de anoxia, CEC e 

cirúrgico total, apresenta melhor desempenho hemodinâmico, gradientes 

transvalvares aórticos residuais menores, com isto menor incidência de SIRS, 

evidenciado com níveis inferiores de MPe CD144+ no pós-operatório quando 
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comparado ao uso de prótese valvar biológica convencional; (3) A SIRS está 

associada com pior evolução pós-operatória. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1 Anatomia Cirúrgica da Valva Aórtica 

 

A valva aórtica normal consiste em três válvulas finas e simétricas que são 

suportadas pelo anel valvar aórtico e se estendem para a raiz da aorta. As válvulas  

coronárias direita e esquerda estão dentro dos seios de valsalva que dão origem as 

artérias coronárias correspondentes e a válvula restante é denominada válvula não 

coronariana (16-18). 

Quando se refere a anatomia cirúrgica valvar aórtica, deve se observar a estrutura 

valvar propriamente dita e a sua relação com as estruturas adjacentes, deste modo 

se tem o conceito do complexo valvar aórtico, que inclui as válvulas ou folhetos 

semilunares, o anel valvar e a raiz da aorta (16-18).  

Na raiz da aorta observamos a junção ventrículo-arterial, postos comissurais, os 

seios de Valsava e a junção sino-tubular (16-18).  

O anel valvar aórtico anatômico que faz parte do esqueleto fibroso do coração, é 

uma estrutura tridimensional em forma de coroa, não é um anel circular contínuo, pois 

não existe uma linha circular contínua de inserção dos folhetos, neste sentido desde 

o ponto de vista cirúrgico se considera outras duas denominações anel valvar aórtico 

cirúrgico e o anel valvar aórtico virtual (16-18). 

O anel valvar aórtico cirúrgico, corresponde a região da junção ventrículo-arterial, 

onde são passados os pontos de sutura na cirurgia de troca valvar aórtica (16-18).  

O Anel virtual ou anel da imagem (observado nos estudos de imagem Tomografia 

Computadorizada (TC), Ressonância Magnética Nuclear (RMN) e Ecocardiograma) 

corresponde a região de fixação basal ou limite inferior da inserção de cada um dos 

folhetos da valva aórtica (referência nos procedimentos transcatéter) (16). (Figura 1) 
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Figura 1. Diagrama do anel aórtico virtual e anatômico.  

Modificado de:  Piazza N et al. (16) 

  

No que se refere as relações anatômicas, encontram-se importantes estruturas 

que devem se ter presente ao momento de realizar a intervenção na valva aórtica, 

como são a cortina mitro-aórtica, o sistema de condução e os óstios coronários. 

(Figura 2) (16,19) 

A cortina mitro-aórtica é um pequeno espaço entre o anel valvar aórtico e o anel 

valvar mitral, através do qual as valvas aórtica e mitral estão intimamente relacionadas 

(16,19).  

Na região intercomissural entre os folhetos não coronariano e coronariano 

direito, passa feixe do sistema de condução, também apresenta intima relação com o 

nó atriventricular, consequentemente risco de gerar bloqueio átrio-ventricular total, se 

pontos de sutura muito profundos forem realizados nessa região do anel valvar (18). 

Também se deve estar sempre atento com a localização (origem) e altura dos 

óstios coronários, ao momento de realizar o implante cirúrgico ou transcatéter de 

prótese valvares, para evitar a obstrução ou lesão deles (16-18). 
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Figura 2. Anatomia das valvas cardíacas.  

Modificado de: Weinhaus AJ et al. (19)  

 

2.2 Anel Valvar Aórtico Pequeno 

 

Considera-se anel valvar aórtico pequeno aquele cuja mensuração através de 

exame de imagem (Ecocardiograma, TC ou RMN) ou por medição direta 

intraoperatória for ≤23 mm. Outra definição inclui aqueles pacientes nos quais não 

pode ser implantada uma prótese valvar aórtica maior do que 21 mm (20-25).  

 

2.3 Estenose valvar aórtica 

 

A estenose valvar aórtica é a obstrução na via de saída do ventrículo esquerdo 

devida a uma abertura valvar incompleta ou estreitamento do orifício valvar aórtico, 

por espessamento, calcificação e/ou fusão dos seus folhetos, existe uma obstrução 

fixa na via de saída do ventrículo esquerdo o que gera um gradiente pressórico 
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sistólico entre o ventrículo esquerdo e a raiz da aorta, incrementando a pressão 

sistólica e diastólica e tempo de ejeção do ventrículo esquerdo (1).  

A estenose valvar aórtica pode ser de etiologia congênita, (por valva aórtica 

monovalvular, bivalvular ou anormalidade trivalvular) (26) ou adquirida, secundaria a 

febre reumática ou degenerativa em relação ao envelhecimento (27). 

Aproximadamente 1% da população nasce com valva aórtica bivalvular, 

apresentando estenose valvar em até 1/3 destes pacientes, geralmente começando o 

quadro clínico entre os 40 e 70 anos de idade (26,28).  

A doença valvar aórtica adquirida secundária a febre reumática, é causa de 

estenose valvar em populações mais jovens em países subdesenvolvidos, 

frequentemente acompanhada de comprometimento valvar mitral (27).  

A prevalência da estenose valvar aórtica está aumentando rapidamente em 

consequência da maior expectativa de vida e o envelhecimento da população, a 

estenose valvar aórtica é uma das doenças cardíacas valvares mais comuns. A forma 

mais comum de doença valvar nos países desenvolvidos é a estenose valvar aórtica 

calcificada senil ou degenerativa (Figura 3), que compartilha muitos dos fatores de 

risco da aterosclerose, incluindo tabagismo, hipertensão arterial sistêmica; 

dislipidemia, e, mais importante, a idade avançada, está presente em 4,5% da 

população acima de 75 anos e em 10 % da população acima de 80 anos (1,3,26-30). 

 

 

Figura 3. Aparência da valva aórtica normal e anormal.  
a. Valva aórtica normal b. uma valva aórtica com estenose aórtica calcificada grave. Modificado de: 

Lindman BR et al. (31)  

 

Para confirmar o diagnóstico da estenose valvar aórtica e gravidade, a 

ecocardiografia é fundamental, permite avaliar o gradiente transvalvar aórtico médio 

(o parâmetro mais robusto), velocidade transvalvar de pico (Vmáx) e a área valvar 

(32,34).  
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Em casos discordantes, outros parâmetros devem ser avaliados, como estado 

funcional, volume sistólico ejetivo indexado pela superfície corpórea (VSi), índice de 

velocidade Doppler, grau de calcificação valvar, a função do ventrículo esquerdo, a 

espessura da parede, presença ou ausência de hipertrofia do ventrículo esquerdo, 

condições de fluxo e adequação do controle da pressão arterial sistêmica. A avaliação 

deve ser realizada quando a pressão arterial (PA) estiver bem controlada para evitar 

os efeitos de fluxo de confusão do aumento da pós-carga (32,34).   

Através do ecocardiograma também é detectada a presença de doença valvar 

concomitante ou patologia aórtica associada, que vai influenciar de forma direta na 

tomada de decisões e na escolha do tipo de tratamento ou via de abordagem a ser 

implementada (tratamento cirúrgico ou transcatéter) (32-34). 

Em casos incertos, como na estenose valvar aórtica de baixo gradiente, a 

medida do volume sistólico ejetivo indexado mostrando valores reduzidos (VSi abaixo 

de 35 mL/m2) definem como estenose aórtica de baixo fluxo (32-34). 

Quando existe queda da fração de ejeção do ventrículo esquerdo, o 

ecocardiograma com stress pode evidenciar estenose importante, se na presença de 

reserva contrátil se mantem com área valvar abaixo de 1 cm2, e para aqueles 

pacientes sem reserva contrátil, baixo volume sistólico e fração de ejeção preservada 

a realização da Tomografia Computadorizada Cardíaca (TCC) e a medida do escore 

de cálcio da valva aórtica fornecem informações adjuvantes importantes, permitindo 

a confirmação da estenose valvar importante (30,35-37). 

A área normal da valva aórtica é de 3 a 4 cm2, quando a valva aórtica com lesão 

apresenta uma área menor de que 1,0 cm2 (ou ≤0,6 cm²/m²), gradiente transvalvar 

sistólico médio acima de 40 mmHg e velocidade de fluxo transvalvar aórtico de 4 m/s 

ou mais é classificado pelo ecocardiograma com Doppler como uma estenose grave, 

independentemente da função do ventrículo esquerdo e das condições de fluxo, 

apesar que geralmente nesta fase o paciente torna-se sintomático e relaciona-se com 

piora da função ventricular e aumento da mortalidade (2,38). As recomendações (1) 

para a classificação da gravidade da estenose valvar aórtica estão no Quadro 1.  
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Quadro 1. Recomendações para Classificação da gravidade da Estenose valvar 
aórtica 

  Discreta  Moderada Grave  

Velocidade pico (m/s) 2,0-2,9 3,0-4,0 ≥4,0 

Gradiente médio(mmHg) <20 20-39 ≥40 

AVA (cm2) >1,5 1,0-1,5 <1,0 

AVA indexada (cm2/m2) >0,85 0,60-0,85 <0,6 

AVA= Área valvar aórtica 
Modificado de: Tarasoutchi F et al. (1). 

 
 

Deste modo a estenose valvar aórtica se classifica em 4 estágios de 

importância prognóstica, com base na presença ou ausência de sintomas, achados 

no ecocardiograma com Doppler em relação a área valvar aórtica, gradiente de 

pressão transvalvar aórtico médio, velocidade de fluxo transvalvar aórtico, e das 

consequências da obstrução valvar no ventrículo esquerdo o acometimento ou não da 

fração de ejeção do ventrículo esquerdo (FEVE) (39-41). São os seguintes: 

• Estágio A (em risco): paciente assintomático, com fatores de risco para o 

desenvolvimento de cardiopatia valvar como valva aórtica bicúspide ou esclerose 

aórtica, velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo < 2 m/s. 

• Estágio B (progressivo): o paciente é assintomático, mas atende os critérios 

para cardiopatia valvar leve a moderada.  

o Leve: velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo de 2 a 2,9 m/s ou 

gradiente de pressão transvalvar aórtico médio < 20 mmHg. 

o Moderada: velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo de 3 a 3,9 m/s ou 

gradiente de pressão transvalvar aórtico médio de 20 a 39 mmHg. 

• Estágio C (assintomático/grave): o paciente é assintomático, mas atende aos 

critérios para cardiopatia valvar grave. 

C1 

o Grave: velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo ≥ 4 m/s ou gradiente de 

pressão transvalvar aórtico médio ≥ 40 mmHg. 

o Muito grave: velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo ≥ 5 m/s ou 

gradiente de pressão transvalvar aórtico médio ≥ 60 mmHg. 
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C2  

o Grave com disfunção ventricular esquerda: velocidade de fluxo transvalvar 

aórtico máximo ≥ 4 m/s ou gradiente de pressão tranvalvar aórtico médio ≥ 40 mmHg; 

fração de ejeção do ventrículo esquerdo < 50%. 

• Estágio D (sintomático / grave): o paciente é sintomático e atende aos critérios 

para cardiopatia valvar grave.  

- D1: velocidade de fluxo transvalvar aórtico máximo ≥ 4 m/s ou gradiente de 

pressão transvalvar aórtico médio ≥ 40 mm Hg; área valvar aórtica tipicamente ≤ 1 

cm². A mortalidade é de 50% em 1 ano, e 70% -80% em 2 anos sem a substituição 

valvar aórtica.  

Ao contrário da estenose aórtica típica que resulta em alta velocidade de fluxo, 

2 subgrupos são caracterizados por baixa velocidade de fluxo e/ou gradiente (a área 

valvar aórtica deve ser medida para categorizar esses estágios): 

- D2: estenose aórtica grave de baixo fluxo/baixo gradiente com FEVE reduzida; área 

valvar aórtica ≤ 1 cm² com velocidade aórtica máxima em repouso < 4 m/s ou 

gradiente de pressão média < 40 mmHg. 

O ecocardiograma sob estresse com dobutamina mostra área valvar aórtica ≤1 

cm² com velocidade aórtica máxima ≥ 4 m/segundo a qualquer vazão. 

- D3: estenose aórtica grave de baixo gradiente com FEVE normal ou estenose aórtica 

grave de baixo fluxo paradoxal; área valvar aórtica ≤ 1 cm² com velocidade aórtica 

máxima < 4 m/s ou gradiente de pressão média < 40 mm Hg; a FEVE é de 50% ou 

mais com baixo volume sistólico (41). 

 

Neste sentido, quatro grandes categorias são definidas, na estenose valvar 

grave (30): 

 

1. Estenose aórtica de alto gradiente ou clássica [gradiente médio ≥40 mmHg, 

velocidade de pico ≥4,0 m/s, área valvar ≤1 cm2 (ou ≤0,6 cm²/m²)]. Corresponde ao 

50-70% dos pacientes com estenose aórtica. 

2. Estenose aórtica de baixo gradiente e baixo fluxo com fração de ejeção 

reduzida (gradiente médio <40 mmHg, área valvar ≤1 cm2, FEVE <50%, VSi ≤35 

mL/m2). Corresponde 5 a 10 % dos pacientes, devem ser submetidos a 

ecocardiograma com stress farmacológico para diagnóstico diferencial entre estenose 

aórtica verdadeira e pseudo estenose aórtica.  
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3. Estenose aórtica de baixo gradiente e baixo fluxo com fração de ejeção 

preservada (gradiente médio <40 mmHg, área valvar ≤1 cm2, FEVE ≥50%, VSi ≤35 

mL/m2). Normalmente encontrado em idosos hipertensos com VE pequeno e 

hipertrofia acentuada. Corresponde a 10-25% dos pacientes. 

4. Estenose aórtica de baixo gradiente e fluxo normal com fração de ejeção 

preservada (gradiente médio <40 mmHg, área valvar ≤1 cm2, FEVE≥50%, VSi >35 

mL/m2). 

 

2.4 Tratamento da estenose valvar aórtica 

 

O tratamento definitivo da estenose valvar aórtica grave é a substituição valvar 

aórtica por prótese valvar através da abordagem cirúrgica ou transcatéter. A 

substituição da valva aórtica ainda é a única terapêutica efetiva a longo prazo, que 

além de melhorar sintomas e qualidade de vida, muda o prognóstico melhorando a 

sobrevida, é indicado principalmente para os pacientes com estenose valvar aórtica 

estágio D, com algumas exceções para estágio C, como naqueles pacientes com 

estenose grave assintomáticos com FEVE <50%, para preservação da função 

ventricular esquerda (1,38,40-42).  

Segundo as Diretrizes da ESC/EACTS (The European Society of Cardiology / 

The European Association for Cardio-Thoracic Surgery) de 2021 (30), a intervenção 

valvar esta indicada em pacientes sintomáticos com estenose grave, quando 

estiverem:  

• Alto gradiente (Classe I, nível de evidência B) 

• Baixo fluxo, baixo gradiente, com FEVE reduzida e evidência de reserva de 

fluxo (contrátil). (Classe I, nível de evidência B) 

• Deve ser considerada em pacientes sintomáticos com estenose aórtica de 

baixo fluxo, baixo gradiente com FEVE normal após cuidadosa confirmação de que a 

estenose aórtica é grave (Classe IIa, nível de evidência C) 

• Deve ser considerada em pacientes sintomáticos com estenose aórtica grave 

de baixo fluxo, baixo gradiente e FEVE reduzida sem reserva de fluxo (contrátil), 

principalmente quando o escore de cálcio e TCC confirmar estenose aórtica grave. 

(Classe IIa, nível de evidência C) 



44 

 

A intervenção é recomendada em pacientes assintomáticos quando estiverem 

com estenose aórtica grave: 

• E disfunção do VE (FEVE <50%) sem outra causa. (Classe I, nível de evidência 

B) 

• Sintomas demonstráveis no teste ergométrico. (Classe I, nível de evidência C) 

• Deve ser considerada em pacientes assintomáticos com estenose aórtica grave 

e disfunção sistólica do VE (FEVE <55%) sem outra causa. 

           (Classe IIa, nível de evidência B) 

• Deve ser considerada em pacientes assintomáticos com estenose aórtica grave 

e queda sustentada da PA (>20 mmHg) durante o teste de esforço. (Classe IIa, nível 

de evidência C) 

 

A intervenção deve ser considerada em pacientes assintomáticos com FEVE 

>55% e teste de esforço normal se o risco do procedimento for baixo e um dos 

seguintes parâmetros estiver presente (Classe IIa, nível de evidência B): 

•  Estenose aórtica muito grave (gradiente médio ≥60 mmHg ou Vmax >5 m/s). 

•  Calcificação valvar grave (idealmente avaliada por TCC) e progressão Vmax 

≥0,3 m/s/ano.  

•  Níveis do peptídeo natriurético do tipo B (BNP) acentuadamente elevados (>3 

vezes o valor normal corrigido por idade e sexo) confirmados por medições repetidas 

e sem outra explicação. 

De acordo a última atualização da Diretriz Brasileira de Valvopatias (3), a 

substituição valvar cirúrgica é primeira escolha para pacientes com estenose aórtica 

importante com menos de 70 anos e sem contraindicação ou risco cirúrgico elevado. 

Pode ser indicada em pacientes com risco intermediário ou idosos com baixo risco a 

depender da decisão do Heart Team e da disponibilidade do procedimento 

transcatéter.  

As indicações para intervenção valvar, com substituição valvar cirúrgica ou 

TAVI (Transcatheter Aortic Valve Implantation), é classe IA de indicação para 

pacientes com estenose grave é sintomática, classe IB para assintomáticos com 

FEVE<50%, classe IIa B com teste ergométrico positivo, Classe IIa C em pacientes 

assintomáticos com valvopatia crítica: AVA<0,7 cm2, Velocidade máxima do jato>5,0 

m/s, Gradiente médio VE/Aorta>60 mmHg. Comtempla situações especiais: estenose 

aórtica importante de baixo-fluxo/baixo-gradiente com FEVE reduzida, com reserva 
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contrátil IIa B e sem reserva contrátil mais escore de cálcio elevado IIa C, e estenose 

aórtica importante paradoxal sintomática IIa C (3). 

Segundo as últimas diretrizes da ACC/AHA (American College of 

Cardiology/American Heart Association) (43), a substituição valvar cirúrgica é Classe 

I para pacientes adultos com estenose grave e: 

• Alto gradiente (estágio D1), nível de evidência A 

Com nível de evidência B: 

• Em pacientes assintomáticos e uma FEVE<50% (Estágio C2) 

• Em pacientes assintomáticos (Fase C1) com indicação de cirurgia cardíaca por 

outras condições. 

• Em pacientes sintomáticos de baixo fluxo e baixo gradiente com FEVE reduzida 

(estágio D2) 

• Em pacientes sintomáticos de baixo fluxo e baixo gradiente com FEVE normal 

(estágio D3), se a estenose aórtica for a causa mais provável dos sintomas. 

A substituição valvar cirúrgica é razoável, indicação Classe IIa e nível de 

evidência B em pacientes com estenose aórtica grave e: 

• Aparentemente assintomáticos (estágio C1) e baixo risco cirúrgico, quando um 

teste de esforço demonstra diminuição da tolerância ao exercício (normalizado para 

idade e sexo) ou uma queda PA sistólica ≥10 mmHg desde a linha de base até o pico 

do exercício. 

• Em pacientes assintomáticos com estenose aórtica muito grave (definido como 

uma Vmax de ≥5 m/s) e baixo risco cirúrgico. 

• Em pacientes aparentemente assintomáticos (estágio C1) e baixo risco 

cirúrgico, quando o nível de BNP é > 3 vezes o valor normal 

• Em pacientes assintomáticos com alto gradiente (estágio C1) e baixo risco 

cirúrgico, quando o teste em série mostra um aumento da Vmax≥0,3 m/s por ano. 

A substituição valvar cirúrgica é razoável, Indicação Classe IIb em pacientes 

com estenose aórtica grave e: 

• Assintomáticos, alto gradiente (estágio C1) e diminuição da FEVE em pelo 

menos 3 imagens seriadas para <60%. Nível de evidência B 

• Em pacientes com estenose valvar aórtica moderada (estágio B) que estão 

passando por cirurgia cardíaca por outras indicações. Nível de evidência C. 
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Em pacientes com estenose valvar aórtica grave sintomático o tratamento  

precoce é determinante, com impacto na taxa de mortalidade e complicações 

decorrentes da evolução natural da estenose valvar aórtica, já foi bem consolidado 

que o principal marcador para intervenção valvar é o aparecimento dos sintomas 

clássicos, insuficiência cardíaca, sincope ou angina, após o início dos sintomas 50% 

dos pacientes evoluem para óbito em 2, 3 e 5 anos respectivamente se mantidos em 

tratamento clínico (Figura 4) (44). 

 

 

Figura 4.  História Natural da Estenose Aórtica sem intervenção cirúrgica.  
Modificado de: Ross J Jr et al. (44) 

 

Até o momento, na ausência de características prognósticas adversas, a 

espera vigilante tem sido geralmente recomendada com intervenção imediata no início 

dos sintomas. 

Entretanto, em relação aos pacientes assintomáticos, recentemente, os 

resultados publicados no estudo  AVATAR (Aortic Valve Replacement Versus 

Conservative Treatment in Asymptomatic Severe Aortic Stenosis) em 157 pacientes 

com estenose aórtica assintomática grave [com teste de esforço negativo, sem a 

queda da PA>20 mmHg, sem alteração isquêmica no eletrocardiograma ou 

ecocardiograma, e o STS score (Society of Thoracic Surgeons score) <8%] que foram 

alocados aleatoriamente para cirurgia precoce ou tratamento conservador, o grupo 

cirúrgico teve uma incidência significativamente menor do desfecho composto 

primário (mortalidade por todas as causas, infarto agudo do miocárdio, acidente 

vascular cerebral ou hospitalização não planejada por insuficiência cardíaca), 15,2% 
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no grupo cirúrgico versus (vs) 34,7% no grupo conservador  com HR (Hazard ratio), 

0,46 [IC (Intervalo de confiança) 95%, 0,23-0,90]; P=0,02. Resultados que sugerem 

que nos pacientes com cirurgia valvar precoce, com estenose aórtica grave, realmente 

assintomáticos, sem fatores agravantes, e em centros com grande experiência e 

baixas taxas de mortalidade a indicação cirúrgica seria factível, segura e benéfica 

nesse grupo de pacientes de baixo a moderado risco cirúrgico (45).  

Nas diretrizes atuais de manejo das valvopatias da ESC/EACTS (30), os 

limiares em que a intervenção deve ser considerada (recomendação de Classe IIa) 

em pacientes assintomáticos com estenose aórtica grave foram reduzidos para 

FEVE<55% e Vmáx≥5 m/s em cirurgias de baixo risco. No entanto no foi diminuído 

para pacientes sem fatores agravantes, características avaliadas no estudo AVATAR 

(45) que poderiam apoiar a modificação da classe de indicação cirúrgica para IIa em 

diretrizes futuras neste subgrupo de pacientes. 

A escolha do tipo de abordagem para a substituição valvar aórtica cirúrgica vs 

transcatéter deve ser com base em vários fatores, incluindo risco cirúrgico, anatomia, 

fragilidade, comorbidades, preferências do paciente; sobrevida esperada após o 

procedimento e presença de doença cardíaca associada com necessidade de 

correção cirúrgica, no qual a abordagem cirúrgica convencional poderia ser mais 

adequada. Para pacientes nos quais a abordagem transcatéter está sendo 

considerada, é recomendada a discussão por uma equipe multidisciplinar de 

profissionais de saúde com experiência em valvopatias, conhecida como “Heart 

Team”, composta por especialistas em Cardiologia Clínica e Intervencionista, Imagem 

Cardiovascular e Cirurgia Cardiovascular, possibilitando através de um processo de 

decisão partilhada a escolha de uma melhor estratégia de tratamento (3,30,43). 

Neste sentido, as recomendações segundo as diretrizes da ESC/EACTS (2021) 

(30) para o tipo de intervenção são: 

• A substituição valvar aórtica cirúrgica é recomendada em pacientes mais 

jovens com baixo risco para cirurgia [<75 anos e STS-PROM (Society of Thoracic 

Surgeons -predicted risk of mortality)/EuroSCORE II (European System for Cardiac 

Operative Risk Evaluation)<4%] ou em pacientes operáveis e inadequados para TAVI 

transfemoral. (Classe I, nível de evidência B). 

• TAVI é recomendado em pacientes mais velhos (>75 anos), ou naqueles de 

alto risco (STS-PROM/EuroSCORE II >8%) ou inadequado para cirurgia. (Classe I, 

nível de evidência A). 



48 

 

• A substituição valvar aórtica cirúrgica ou TAVI são recomendados para 

pacientes de acordo com a clínica individual, características anatômicas e 

procedimentais. (Classe I, nível de evidência B). 

• TAVI não transfemoral pode ser considerado em pacientes inoperáveis e 

inadequados para o TAVI transfemoral. (Classe IIb, nível de evidência C) 

• A valvotomia aórtica por balão pode ser considerada como uma ponte para 

substituição valvar aórtica cirúrgica ou TAVI em pacientes hemodinamicamente 

instáveis e (se viável) naqueles com estenose aórtica grave que requerem cirurgia 

não cardíaca urgente de alto risco. (Classe IIb, nível de evidência C). 

 

Por fim, a substituição valvar aórtica cirúrgica é recomendada em pacientes 

com estenose aórtica grave submetidos a cirurgia de revascularização miocárdica ou 

intervenção cirúrgica na aorta ascendente ou outra valva (Classe I, nível de evidência 

C). A substituição valvar aórtica cirúrgica deve ser considerada em pacientes com 

estenose aórtica moderada submetidos a cirurgia de revascularização miocárdica ou 

intervenção cirúrgica na aorta ascendente ou outra valva após discussão do Heart 

Team (Classe IIa, nível de evidência C) (30).  

 

2.5 Desproporção prótese-paciente 

 

Pacientes com doença valvar aórtica, podem apresentar um diâmetro do anel 

valvar aórtico nativo pequeno (≤23 mm) (46). Esta população tem maior risco de 

desproporção prótese-paciente (DPP), pelo que se recomenda a escolha de um 

tamanho de prótese adequado à superfície corpórea (SC). Em alguns casos, é 

necessário a ampliação cirúrgica do anel aórtico, com o intuito de implantar uma 

prótese de maior tamanho e assim evitar o risco de DPP (47-49). 

A DPP é uma complicação associada à substituição da valva aórtica e ocorre 

quando a área do orifício efetivo (AOE) da prótese implantada é insuficiente ou 

pequena para a SC do paciente, gerando gradiente de pressão transvalvar aórtico 

sistólico no pós-operatório, anormalmente elevado (49-52). 

Para o cálculo da DPP é utilizada a área do orifício efetivo indexada (AOEi) 

obtida pela divisão entre a AOE pela área de SC do paciente (AOEi=AOE/SC). A área 

do orifício efetivo é calculada a partir do diâmetro anatômico interno da prótese 

fornecida pelos fabricantes de acordo a estudos realizados in vitro e in vivo (50,53), 
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ou com a ecocardiografia com Doppler no pós-operatório, através da equação de 

continuidade. A AOE da prótese depende do tamanho da mesma, porém próteses do 

mesmo tamanho e de diferentes fabricantes eventualmente podem não ter a mesma 

AOE (50,54). 

A área de SC é calculada pela fórmula de Dubois e DuBois: ASC(m2) = (Peso 

0,425 x Altura 0,725) x 0,007184, sendo Peso em quilogramas (Kg) e Altura em 

centímetros (cm) (55-57). 

Considera-se DPP quando a AOEi é menor que 0,9 cm2/m2 (52,53). A DPP é 

leve se a AOEi for maior que 0,85 cm2/m2, moderada se for >0,65 e ≤0,85 cm2/m2 e 

importante quando for ≤0,65 cm2/m2 (9,50,53,54,58-60). 

A DPP foi descrita pela primeira vez por Rahimtoola SH em 1978, e destacava 

o possível impacto da DPP com os resultados não favoráveis a longo prazo na classe 

funcional (CF) da New York Heart Association (NYHA), FEVE e na sobrevida dos 

pacientes submetidos a substituição valvar (49). Atualmente estudos tem 

demonstrado que pacientes com DPP após substituição valvar aórtica têm pior CF, 

insatisfatória redução da hipertrofia do ventrículo esquerdo, aumento do risco de 

mortalidade hospitalar e tardia em comparação com pacientes que não tem DPP (61). 

Com maior impacto clínico nos pacientes com FEVE reduzida, hipertrofia ventricular 

esquerda importante e cirurgia de revascularização miocárdica concomitante (62). 

A prevalência de DPP moderada varia de 20% a 70% e DPP grave de 2% a 

10% após substituição valvar aórtica ou mitral (61,63). A DPP está mais comumente 

associada ao implante de próteses valvares pequenas com diâmetro ≤ 21 mm, no 

entanto, outros fatores foram relacionados com maior risco de desenvolvimento de 

DPP, entre estes o gênero feminino, obesidade, faixa etária avançada, hipertensão 

arterial sistêmica, doença renal crônica, diabetes, uso de bioprótese, assim como 

maior incidência de DPP nos pacientes com prótese cirúrgica convencional do que 

prótese transcatéter (63-67). 

Neste sentido, estudo em centro assistencial brasileiro em 101 pacientes com 

estenose valvar aórtica, submetidos a troca valvar aórtica por biopróteses tamanho 19 

ou 21 mm, mostrou uma AOEi média de 0,82±0,08 cm2/m2 (DPP moderado) e 

gradiente de pressão transvalvar aórtico médio residual no pós-operatório imediato de 

20,54±7,55 mmHg, apesar da substituição valvar, 16,86% dos pacientes com AOEi 

valvar aórtica <0,75 cm2/m2 (47).  
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A única intervenção eficaz para o tratamento da DPP com repercussão clínica 

e hemodinâmica é a reoperação com implante de uma prótese valvar maior e/ou 

ampliação do anel valvar aórtico. Portanto, o foco precisa estar na prevenção (63). A 

ampliação do anel valvar aórtico se associa com aumento do tempo cirúrgico, 

principalmente quando realizada em pacientes com anéis aórticos calcificados, 

achado frequente em pacientes idosos, considerados um subgrupo de maior risco 

cirúrgico, essa abordagem geralmente é tecnicamente desafiadora e pode resultar em 

aumento da morbidade (68,69). 

 

2.6 Tipos de próteses valvares 

 

As próteses para a substituição valvar aórtica podem ser mecânicas ou biológicas. 

A prótese mecânica mais usada é a de duplo disco, em razão do bom desempenho 

hemodinâmico e alta confiabilidade do funcionamento. A principal vantagem das 

valvas mecânicas é não sofrerem alterações degenerativas, com uma vida útil que 

excede a expectativa de vida do paciente. A principal desvantagem é a necessidade 

de anticoagulação, pelo risco de trombose, sendo que existem pacientes com 

contraindicações clínicas e sociais que impedem o seu uso, por risco aumentado de 

sangramento (70,71). (Figura 5) 

 

 

Figura 5. Algumas Próteses Mecânicas Aórticas disponíveis no Brasil. 
A. Regent™ Fonte: https://www.cardiovascular.abbott/int/en/hcp/products/structural-heart/surgical-

valve-solutions/regent-valve.html.   

B. On-X, Fonte: https://www.cryolife.com/wp-content/uploads/2017/03/OnX-Heart-Valves-Product-

Header_600x200-1.png  

C. Carbomedics standard, Fonte: https://www.corcym.com/devices/aortic/carbo-medics.  

 

Por outro lado, as próteses valvares biológicas podem ser xenoenxertos 

(derivados de animais, como por exemplo a valva porcina ou de pericárdio bovino), ou 

https://www.cardiovascular.abbott/int/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/regent-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/int/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/regent-valve.html
https://www.cryolife.com/wp-content/uploads/2017/03/OnX-Heart-Valves-Product-Header_600x200-1.png
https://www.cryolife.com/wp-content/uploads/2017/03/OnX-Heart-Valves-Product-Header_600x200-1.png
https://www.corcym.com/devices/aortic/carbo-medics
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aloenxertos (geralmente, valvas cardíacas humanas criopreservadas). Em razão de 

sua disponibilidade limitada, aloenxertos são raramente utilizados. Em relação aos 

xenoenxertos estes podem ser com suporte ou stent (próteses stented) ou sem 

suporte (próteses stentless) (70). 

 

 

Figura 6. Algumas Próteses Biológicas Aórticas disponíveis no Brasil. 
A. Válvula aórtica Inspiris Resilia Fonte: https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/inspiris-

resilia; B. Válvula aórtica Magna Ease Fonte: https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/aortic-

pericardial; C. Crown PRT Fonte: https://www.corcym.com/devices/aortic/crown-prt; D. TrifectaTM Fonte: 
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-

valve.html; E. EpicTM aórtica Fonte: https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-

heart/epic-tissue-valve.html; F.  Vivere Fonte: 

https://braile.com.br/en/especialidades/cirurgiacardiaca/viverebovinepericardiumorganicvalvularbiopro

sthesis.  

 

A principal vantagem das próteses biológicas é o baixo risco de 

tromboembolismo, o que torna a anticoagulação a longo prazo desnecessária (59). 

Sua principal desvantagem é serem sujeitas a calcificação degenerativa, no longo 

prazo podem necessitar de reoperação (72,73).  

Uma opção cirúrgica para pacientes com anel aórtico pequeno seria o uso de 

próteses biológicas stentless, que têm demonstrado melhor desempenho 

hemodinâmico quando comparadas as próteses convencionais stented, gerando 

gradientes transvalvares aórticos menores (74). Contudo, apresenta algumas 

desvantagens, a técnica para o implante de próteses stentless é mais complexa em 

relação às próteses stented; assim como maior taxa de obstrução coronária nos 

pacientes com próteses stenless degeneradas que foram submetidos ao implante de 

https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/inspiris-resilia
https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/inspiris-resilia
https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/aortic-pericardial
https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/aortic-pericardial
https://www.corcym.com/devices/aortic/crown-prt
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/epic-tissue-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/epic-tissue-valve.html
https://braile.com.br/en/especialidades/cirurgiacardiaca/viverebovinepericardiumorganicvalvularbioprosthesis.
https://braile.com.br/en/especialidades/cirurgiacardiaca/viverebovinepericardiumorganicvalvularbioprosthesis.
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prótese valvar aórtica transcatéter valve in valve (valva dentro da valva), quando 

comparadas as próteses stented (11).  

Nos últimos anos, TAVI surgiu como uma abordagem minimamente invasiva 

para tratar esses pacientes. Os estudos PARTNER 1 e 2 demonstraram a 

superioridade do TAVI sobre a terapia medicamentosa em pacientes considerados 

inoperáveis, e a não inferioridade do TAVI em pacientes de risco alto e intermediário 

quando comparados a substituição valvar cirúrgica (75,76).  

O implante de prótese valvar aórtica transcatéter está associado com menor 

incidência de DPP (77), pela maior área de orifício efetivo da prótese quando 

comparada a prótese cirúrgica convencional, no entanto, a TAVI tem sido associada 

com maiores taxas de refluxo paraprotético em anéis valvares aórticos muito 

calcificados, complicações vasculares, trombose de folhetos, assim como distúrbios 

da condução elétrica com maiores taxas de bloqueios atrioventriculares e 

interventriculares. Além disso, a impossibilidade de extirpar a valva nativa, levantou 

preocupações sobre a durabilidade dessa abordagem (76, 78-82). 

 

 

 

Figura 7. Algumas Próteses Biológicas Aórticas transcatéter disponíveis no Brasil. 
A. Inovare alpha Fonte: https://braile.com.br/produtos/biologica/inovarealphaprotesevalvularbiologica; 

B. Sapien 3 Fonte: https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/transcatheter-Sapien-3; C. 

Acurate Neo 2 Fonte: https://www.bostonscientific.com/pt-BR/especialidades-medicas/doencas-

estruturais-do-coracao/produtos-relacionados.html; D. CoreValve Evolut R Fonte: 

https://www.medtronic.com/me-en/healthcare professionals/products/cardiovascular/transcatheter-

aortic-heart-valves/evolut-r.html. 

 

Outro subgrupo de próteses valvares são as próteses de rápido implante, 

entres estas a próteses valvares biológicas de rápida liberação como a Intuity 

(Edwards) e a prótese autoexpansível sem sutura Perceval S (LivaNova, London, UK). 

https://braile.com.br/produtos/biologica/inovarealphaprotesevalvularbiologica
https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/transcatheter-Sapien-3
https://www.bostonscientific.com/pt-BR/especialidades-medicas/doencas-estruturais-do-coracao/produtos-relacionados.html
https://www.bostonscientific.com/pt-BR/especialidades-medicas/doencas-estruturais-do-coracao/produtos-relacionados.html
https://www.medtronic.com/me-en/healthcare
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Estas próteses foram desenhadas com o objetivo de facilitar o implante cirúrgico e 

melhorar o funcionamento hemodinâmico (83). 

 

Figura 8. Próteses Biológicas Aórticas  cirúrgicas de rápido implante disponíveis no 

Brasil. A. Perceval Fonte: https://www.corcym.com/devices; B. Intuity Fonte: 

https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/intuity.  

 

A idade avançada e comorbidades estão associados ao aumento do risco 

cirúrgico, o que incentivou o desenvolvimento de procedimentos valvares aórticos 

minimamente invasivos com o objetivo de reduzir a mortalidade e morbidade em 

pacientes idosos. É sabido que pacientes idosos representam um desafio à cirurgia 

cardíaca, mesmo na ausência de características de alto risco cirúrgico, nesses 

pacientes, procedimentos menos invasivos permitiriam uma redução do risco global e 

ofereceriam um melhor resultado cirúrgico. Uma prótese sem suturas permitiria 

também uma abordagem minimamente invasiva (84,85).  

A prótese valvar Perceval S é uma bioprótese colapsável e sem suturas, com 

componente tecidual construído a partir de pericárdio bovino, circundado por um 

“stent” de Nitinol flexível, autoexpansível, que suporta a prótese valvar e a ancora no 

interior do anel valvar aórtico, na sua base contém um colar de vedação perianelar 

para ajudar a reduzir o vazamento paraprotético e estabilização da prótese, disponível 

em 4 tamanhos pequeno ou S (small), médio ou M (medium), grande ou L (large) e 

extra-grande ou XL (extralarge), correspondentes aos diâmetros de prótese valvar 

biológica 21, 23, 25 e 27 mm respectivamente (86,87). 

O implante da prótese valvar Perceval difere da prótese valvar aórtica cirúrgica 

convencional, pois foi projetada para um implante rápido semelhante ao implante de 

prótese transcatéter, mas através de aortotomia. Depois da descalcificação e retirada 

dos folhetos da valva aórtica nativa procede-se à passagem de três pontos de sutura 

https://www.corcym.com/devices
https://www.edwards.com/br/devices/heart-valves/intuity
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guia temporários, no ponto mais baixo do anel valvar aórtico nativo (correspondente 

aos fundos de seios de valsalva) e nos ilhós do anel da prótese, estes fios guia servem 

de orientação para um adequado posicionamento da prótese no anel aórtico nativo, 

sendo removidos antes do fechamento da aortotomia, ao contrário do implante de 

prótese valvar cirúrgica convencional que requer a colocação de 15 a 18 suturas 

permanentes no anel aórtico para ancorar a prótese (86,88). 

Este mecanismo faz com que seja mais fácil e rápido o seu implante, trazendo 

como benefícios a diminuição do tempo de pinçamento aórtico, do tempo de 

circulação extracorpórea, assim como dos riscos relacionados a passagem de pontos 

em um anel aórtico calcificado, de rotura do anel e embolização sistêmica (84,86,89). 

A prótese valvar Perceval S tem se mostrado segura, eficaz e de fácil implante 

em pacientes idosos com anel aórtico pequeno, o desempenho da prótese de 

tamanho menor foi satisfatório e o tamanho da prótese não afetou o resultado do 

paciente em estudo comparando prótese Perceval S tamanho S como os tamanhos 

M e L (68,69,90), oferece facilidade e segurança no implante, sendo realizada sob 

visualização direta, apresenta menor risco de obstrução coronariana neste grupo de 

pacientes (11). Além disso, permite uma adequada descalcificação do anel antes do 

implante, o que facilita a escolha de uma prótese de tamanho adequado somado ao 

seu desenho de duplo colar de vedação intra-anular e supra-anular, a prótese 

Perceval S, diminui os riscos de refluxo paraprotético e de DPP (90, 91) Pacientes 

com uso de prótese Perceval S mostraram uma AOE significativamente maior quando 

comparadas a biopróteses convencionais sendo considerada uma boa opção para 

reduzir o risco de DPP (92). 

  Estudo em pacientes idosos e anel valvar pequeno comparando o uso de 

prótese Perceval S vs uso de bioprótese convencional com ampliação do anel não 

mostrou diferença significativa entre ambos os grupos em relação a AOEi e a 

incidência de DPP, o implante de prótese sem sutura é uma alternativa à prótese 

convencional para tratar o anel aórtico pequeno e evitar a DPP, especialmente em 

pacientes geriátricos que se beneficiam do processo de implantação rápida (68)  

Assim, pacientes com anéis aórticos pequenos calcificados seriam bons 

candidatos para substituição valvar aórtica com a prótese Perceval S, o desenho sem 

sutura permite um implante mais fácil e rápida na raiz calcificada, dispensando a 

necessidade de passagem de sutura através de um anel calcificado, pacientes com 

raízes aórticas pequenas têm alto risco de DPP, especialmente aqueles com alto 
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índice de massa corporal. Isso é particularmente importante, pois a DPP tem sido 

associada a piores resultados clínicos e diminuição da sobrevida (58,93) 

A ampliação da raiz aórtica pode reduzir o risco de DPP, no entanto, esta 

abordagem é muitas vezes tecnicamente desafiadora e pode resultar em aumento da 

morbidade, especialmente em raízes fortemente calcificadas. Portanto, pacientes com 

anéis aórticos pequenos e calcificados podem se beneficiar de uma prótese sem 

sutura, uma vez que demonstrou diminuir o risco de DPP nessa população. Além 

disso, o desenho da prótese Perceval S permite implantação rápida e reprodutível, 

mesmo em raízes muito calcificadas (83,92). 

A técnica para implante da prótese valvar Perceval S é altamente reprodutível, 

no entanto requer uma curva de aprendizado específica, como toda nova técnica, 

contudo, se ocorrer uma má posição da prótese, devido a uma falha técnica, liberação 

muito rápida ou visualização incompleta do anel valvar aórtico, a prótese Perceval 

pode ser removida com segurança mesmo após dilatação do balão com o auxílio de 

uma pinça anatômica realizando um movimento em “X”, se a prótese não apresentar 

malformação após o procedimento poderá ser reimplantada na posição correta (94). 

Os primeiros implantes de prótese Perceval S em humanos foram realizados 

no ano 2007 em Hannover na Alemanha, em 16 pacientes com idade acima de 75 

anos e de alto risco, os tempos de CEC e pinçamento aórtico foram marcadamente 

reduzidos, não houve refluxo aórtico nem paraprotético em nenhum dos pacientes, 1 

óbito durante a internação hospitalar não relacionado a prótese valvar (95). 

A primeira experiência de implante de prótese valvar Perceval S no Brasil, foi  

em Porto Alegre em maio de 2016, em 2 pacientes do sexo masculino, de 73 e 63 

anos idade, com estenose aórtica grave sintomática, o tempo de CEC foi de 47 e 38 

minutos e o tempo de pinçamento aórtico foi de 38 e 30 minutos, houve uma 

diminuição significativa nos gradientes de pressão médios de 41 e 75 mmHg no pré-

operatório a 7 e 8 mmHg no pós-operatório, com resultado pós-operatório favorável, 

sem refluxo paraprotético, sem complicações (12). 

Estudos comparando o implante de prótese valvar Perceval S vs próteses 

biológicas stented convencionais evidenciam tempo de CEC e tempo de pinçamento 

aórtico significativamente menores com Perceval, representando uma boa alternativa 

às biopróteses stented convencionais, principalmente em pacientes idosos com perfil 

de alto risco e, se forem planejados procedimentos cirúrgicos concomitantes (96-98).  
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Estudos também evidenciam a superioridade da prótese valvar Perceval S 

quando comparada a prótese convencional em termos de tempo de intubação, 

permanência na unidade de terapia intensiva (UTI), incidência de fibrilação atrial (FA) 

paroxística pós-operatória, derrame pleural, sangramento no pós-operatório, 

necessidade de reabertura, necessidade de transfusões de hemoderivados (11,99-

101). 

O implante de prótese valvar Perceval S isolado, em pacientes com estenose 

valvar aórtica também foi associada com uma regressão significativa da massa 

ventricular esquerda (102,103). A hipertrofia ventricular esquerda é um fator de risco 

reconhecido para morbimortalidade cardíaca (104,105).  

Estudo comparando bioprótese aórtica convencional vs prótese Perceval S vs 

prótese transcatéter, em 163 pacientes consecutivos com risco cirúrgico intermediário 

e alto evidenciou que o uso de prótese transcatéter estava associado a uma maior 

taxa de complicações perioperatórias (necessidade de implante de marca-passo 

definitivo e complicações vasculares periféricas) e menor sobrevida no seguimento de 

24 meses em comparação com o uso de prótese convencional ou prótese Perceval S 

(106). Biancari F et al., em estudo retrospectivo multicêntrico em 773 pacientes idosos 

de risco intermediário comparando a substituição valvar por prótese Perceval S vs 

transcatéter a mortalidade hospitalar foi significativamente maior no grupo transcatéter 

1,4% vs 6,9% P=0,0035, a prótese transcatéter foi associada a uma taxa 

significativamente alta de refluxo paraprotético leve, bem como maior necessidade de 

implante de marcapasso permanente (107).  

Neste sentido, o implante de prótese Perceval S é considerada de grande 

utilidade em pacientes com anéis aórticos calcificados e pequenos, procedimento 

concomitante, idosos, e durante as operações realizadas através de uma abordagem 

minimamente invasiva, com durabilidade favorável no médio prazo (83).  

 

2.7 Resposta inflamatória 

 

A inflamação é a resposta protetora do corpo a reações imunológicas, lesões 

agudas ou infecções que busca alcançar um equilíbrio homeostático (108).  

A inflamação aguda é o processo desencadeado rapidamente após lesão ou 

invasão por microrganismos estranhos, caracterizado por aumento da permeabilidade 

vascular, edema e resposta celular dominada por neutrófilos. Os insultos que podem 



57 

 

desencadear a resposta inflamatória aguda incluem infecções (bacterianas, virais, 

fúngicas, parasitárias), trauma, necrose e isquemia tecidual, corpos estranhos e 

reações de hipersensibilidade (109).  

A inflamação crônica é quando a resposta inflamatória se prolonga no tempo, 

mais do que semanas a meses, ocorre como uma resposta persistente e anormal a 

estímulos, levando à ativação crônica do sistema imunológico. Pode ocorrer de novo 

ou como continuação da resposta inflamatória aguda. Os estados inflamatórios 

crônicos são uma combinação variável de inflamação, reparo tecidual e lesão, 

ocorrendo simultaneamente. A ativação imune crônica pode levar a várias alterações 

fisiológicas, alterar os requisitos metabólicos de células individuais e predispor a 

comorbidades crônicas (108,110).  

 

2.7.1 Síndrome de Resposta Inflamatória Sistêmica 

 

A síndrome de resposta inflamatória sistêmica (Systemic Inflammatory 

Response Syndrome, SIRS), entidade clinica específica reconhecida a partir do ano 

1992, termo utilizado para descrever uma resposta inflamatória sistêmica, que se 

desenvolve perante a diversos agentes agressores infecciosos ou traumáticos, que 

ativa especialmente o sistema imunológico inato, levando à produção de grandes 

quantidades de mediadores inflamatórios, especialmente citocinas como o fator de 

necrose tumoral (TNF) e as interleucinas 1, 6 e 8  (IL-1, IL-6 e IL-8), com o objetivo de 

limitar os danos e restaurar a homeostase.  

As manifestações clínicas descritas nesta síndrome são decorrentes da ação 

destes mediadores em diferentes órgãos.  

A SIRS é definida pela presencia de duas ou mais das seguintes 

manifestações: 

• Hipertermia ou hipotermia: temperatura de 38 ° C ou superior ou de 36 ° C ou 

inferior.  

• Taquicardia: frequência cardíaca de 90 batimentos por minuto ou superior.  

• Taquipneia ou hiperventilação: frequência respiratória de 20 respirações por 

minuto ou mais, pressão parcial de CO2 (PaCO2) no sangue arterial de 32 mmHg ou 

menos. 

• Leucocitose ou leucopenia com contagem de glóbulos brancos de 12,000/mm3 

ou mais, 4000/mm3 ou menos ou 10% ou mais formas de banda (111). 
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Os dois componentes gerais da SIRS incluem uma resposta pró-inflamatória 

aguda mediada por um aumento na expressão de genes da imunidade inata e uma 

resposta anti-inflamatória que modula a fase pró-inflamatória para alcançar a 

restauração da homeostase. É provável que ambos os componentes da resposta 

ocorram simultaneamente e não sequencialmente após lesão traumática grave. O 

grau de SIRS após o trauma é proporcional à gravidade da lesão e é um preditor 

independente de disfunção de órgãos e mortalidade (111). 

Nos pacientes com estenose valvar aórtica, submetidos a intervenção valvar, a 

resposta inflamatória é um fenômeno presente, tanto na patogênese da doença valvar 

aórtica calcificada, como após a intervenção cirúrgica no período pós-operatório 

imediato (nas primeiras 48 horas), com elevada incidência de SIRS em relação direta 

com o trauma cirúrgico e o uso da CEC. 

No que se refere a patogênese da estenose valvar aórtica calcificada, fatores 

pro-inflamatórios estão envolvidos no início e progressão da doença valvar, induzindo 

um fenótipo osteogênico nas células intersticiais da valva aórtica, promovendo a 

calcificação, estimulação não observada nas outras valvas cardíacas (112,113). 

Entretanto, o tratamento da estenose valvar aórtica com substituição valvar por 

abordagem transcatéter foi relacionado com melhora do perfil inflamatório no 

seguimento pós-operatório a médio prazo (15). 

A CEC é um potente indutor da resposta inflamatória sistêmica, que pode levar 

à lesão de órgãos e morbidade pós-operatória. A passagem de sangue através do 

sistema da CEC e o contato com a superfície estranha ao endotélio vascular são os 

principais ativadores imunológicos dos glóbulos brancos, monócitos e plaquetas (6,7). 

Níveis elevados de citocinas pró-inflamatórias são detectáveis no sangue do paciente 

em níveis variados. O trauma cirúrgico, a hipotermia, a indução de isquemia e de 

reperfusão, e a endotoxemia causada por isquemia intestinal são fatores contribuintes 

importantes para a SIRS (8,114) 

Estudo observacional prospectivo com 25 pacientes comparando o implante de 

prótese valvar aórtica transcatéter por via transapical vs o tratamento cirúrgico com 

bioprótese convencional, houve aumento de interleucinas pro-inflamatórias (IL-6, IL-

8,e IL-10) durante e após o procedimento em ambos os grupos, no entanto com 

aumento maior no grupo de cirurgia convencional, o procedimento transcatéter 

transapical mostrou significante redução, mas não eliminação da resposta 

inflamatória, refletindo a natureza menos invasiva deste procedimento (115).  
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Neste mesmo sentido, estudos em pacientes com estenose valvar aórtica 

submetidos à tratamento cirúrgico convencional de substituição valvar aórtica, 

implante de prótese transcatéter por via transapical e transfemoral, evidenciaram 

resposta inflamatória em todos os grupos, com maiores níveis de leucócitos 

plasmáticos, Proteína C Reativa (PCR), IL-6 e IL-8 nos grupos cirúrgico convencional 

e transcatéter transapical quando comparado com a via transfemoral, resultados que 

sugerem menos inflamação após procedimentos transfemorais (116,117).  

Os picos de elevação dos marcadores inflamatórios ocorrem mais 

precocemente no grupo cirúrgico convencional, permanecendo elevados por mais 

tempo quando comparados ao grupo transcatéter (117). 

As abordagens cirúrgicas e intervencionistas da substituição da valva aórtica 

resultam em modulação inflamatória que difere de acordo com a invasividade do 

procedimento. Como esperado, a CEC está associada à ativação pró-inflamatória 

mais acentuada, enquanto a via transfemoral surge como a abordagem com a 

resposta inflamatória mais atenuada (117). 

Estudo na Espanha avaliando a resposta inflamatória em pacientes submetidos 

a substituição valvar aórtica por cirurgia com prótese convencional vs próteses sem 

suturas, observaram tempos de pinçamento aórtico e de CEC menores no grupo da 

prótese sem sutura associada à níveis pós-operatórios significativamente mais baixos 

de IL-6 (13). 

Por outro lado, o desenvolvimento de SIRS é um preditor de morbimortalidade. 

Estudo avaliando o impacto de SIRS na sobrevida de pacientes após implante valvar 

aórtico transcatéter, a ocorrência de SIRS foi relacionada à mortalidade em 30 dias e 

em 1 ano (18,0 vs. 1,1% e 52,5 vs. 9,9%, respectivamente; P<0,001) e previu 

independentemente o risco de mortalidade em 1 ano (HR 4,3 IC 95% 1,9-9,9; 

P<0,001). A ocorrência de SIRS foi caracterizada por uma liberação significativamente 

elevada de IL-6 e IL-8, com subsequente aumento na contagem de leucócitos, PCR e 

procalcitonina (PCT) (118). 

Estudo relata desenvolvimento de SIRS grave definido pela presença de 4 

critérios diagnósticos para SIRS, evidenciando a presença de SIRS grave em 6% dos 

pacientes com procedimento transcatéter e 11% dos pacientes com cirurgia 

convencional, (P=0,02). A mortalidade no pós-operatório após 6 meses foi maior nos 

pacientes com SIRS grave (HR 2,77, IC 95% 2,04 a 3,76, P<0,001). Embora tenha 

havido uma menor taxa de SIRS grave no grupo transcateter, o impacto na taxa de 
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mortalidade do efeito adverso de SIRS grave foi independente do procedimento 

realizado, quando presente o impacto foi similar em ambos os grupos (119).  

Em outro estudo, SIRS grave foi definida pelos critérios clínicos padrão mais 

uma concentração sérica de IL-6 maior ou igual a 1000 pg/mL. Os pacientes foram 

divididos em dois grupos de acordo a concentração de IL-6, 6 horas após CEC (IL-6 

<1000 pg/mL ou IL-6≥1000 pg/mL). Foi evidenciado SIRS grave em 32% dos 

pacientes, com diferenças significativas entre a idade, FEVE pré-operatória, duração 

da CEC e tempo de pinçamento aórtico entre os grupos de estudo. Observaram que 

uma duração da CEC de pelo menos 97 minutos e FEVE abaixo de 40% foram fatores 

de risco de SIRS grave no período pós-operatório (120).  

. 

2.7.2 Disfunção Endotelial 

 

A disfunção endotelial é um dos indicadores de disfunção cardiovascular e 

subsequentemente a sua avaliação pode contribuir na estratificação de risco 

cardiovascular (121). 

A estenose valvar aórtica grave está relacionada também com disfunção 

endotelial (pela tensão de cisalhamento causada pelo orifício valvar constrito), tendo 

como consequência o aumento dos processos pró-trombótico e pró- inflamatório (4).  

O aumento do estresse de cisalhamento causado pelo orifício aórtico contrito 

na estenose valvar aórtica, ocasiona ativação das células sanguíneas circulantes e 

em consequência geração de micropartículas (MP) circulantes que contribuem para a 

manutenção de um estado de pró-inflamatório sistêmico (4). A lesão das células 

endoteliais é refletida pela liberação de micropartícula endotelial (MPe) (10). 

Embora na fisiologia do fluxo sanguíneo, o sangue é exposto a forças físicas 

ou mecânicas (estresse de cisalhamento) durante a circulação normal dentro da 

vasculatura sanguínea, favorecendo a liberação de Oxido Nítrico do endotélio, efeito 

desejável, por outro lado fatores que provoquem um estresse de cisalhamento 

excessivo podem causar danos aos constituintes do sangue e ativar a resposta 

inflamatória (122).  

Na doença valvar aórtica, a ativação de plaquetas gera MP de plaquetas, que 

por sua vez interagem com leucócitos para ativá-los e provocar liberação de MP de 

leucócitos e MP de monócitos. Esses MP pro-coagulantes e inflamatórias, juntamente 

com os monócitos, pode induzir lesão endotelial no revestimento da valva cardíaca, 
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estabelecendo assim um “ciclo vicioso”, levando a mais estenose calcificada das 

válvulas aórticas (4,10). 

A ativação endotelial e liberação de MP endotelial, por sua vez, pode ativar 

novamente leucócitos. Finalmente, sabe-se que MP de leucócitos, provocado por MP 

plaquetárias ou por outra MP é prejudicial para as células endoteliais (4,10). 

Estudos medindo MP de plaquetas, leucócitos e endoteliais em pacientes com 

estenose valvar aórtica, relatam aumento significativo em relação aos controles, 

paralelamente à elevação das MP foi observada inflamação com elevação de P-

selectina solúvel, IL-6 e ativação de monócitos (4,10).  

A disfunção endotelial em pacientes com estenose aórtica eleva o número de 

MPe circulantes promovendo a resposta inflamatória e o aumento do risco para 

eventos cardiovasculares (117,123,124).  

Tramontano et al. relataram que as estatinas inibem efetivamente a liberação 

de MP das células endoteliais. O benefício putativo de estatinas para a estenose 

valvar aórtica pode derivar em parte da inibição da liberação de MP (125). 

As MPe e derivadas de monócitos, além de mediadoras da inflamação estão 

envolvidas nas ações pró-coagulantes das plaquetas. As MPe possuem em sua 

superfície moléculas como a Glicoproteína P-selectina ligante-1 (PSGL-1), que podem 

ligar-se a Selectina P na superfície de plaquetas ativadas, incorporando-se ao coágulo 

e participando diretamente na formação do coágulo e trombose (14). 

Na atualidade, vesículas extracelulares, como as MP e exossomas, estão 

sendo consideradas, mediadores e biomarcadores de várias doenças, por ser um 

processo mais precoce quando comparado a produção de proteínas como a PCR ou 

do pró-hormônio PCT (5,14). 

De forma similar ao que acontece na estenose valvar aórtica, durante a 

intervenção cirúrgica, altos níveis de tensão de cisalhamento gerada durante a CEC 

especialmente ao longo da cânula arterial, diminui a deformabilidade dos eritrócitos, 

aumenta a hemólise, promovem aumento da adesividade leucocitária, ruptura 

mecânica, degranulação de neutrófilos, liberação de produtos citotóxicos, aumento da 

ativação plaquetária, processos todos que levam ao aumento do dano endotelial. Pelo 

que no pós-operatório imediato após cirurgia de substituição valvar, níveis elevados 

de MP podem ser encontrados (126-130). 
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2.7.3 Características da Micropartículas Endoteliais 

 

As MP são fragmentos de membrana (100nm a 1µm de diâmetro) capazes de 

transferir proteínas e ácidos nucleicos, incluindo os microRNA (miRNA) de uma célula 

para outra, desta maneira regulam expressão gênica e eventos celulares, carregando 

consigo receptores e proteínas de superfície específicas das células das quais foram 

liberadas. Portanto, as subpopulações de MP podem ser discriminadas de acordo com 

a expressão de antígenos de superfície estabelecidos, por exemplo: CD31+/CD41-, 

CD144+ e CD62E+ como MPe, e CD41+ como MP derivadas de plaquetas (73). As 

MP derivadas de plaquetas são as mais abundantes. As MPe expressam altos níveis 

de fosfatidilserina, e em culturas celulares, a liberação das MPe foi aumentada pelo 

fator de necrose tumoral a (TNF-a), trombina, toxinas urêmicas, inibidor 1 do ativador 

do plasminogênio e espécies reativas de oxigênio (121).  

As MPe são estruturas vesiculares complexas desprendidas de células 

endoteliais ativadas ou apoptóticas, que exercem um papel importante na coagulação, 

inflamação, função endotelial e angiogênese, contribuindo para a progressão de 

doenças cardiovasculares. Níveis elevados de MPe foram encontrados no plasma de 

pacientes com doenças cardiovasculares, onde servem como um marcador substituto 

da função endotelial. Os papéis específicos desempenhados pelas MP dependerão 

de sua origem, concentração, estímulo de liberação e doença subjacente (121). 

As MP contribuem para a patogênese de diversas doenças cardiovasculares, 

participando de eventos de disfunção endotelial e aterotrombose. Tanto os estudos in 

vitro quanto os in vivo demonstraram que MP não endoteliais derivadas de condições 

patológicas podem prejudicar a vasodilatação endotelial Oxido Nítrico-dependente e 

aumentar a permeabilidade endotelial, o estresse oxidativo e a liberação de citocinas 

pró-inflamatórias por células endoteliais, aumentam a apoptose de células endoteliais 

e prejudicam a angiogênese. MPe que expõem fator tecidual são capazes de ligar e 

ativar a cascata de coagulação, promovendo formação de trombos em locais de lesão 

endotelial (121,131). 
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Figura 9. Implicação das MP circulantes na disfunção endotelial 
Modificado de: Lovren F et al. (132) 

 

Níveis elevados de MPe, especificamente CD31+ CD41- CD144+ foram 

encontrados em pacientes com doença arterial coronária com obstrução coronária 

grave; em pacientes com infarto agudo do miocárdio como preditores de insuficiência 

cardíaca e de maiores taxas de re-internação hospitalar, assim com eventos 

cardiovasculares futuros; em pacientes com diabetes mellitus tipo 2 e alto risco 

cardiovascular, naqueles com maiores distúrbios metabólicos, e em pacientes de risco 

intermediário com placas coronárias não calcificadas; em tabagistas ativos; em 

pacientes com hipertensão pulmonar como preditores de maior severidade 

hemodinâmica; na síndrome metabólica correlacionados com anormalidades 

metabólicas individuais e estrese oxidativo; na doença vascular cerebral, relacionada 

com eventos isquêmicos recentes e maior grau de comprometimento cerebral após 

acidente vascular cerebral; na insuficiência cardíaca como preditor de eventos 

cardiovasculares futuros, incluindo morte cardíaca e em pacientes com apneia 

obstrutiva do sono com doença arterial coronária com níveis maiores de MPe quando 

comparado ao grupo doença arterial coronária isolado (121, 133-144). 

Em pacientes portadores de estenose aórtica submetidos à substituição valvar, 

o aumento de MPe circulantes está ligado ao desencadeamento da SIRS (117). 

Portanto, o uso de técnicas que diminuem o tempo de CEC também podem reduzir o 

impacto e as consequências inflamatórias dessa técnica para o paciente.  
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O implante de uma prótese que não necessite da colocação de suturas para 

sua fixação, permite um implante mais rápido, diminui o impacto da CEC e por 

conseguinte do procedimento cirúrgico global, por outro lado o melhor desempenho 

hemodinâmico, com gradiente transvalvar menor, contribui com a diminuição no 

estresse de cisalhamento, consequentemente menor resposta inflamatória que 

deverá ser caracterizada pela diminuição das MPe circulantes, diferentemente do que 

quando se usa uma prótese biológica convencional.  

Uma vez que a concentração plasmática dessas MP aumenta na disfunção 

endotelial, o uso de MPe como biomarcadores moleculares pode constituir uma 

ferramenta útil tanto para o diagnóstico precoce em processos inflamatórios, como a 

SIRS, quanto para avaliar a evolução pós-cirúrgica a médio e longo prazo. O 

tratamento da estenose valvar aórtica com o implante de prótese valvar transcatéter 

foi associada com melhora da função e integridade endotelial, sendo descrita uma 

redução significativa de MPe no pós-operatório a médio prazo (5). 

Assim, sendo certo que as MPe estão relacionadas a resposta inflamatória no 

pós-operatório de pacientes submetidos a substituição valvar aórtica, se espera que 

o implante da prótese valvar Perceval S diminua o tempo de pinçamento aórtico, de 

CEC e cirúrgico total, tenha um melhor desempenho hemodinâmico, com gradientes 

transvalvares aórticos residuais menores, com maior AOE valvar aórtica, o qual 

contribuirá para a diminuição da resposta inflamatória e melhora da função endotelial, 

com níveis inferiores de MPe no pós-operatório quando comparado ao uso de prótese 

valvar biológica convencional. 

 

2.8 Análise econômica e dos resultados cínicos 

 

Nos últimos anos a expectativa de vida melhorou globalmente trazendo o 

aumento do número de pacientes com doenças degenerativas, entre estas a doença 

valvar aórtica calcificada. Desta forma os aspectos clínicos e econômicos do 

tratamento da doença valvar aórtica adquirem maior relevância. Nos últimos anos, 

várias tecnologias surgiram como métodos alternativos de tratamento para a doença 

valvar aórtica, consequentemente vem mudando a escolha do tipo de procedimento a 

ser realizado. Como exemplo estão as próteses valvares transcatéter, com a 

demonstração de bons resultados, tornou-se parte da diretrizes no manejo de 

pacientes cirúrgicos inclusive de risco intermediário, vem sendo considerada 
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tratamento de escolha principalmente para pacientes idosos, com maior risco 

cirúrgico, frágeis e sem contraindicações anatômicas para a abordagem transfemoral, 

no entanto a substituição cirúrgica da valva aórtica continua sendo uma terapia 

comprovada, mais accessível e disponível no nosso meio (83).  

A substituição cirúrgica da valva aórtica geralmente é realizada por meio de 

suturas de próteses valvares mecânicas ou biológicas ao anel nativo, neste sentido 

surge como alternativa o uso das próteses de rápido implante, dentre elas, a Perceval 

(LivaNova, Londres, Reino Unido) é uma prótese valvar sem sutura que vem sendo 

utilizada na prática clínica há mais de 12 anos, seu mecanismo de implante sem 

necessidade de suturas permite diminuir o tempo cirúrgico, com potencial de reduzir 

a morbidade associada ao longo tempo operatório, enquanto ainda permite um 

implante sob visão direta, além disso, a ausência de anel de sutura pode resultar em 

melhora hemodinâmica quando comparada com as prótese convencionais, e facilitar 

a realização de procedimentos com abordagens minimamente invasivas (83).  

Sua utilidade em vários contextos foi relatada, embora dados de estudos 

randomizados ainda sejam escassos. Consequentemente, quais pacientes se 

beneficiam mais ainda é desconhecido, assim como o impacto econômico da 

tecnologia de prótese sem suturas (145).  

Devido ao maior custo destas próteses em comparação as próteses 

convencionais com suturas, as próteses de rápido implante não estão disponíveis 

como opção de tratamento de uso rotineiro nas instituições de saúde pública no Brasil. 

Estudos com o uso da prótese valvar Perceval S, tem demonstrado tempos 

cirúrgicos significativamente menores, e menores taxas de complicações pós-

operatórias quando comparados ao uso de próteses convencionais, o que pode 

impactar de forma direta nos custos, visto que maiores tempo de pinçamento aórtico 

tem sido correlacionado com piora dos resultados clínicos, o uso desta ferramenta 

que reduz o tempo de implante cirúrgico poderia trazer benefícios nos resultados 

cínicos e econômicos (146,147)   

Torna-se necessário comparar o desempenho clínico e custos hospitalares 

entre os pacientes submetidos a substituição valvar aórtica com implante prótese 

biológica convencional (de uso rotineiro) e com implante de prótese Perceval S. 
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3 OBJETIVOS 

_____________________________________________ 
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3. OBJETIVOS 

 

3.1. Objetivo Primário: Comparar a concentração plasmática das MPe entre 

pacientes submetidos à troca valvar aórtica com implante de prótese biológica 

convencional e com implante de prótese Perceval S e avaliar a sua relação com o 

surgimento da SIRS no pós-operatório. 

 

3.2. Objetivos Secundários:  

 

3.2.1 Avaliar o impacto na resposta inflamatória e na evolução a curto e médio prazo 

entre pacientes submetidos à troca valvar aórtica com implante de prótese biológica 

convencional e com implante de prótese Perceval S. 

 

3.2.2 Avaliar o gradiente transvalvar aórtico sistólico médio no pós-operatório entre 

pacientes submetidos à troca valvar aórtica com implante de prótese biológica 

convencional e com implante de prótese Perceval S. 

 

3.2.3 Avaliar custo-efetividade entre pacientes submetidos à troca valvar aórtica com 

implante de prótese biológica convencional e com implante de prótese Perceval S. 
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4 CASUÍSTICA E MÉTODOS 
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4. CASUÍSTICA E MÉTODOS  

 

4.1. Desenho do estudo e casuística: 

 

Trata-se de um estudo prospectivo randomizado não cego realizado no Instituto 

Dante Pazanesse de Cardiologia, São Paulo, Brasil, em pacientes portadores de 

estenose valvar aórtica ou dupla lesão valvar aórtica, que apresentam anel valvar 

aórtico menor ou igual a 23 mm; e que foram submetidos à troca valvar aórtica isolada. 

Os pacientes foram divididos em dois grupos:  

- Grupo P: 12 pacientes com implante de prótese valvar Perceval Sutureless (S), 

LivaNova. 

- Grupo C: 12 pacientes com implante de prótese valvar biológica convencional (St. 

Jude medical EpicTM (4 pacientes) e St. Jude Medical TrifectaTM (8 pacientes). 

 

4.1.1. Critérios de inclusão: 

✓ Pacientes Adultos com idade  65 anos. 

✓ Pacientes com Estenose Valvar Aórtica ou Dupla Lesão Valvar Aórtica.  

✓ Diâmetro do anel valvar aórtico nativo ≥19mm e ≤23mm, com indicação para o 

implante de prótese valvar biológica convencional tamanhos 21 e 23 mm e para 

prótese valvar Sutureless Perceval tamanho S e M. 

✓ Pacientes que serão submetidos à troca valvar aórtica isolada. 

✓ Assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). 

 

4.1.2. Critérios de exclusão: 

 

✓ Insuficiência valvar aórtica pura.  

✓ Valva aórtica bicúspide congênita. 

✓ Dilatação da raiz da aorta (relação junção sinotubular/diâmetro do anel valvar 

aórtico > 1,3). 

✓ Procedimento cirúrgico associado. 

✓ Cirurgia de Emergência. 

✓ Endocardite infecciosa. 

✓ Uso de imunossupressor ou doenças imunossupressoras. 

✓ Reoperação. 
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✓ Diabetes Mellitus. 

✓ Doenças Autoimunes. 

✓ Doença Renal Crônica dialítica. 

✓ Fibrilação atrial. 

✓ Neoplasias malignas. 

✓ Não preenchimento do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE). 

 

Para os pacientes incluídos no estudo, no pré-operatório são analisadas as 

características demográficas, os dados clínicos e os achados ecocardiográficos, 

assim como o cálculo do risco cirúrgico através do EuroScore II e STS score.  

 

4.2. Técnica Cirúrgica  

 

O procedimento cirúrgico realizado através de esternotomia mediana com uso 

de CEC, canulação de aorta ascendente e aurícula direita, hipotermia moderada 30oC, 

pinçamento aórtico, proteção miocárdica com cardioplegia na raiz da aorta ou nos 

óstios coronários se insuficiência valvar aórtica associada mais do que discreta, 

aortotomia transversa (no caso da prótese Perceval a 1 cm acima da junção 

sinotubular), com retirada dos folhetos da valva aórtica nativa e descalcificação do 

anel quando necessário para posterior implante de prótese valvar Perceval ou prótese 

valvar biológica convencional. 

No grupo Convencional foram implantadas as próteses de uso rotineiro do 

serviço de Cirurgia Cardiovascular do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia para 

o momento da realização da cirurgia, sendo as próteses valvares aórtica biológicas St 

Jude Medical (SJM) EpicTM (4 pacientes) e SJM Trifecta™ (8 pacientes).  

SJM-EpicTM (Figura 10) é a prótese valvar biológica de composição tripla, 

fabricada com as cúspides de valvas porcinas selecionadas para posição aórtica, as 

cúspides são combinadas para a obtenção de uma ótima hemodinâmica e coaptação 

dos folhetos. Após a esterilização química em solução esterilizante multicomponente 

contendo glutaraldeído, formaldeído e etanol, é submetida a um tratamento anti-

calcificação estéril com etanol (LinxTM). Com suporte (stent) com polímero flexível, 

revestido de pericárdio que proporciona proteção tecido a tecido para ajudar a prevenir 

o risco de abrasão, com anel de sutura revestido de tecido de poliéster com inserção 

de silicone, que permite o implante supraanelar, permitindo melhor adaptação a 
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anatomia do anel nativo, diminuindo risco de refluxo paraprotético, e com elemento 

radiopaco no anel, com altura baixa do poste do stent, considerada de baixo perfil. 

Modelo E100 com 5 tamanhos disponíveis: 21, 23, 25, 27 e 29; (E100-21A, E100-23A, 

E100-25A, E100-27A, E100-29A Marca St. Jude Medical Epic, Abbott), para efeitos 

do estudo foram usados os tamanhos 21 e 23. As características da prótese SJM 

EpicTM modelos, numeração e dimensões estão descritos no quadro 2. 

 

 

 

Figura 10. Prótese valvar aórtica convencional, EpicTM. 
Fonte: https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/epic-tissue-valve.html. 

 

 

Quadro 2. Características da prótese valvar St. Jude medical Epic, Abbott 

Número de 

Encomenda 
Marca 

Tamanho 

(mm) 

Diâmetro 

Externo (mm) 

Diâmetro 

Interno (mm) 

Protrusão 

Aórtica (mm) 

Altura Total 

(mm) 

E100-21A 
St. Jude 

Medical 
21 21 19 9 14 

E100-23A 
St. Jude 

Medical 
23 23 21 9 15 

E100-25A 
St. Jude 

Medical 
25 25 23 10 16 

E100-27A 
St. Jude 

Medical 
27 27 25 11 17 

E100-29A 
St. Jude 

Medical 
29 29 27 12 19 

 

SJM Trifecta™ (Figura 11) é uma prótese valvar pericárdica com suporte de 

titânio revestido de poliéster de três folhetos projetada para colocação supra anelar 

na posição aórtica. O suporte, excluindo o anel de sutura, é então recoberto com 

https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/epic-tissue-valve.html
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tecido pericárdico suíno. Esta cobertura oferece proteção contra desgaste mecânico, 

permitindo apenas o contato tecido a tecido durante o funcionamento da prótese. No 

anel de sutura de poliéster há uma inserção de silicone ligeiramente contorneada para 

se adequar ao formato do anel nativo. Os folhetos valvares são confeccionados em 

pericárdio bovino. Os pericárdios suíno e bovino são preservados e reticulados em 

glutaraldeído. Glutaraldeído, formaldeído e etanol são usados no processo de 

esterilização das próteses. A prótese Trifecta é processada com o tratamento 

anticalcificação Linx™. Neste estudo foram usados os tamanhos 21 e 23. As 

características da prótese Trifecta™ modelos, numeração e dimensões estão 

descritos no quadro 3.  

 

 

 

 

Figura 11. Prótese valvar aórtica convencional, TrifectaTM 

Fonte: https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-

solutions/trifecta-valve.html 

  

https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
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Quadro 3. Características da prótese valvar St. Jude Medical Trifecta™, Abbott 

Número de 

Encomenda 
Marca 

Tamanho 

(mm) 

Diâmetro 

Externo do 

anel(mm) 

Altura 

Total (mm) 

Protrusão 

Aórtica 

(mm) 

Altura 

Média 

Implantada* 

(mm) 
 

TFGT-19A 
St. Jude 

Medical 
19 24 15 12 14  

TFGT-21A 
St. Jude 

Medical 
21 26 16 13 15  

TFGT-23A 
St. Jude 

Medical 
23 28 17 13 16  

TFGT-25A 
St. Jude 

Medical 
25 31 18 14 17  

TFGT-27A 
St. Jude 

Medical 
27 33 19 15 18  

TFGT-29A 
St. Jude 

Medical 
29 35 20 16 19  

*A altura implantada difere da altura total, pois o anel de sutura da Trifecta GT é 

comprimido quando é suturado no lugar. Fonte: 
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-

solutions/trifecta-valve.html 

 

 

O implante da prótese convencional após a medição do anel e a escolha do 

tamanho da prótese, é fixada no anel valvar aórtico com pontos em “U” de fios de 

poliéster trançado (entre 15 ou 18 pontos) e realização de 6 nós em cada ponto de 

sutura para sua fixação. (Figura 12, Figura 13) 

 

 

 

https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
https://www.cardiovascular.abbott/us/en/hcp/products/structural-heart/surgical-valve-solutions/trifecta-valve.html
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Figura 12. Implante de prótese valvar convencional, pontos de suturas no anel 

valvar aórtico. Foto de procedimento cirúrgico realizado no Instituto Dante Pazzanese de 

Cardiologia. 

 

 

 

Figura 13. Implante de prótese valvar Convencional, passagem dos pontos de 

sutura no anel da prótese.  
Foto de procedimento cirúrgico realizado no instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. 
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No grupo Perceval, foi utilizada prótese valvar Perceval Sutureless (S) 

(LivaNova) (Figura 14), é uma prótese biológica de pericárdio bovino fixado em 

glutaraldeído, neutralizado com ácido homocisteínico, parabenos como solução de 

armazenamento sem necessidade de enxágue (com base no projeto de tecido da 

família de biopróteses Pericarbon introduzido em 1985) (148), com desenho de dupla 

folha, com suporte (stent) flexível de Nitinol (liga de Niquel-Titanium) autoexpansível 

que permite adaptação aos ciclos cardíacos e redução do estresse no nível das 

comissuras valvares, com geometria de anel duplo ( de entrada com duplo colar de 

vedação em relação ao anel nativo e de saída afunilado em relação a junção 

sinotubular ), revestido de Carbofilm (hemocompatível), com ilhós na sua base para o 

posicionamento de suturas guias, dispositivo para colapsar a prótese (diminuição do 

diâmetro da prótese, sem acometimento do folhetos da prótese) sobre o dispositivo 

de liberação, o que facilita a visualização ao momento do implante. Os tamanhos 

disponíveis são S, M, L e XL. Neste estudo foram usados os tamanhos S e M. (Quadro 

4) 

 

 

Figura 14. Prótese valvar Perceval S 
Fonte: https://www.corcym.com/devices. 

 

  

https://www.corcym.com/devices
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Quadro 4. Características de prótese valvar Perceval Sutureless (LivaNova) em 

relação as características anatômicas pré-operatórias do paciente 

Nome 

Comercial 
Marca Código Tamanho 

Diâmetro 

Anel 

nativo 

(mm) 

Altura Anel-

Junção-

Sinotubular(mm) 

Diâmetro 

da Junção-

Sinotubular 

(mm) 

Válvula 

Aórtica 

Sutureless 

Perceval S - 

S 

LivaNova ICV1208 S 19-20 <21 ≤24,7-27,3 

Válvula 

Aórtica 

Sutureless 

Perceval S - 

M 

LivaNova ICV1209 M 21-22  < 22,5  ≤27,3-29,9 

Válvula 

Aórtica 

Sutureless 

Perceval S - 

L 

LivaNova ICV1210 L 23-25  < 24,0 ≤29,9-32,5 

Válvula 

Aórtica 

Sutureless 

Perceval S - 

XL 

LivaNova ICV1211 XL 25-27  < 25,0  ≤32,5-35,1 

 

Para o implante da prótese valvar Perceval S, com mecanismo de liberação 

autoexpansível, após mensurado o tamanho do anel aórtico nativo e escolhido o 

tamanho da prótese, são passados 3 fios de sutura de polipropileno 5-0 nos fundos 

de seios que funcionam de orientação para o correto posicionamento da prótese, eles 

são passados nos ilhós correspondentes no anel da prótese e após o implante são 

retirados, não sendo necessário a realização de nós para a fixação. 

Antes do implante a prótese é colapsada no dispositivo de liberação o que 

permite a melhor visualização do anel aórtico nativo e um melhor posicionamento, 

após liberação da mesma é realizada uma dilatação com balão para uma total 

expansão. 
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Posteriormente é realizada a aortorrafia em dois planos de sutura contínua de 

polipropileno 4-0 ou 5-0, retirada da pinça da aorta, em normotermia, e, após, 

recuperação dos batimentos cardíacos, saída de circulação extracorpórea, revisão de 

hemostasia, passagem de marca-passo epicárdico provisório, drenagem do 

mediastino e síntese do tórax por plano anatômico. (Figura 15) 

 

 

 

Figura 15. Implante da prótese valvar Perceval S.  
Foto de procedimento cirúrgico realizado no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. 

 

4.3. Avaliação do estado clínico 

 

A ocorrência de SIRS foi definida quando apresentar pelo menos dois dos 

seguintes critérios, durante as primeiras 48 horas após a intervenção cirúrgica:  

• Temperatura <36,0 ou >38,00C 

• Frequência Cardíaca >90 bpm 

• Frequência Respiratória >20 rpm ou PaCO2 >32 mmHg,  

• Contagem de Leucócitos >12 ou <4 (109/L). 
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4.4. Ecocardiograma Transtorácico 

 

Nos tempos 30 dias e 6 meses pós-operatório foi realizado o Ecocardiograma 

Transtorácico com Doppler Colorido para avaliar os parâmetros correlacionados ao 

funcionamento hemodinâmico das próteses, função e dimensões do ventrículo 

esquerdo, dimensões do átrio esquerdo e pressão sistólica de artéria pulmonar.  

 

Em relação ao funcionamento das próteses foi investigado:  

• Presença de estenose e/ou desproporção prótese-paciente; gradiente de 

pressão transvalvar aórtico sistólico médio, velocidade do fluxo transvalvar aórtico 

máximo, área de orifício efetivo,  

• Presença de insuficiência; cálculo da área do orifício regurgitante, volume 

regurgitante; presença de refluxo paraprotético, 

• Presença de trombos e/ou vegetações. 

 

Para avaliação da Função e Dimensões do ventrículo esquerdo e do átrio 

esquerdo: 

• Função sistólica do ventrículo esquerdo (Fração de ejeção do ventrículo 

esquerdo), 

• Função diastólica do ventrículo esquerdo,  

• Diâmetro e volume do átrio esquerdo,  

• Espessura diastólica do septo interventicular e da parede inferolateral do 

ventrículo esquerdo,  

• Diâmetro diastólico e sistólico finais do ventrículo esquerdo, volumes diastólico 

e sistólico finais do ventrículo esquerdo,  

• Massa indexada do ventrículo esquerdo,  

• Espessura relativa do ventrículo esquerdo,   

• Presença e grau de hipertrofia ventricular esquerda,  

• Tipo de geometria do ventrículo esquerdo,  

• Pressão sistólica de artéria pulmonar. 
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Avaliação foi realizada na Seção Médica de Ecocardiografia do Instituto Dante 

Pazzanese de Cardiologia, com o equipamento Vivid S6 (General Electric Company, 

GE Healthcare). (Figura 16) 

 

Figura 16. Vivid S6 (General Electric Company, GE Healthcare) 
Fonte: https://www.gehealthcare.com.br/products/vivid-s60  

 

4.5. Perfil de liberação de micropartículas endoteliais  

 

Para avaliar a relação com a resposta inflamatória no pós-operatório e seu 

impacto na evolução a curto e médio prazo do paciente, o perfil de liberação de MPe 

determinado por citometria de fluxo (figura 17) (disponível no Laboratório do Instituto 

de Ciências da Atividade Física e Esporte-ICAFE da Universidade Cruzeiro do Sul) no 

pré-operatório, 24 horas e três meses após o implante das próteses.  

Realizada a aquisição dos anticorpos, controles de isotipos e esferas de 

calibração para a citometria de fluxo e realizadas as etapas de padronização tanto 

para a técnica em si quanto para a escolha do tubo de coleta de sangue e da 

metodologia de processamento da amostra (antes do congelamento) mais 

adequados. 

Com base nos resultados de padronização (APÊNDICE), para uma melhor 

recuperação de MPe, as amostras de sangue venoso total dos pacientes foram 

coletadas: 

• Utilizando tubo contendo anticoagulante CITRATO. 

https://www.gehealthcare.com.br/products/vivid-s60
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• Imediatamente após a coleta, foram centrifugadas a 3000 x g por 6min a 

temperatura ambiente, seguida de outras duas consecutivas a 3000 x g por 15min a 

4°C. 

• Após incubação com a mistura de anticorpos, (anticorpos monoclonais anti-

CD144, anti-CD31 e anti-CD42 conjugado com PE) 

•  Realizada uma lavagem centrifugando a amostra a 20000xg por 10min antes 

da leitura no citômetro. 

• MPe foram definidas como vesículas rotuladas CD31+CD42-CD144+ 

 

 

Figura 17. Citômetro de fluxo pessoal BD Accuri ™ C6  
Foto realizada no Laboratório do Instituto de Ciências da Atividade Física e Esporte-ICAFE da 

Universidade Cruzeiro do Sul 

 

4.6. Concentração plasmática de marcadores inflamatórios 

 

A concentração plasmática de marcadores inflamatórios foi determinada no 

pré-operatório, no pós-operatório após 24 horas e 3 meses. 

Para a dosagem dos marcadores IL-6, IL-8, PCT, foram utilizadas amostras de 

plasma obtidas a partir do sangue total periférico colhido em tubo contendo 

anticoagulante EDTA. Os tubos foram centrifugados, sob refrigeração a 4o C, no 
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máximo 30 minutos após a coleta para a separação do plasma que foi armazenado 

imediatamente a -20oC até o momento do uso.  

A concentração plasmática de IL-6 e IL-8 (pg/dL) foi determinada através de 

tecnologia multiplex, utilizando o sistema de detecção Luminex® 100TM (Luminex 

Corporation, Austin, TX, EUA), disponível no Laboratório de Biologia Molecular 

Aplicado ao Diagnóstico na Faculdade de Ciências Farmacêuticas da Universidade 

de São Paulo. Os ensaios analisados no programa xPONENT 3.1. As proteínas foram 

dosadas com o kit customizado Human Cytokine/Chemokine Magnetic Bead Panel 

(HCYTOMAG-60K) para dosar IL- 6 e IL-8 (EMD Millipore Corporation, Billerica, MA, 

USA). As concentrações de PCT (pg/dL) foram determinadas utilizando o kit para 

ELISA Human Procalcitonin ELISA Kit (ab100630) da Abcam®, seguindo instruções 

dos fabricantes. A quantificação foi realizada por espectrofotometria, por meio da 

leitura de absorbância utilizando a plataforma Multiskan GO (Thermo Fisher Scientific, 

Massachusetts, USA). As leituras realizadas em duplicata e monitoradas utilizando a 

curva padrão fornecida pelos fabricantes. 

As determinações de Proteína C Reativa ultrassensível (PCRus) foram 

realizadas pelo método de imunoensaio-turbidimétrico automatizado no Laboratório 

Clínico do Instituto Dante Pazzanese em colaboração com a Associação Fundo de 

Incentivo à Pesquisa (AFIP). 

A determinação dos Leucócitos plasmáticos foi realizada por sistema ótico a 

laser automatizado, aparelho Cell-Dyn Ruby da marca Abbott no Laboratório Clínico 

do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. 

 

4.7. Avaliação dos Custos e Desfechos Clínicos no Pós-operatório Imediato 

 

Os custos considerados na análise foram os custos intra-hospitalares 

relacionados à hospitalização pela cirurgia de troca valvar aórtica, incluindo custos da 

cirurgia (anestesia, honorários médicos e da equipe cirúrgica, perfusionista, material 

cirúrgico, excluindo os custos das próteses valvares implantadas), custos da 

internação em UTI e da internação na enfermaria. 

Para o cálculo dos custos foram utilizadas as tarifas do Sistema Único de Saúde 

(SUS) em relação ao procedimento de troca valvar aórtica. 

O período pós-operatório imediato (POI) foi considerado desde o momento da 

saída do paciente da sala de cirurgia até a alta hospitalar. 
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Para avaliação dos desfechos clínicos no POI foram realizadas comparações 

em relação a: Mortalidade Hospitalar (mortalidade até 30 dias após o procedimento 

cirúrgico), Tempo de internação hospitalar total(dias), Tempo de internação na 

UTI(dias), Tempo de internação na enfermaria, Débito pelo dreno, Tempo de 

ventilação mecânica (horas), Ventilação mecânica >12 horas, Ventilação mecânica 

>24 horas, Taxa de Complicações no POI, Presença de SIRS, frequência de critérios 

SIRS (3-4 critérios), Insuficiência renal aguda, necessidade de Hemodiálise, Choque,  

Acidente vascular cerebral ou déficit neurológico, Sangramento maior, necessidade 

de transfusão de hemoderivados, presença de Bloqueio atrioventricular e/ou 

necessidade de Marcapasso definitivo, FAARV, Pneumonia, Plaquetopenia, Crise 

Hipertensiva, Doença Diarreica Aguda, Refluxo paraprotético, DPP, Grau de DPP, 

Classe Funcional NYHA ao momento da alta hospitalar e Ritmo ao momento da alta 

hospitalar .  

 

4.8. Análise estatística 

 

Realizados os cálculos do tamanho amostral estimando o desvio padrão a partir 

da amplitude, tamanho amostral do estudo de Jansen et al (88), e distribuição suposta 

de Laplace (DP=693), com alfa de 5, poder de 80 para uma diferença de 700, seria 

um tamanho amostral de 22 (11 em cada grupo). Por fim, foi escolhido um tamanho 

de 12 em cada grupo mantendo uma margem de segurança. 

 

Quadro 5. Cálculo do tamanho amostral 

Distribuição DP Alfa Poder Diferença Detectada N 

Laplace 693 5 80 700 22 

 

Uma vez selecionados os pacientes, foi realizada randomização por 

pareamento ajustado por idade, sexo e superfície corpórea. 

Realizou-se uma análise descritiva das características sociodemográficas da 

amostra, com apresentação das médias ou medianas e desvio-padrão ou intervalos 

interquartis para as variáveis contínuas e frequências absolutas e relativas no caso 

das variáveis categóricas. As variáveis foram comparadas segundo o tipo de prótese 

com uso de testes de hipóteses não paramétricos: Mann-Whitney no caso das 

variáveis contínuas e Fisher no caso das variáveis categóricas. Construíram-se 
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gráficos de perfis médios segundo o tipo de prótese e tempo para as variáveis do 

ecocardiograma ou laboratoriais. Para as medidas de ecocardiograma e laboratoriais, 

foram utilizados modelos lineares mistos, o efeito fixo foi dado pelo tipo de prótese e 

o efeito aleatório pelo tempo. Apresentou-se o valor de P do teste de interação, além 

das comparações múltiplas que foram utilizadas para avaliar o efeito da variável de 

interesse entre as próteses em cada tempo, além do efeito médio do tempo. As 

estimativas dos modelos lineares foram as diferenças entre as duas próteses para a 

variável de interesse. Apresentaram-se também os IC 95% das diferenças e valores 

de P. Os desfechos de interesse foram apresentados segundo os tipos de prótese. A 

variável número de critérios SIRS foi categorizada em 2 versus 3-4 e construiu-se um 

modelo de regressão logístico, tendo como variável explicativa o tipo de prótese. Os 

gastos e tempos de uti/cirurgia/enfermaria foram apresentados segundo os tipos de 

prótese e a comparação realizada com uso do teste de hipóteses Mann-Whitney. 

Construíram-se gráficos aluviais para mostrar a frequência de NYHA e ritmo sinusal 

nos períodos de estudo, segundo os tipos de próteses. As análises foram realizadas 

com auxílio do software R (versão 4.1.2). Foi adotada uma significância estatística 

com valores de P<0,05. 

 

4.9. Considerações éticas  

 

Este estudo foi aprovado pelo comitê de ética em pesquisa do Instituto Dante 

Pazzanese com número CAAE 56150516.5.0000.5462. (Anexo A, Anexo B, Anexo 

C), com assinatura do TCLE (Anexo D) 

 

4.10. Financiamento da Pesquisa 

 

O presente trabalho foi realizado com apoio da Fundação de Amparo à 

Pesquisa do Estado de São Paulo (FAPESP), processo nº 2016/18760-0  

Também recebeu o apoio financeiro da Coordenação de Aperfeiçoamento de 

Pessoal de Nível Superior - Brasil (CAPES) - Código de Financiamento 001, através 

da verba PROAP (Programa de Apoio à Pós-Graduação)  
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5. RESULTADOS 

 

De 4 de setembro de 2018 até 15 de dezembro de 2020, foram submetidos a 

cirurgia de troca valvar aórtica 24 pacientes, foi realizada randomização por 

pareamento ajustado por idade, sexo e superfície corpórea, 12 pacientes no grupo 

Convencional (4 pacientes prótese valvar aórtica biológica EpicTM St. Jude Medical, 8 

pacientes prótese valvar aórtica biológica TrifectaTM St. Jude Medical) e 12 pacientes 

no grupo Perceval (prótese valvar biológica Perceval Sutureless LivaNova). 20(83,33 

%) pacientes eram do sexo feminino, idade média 69,92±5,17 anos, a maioria dos 

pacientes encontravam-se na classe funcional NYHA II 15(62,50%). Na tabela 1 as 

características clínicas e demográficas pré-operatórias da amostra. 

 

Tabela 1. Características clínicas e demográficas pré-
operatórias da amostra 

Variáveis   População total n=24 

Idade (anos)  69,92±5,17 

Sexo Feminino  20(83,33%) 

Superfície corpórea (m2)  1,72±0,12 

Índice de massa corpórea (Kg/m2)  27,71±5,01 

EuroScore II (%)  1,85±0,98 

STS score (%)  1,73±1,04 

Hipertensão arterial sistêmica   17(70,83%) 

Dislipidemia  15(62,50%) 

Arteriopatia extracardíaca  1(4,16%) 

Ex-Tabagismo  9(37,5%) 

Ritmo sinusal  24(100%) 

Classe Funcional NYHA I 3(12,50%) 

 II 15(62,50%) 

 III 5(20,83%) 

 IV 1(4,16%) 

Angina  14(58,33%) 

Sincope   2(8,33%) 

STS= Society of Thoracic Surgeons, NYHA=New York Heart Association; 
n=número de indivíduos.  
Dados apresentados em média e desvio padrão nas variáveis 
quantitativas e em número absoluto e porcentagem nas variáveis 
categóricas.  

 

Todos os pacientes apresentavam diagnóstico de estenose valvar aórtica grave 

(estágio D1) 24(100%), 17(70,83%) apresentavam dupla lesão valvar aórtica sendo a 

estenose maior do que a insuficiência, quando presente a insuficiência foi discreta em 
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9(37,50%) pacientes, mínima em 7(29,16%) e moderada em 1(4,17%) paciente. Na 

tabela 2 os achados no ecocardiograma transtorácico com Doppler colorido pré-

operatório da amostra. 

  

Tabela 2. Características do ecocardiograma pré-operatório da amostra 

Variáveis População total n=24 

Diâmetro do átrio esquerdo (mm) 38,5±4,4 

Volume do átrio esquerdo mL/m2) 41,9±9,1  

Diâmetro diastólico final do VE (mm) 46,3±4,5 

Volume diastólico final do VE (mL) 100,3±24,2 

Fração de ejeção do VE 64,92±6,75 

Septo (mm) 11,5±1,6 

Parede lateral do VE (mm) 11,0±1,5 

Relação septo/parede lateral do VE 1,1±0,1 

Massa do VE indexada (g/m2) 139,8±32,7 

Espessura relativa da parede 0,5±0,1 

Pressão sistólica de artéria pulmonar (mmHg) 35,4±9,5 

Gradiente transvalvar aórtico médio (mmHg) 63,0±17,3 

Relação área valvar aórtica/SC (cm2/m2) 0,4±0,1 

Diâmetro do anel valvar aórtico (mm) 22,5±1,1 

Diâmetro da junção sinotubular (mm) 26,2±2,9 

Disfunção diastólica   

 grau I 1(4,2%) 

 grau II 23(95,8%) 

Tipo de geometria          
remodelamento concêntrico 3(12,5%) 

 hipertrofia concêntrica 19(79,2%) 

                                      hipertrofia excêntrica  2(8,3%) 

Grau de Hipertrofia do VE               
 discreta 3(14,3% 

 moderada 1(4,8%) 

                                                        severa 17(81%) 

Hipertensão pulmonar  10(41,7%) 

Grau de Hipertensão Pulmonar  

 discreta 9(37,5%) 

 severa 1(4,16% 

Estenose valvar aórtica grave pura 7(29,2%) 

Dupla lesão valvar aórtica 17(70,8%) 

VE= ventrículo esquerdo; SC=superfície corpórea; n= número de indivíduos.  
Dados apresentados em média e desvio padrão nas variáveis contínuas e em número 
absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas 
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Ambos os grupos eram semelhantes nas suas características clínicas e 

demográficas pré-operatórias, sem diferença estatisticamente significativa nas 

variáveis estudadas. (tabela 3) 

 

Tabela 3. Características clínicas e demográficas pré-operatórias dos 
grupos Convencional e Perceval 

Variáveis   
Grupo 

Convencional 
n=12 

Grupo 
Perceval n=12 

P valor  

Idade (anos)  70,2±4,4 69,58±6,02 0,76 

Sexo Feminino 10(83,3%) 10(83,33%) 1,00 

Superfície corpórea (m2) 1,73±0,11 1,71±0,13 1,00 

Índice de massa corpórea 
(Kg/m2) 

29,3±5 26,13±4,67 0,13 

EuroScore II (%) 1,8±0,7 1,9±1,2 0,85 

STS score (%) 1,7±0,7 1,7±1,3 0,96 

Hipertensão arterial sistêmica  9(75,0%) 8(66,66%) 1,00 

Dislipidemia  8(66,7%) 7(58,33% 1,00 

Arteriopatia extracardíaca 0(0,0%) 1(8,3%) 1,00 

Ex-Tabagismo 5(41,7%) 4(33,33%) 1,00 

Ritmo sinusal 12(100%) 12(100%) - 

Classe Funcional NYHA I 2(16,7%) 1(8,3%) 

0,66  II 7(58,3%) 8(66,7%) 

 III 2(16,7%) 3(25,0%) 

 IV 1(25%) 0(0,0%) 

Angina  2(50%) 7(58,33% 1,00 

Sincope   0(0,0%) 2(16,7%) 0,48 

STS= Society of Thoracic Surgeons; n= número de indivíduos 
Dados apresentados em média e desvio padrão nas variáveis contínuas e em número 
absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas. 
Teste de Mann-Whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis 
categóricas 

 

Quando comparadas as variáveis ecocardiográficas pré-operatórias nos 

grupos Convencional e Perceval, também não houve diferenças estatísticas 

significativas. (tabela 4)  
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Tabela 4. Características do ecocardiograma pré-operatório dos grupos 
Convencional e Perceval 

Variáveis   
Grupo 

Convencional 
n=12 

Grupo 
Perceval 

n=12 

P 
valor 

Diâmetro do átrio esquerdo (mm) 39,3±4,7  37,7±4,2 0,47 

Volume do átrio esquerdo mL/m2) 43,2±11,5 41,0±7,0 0,93 

Diâmetro diastólico final do VE (mm) 47,9±5,6  44,8±3,0 0,19 

Volume diastólico final do VE (mL) 108,8±29,5  91,8±14,1 0,19 

Fração de ejeção do VE 62,5 ± 9,1  67,0 ± 3,0  0,43 

Septo (mm) 11,2±1,9  11,8±1,3 0,26 

Parede lateral do VE (mm) 10,8±1,8  11,3±1,2 0,49 

Relação septo/parede lateral do VE 1,1±0,1  1,0±0,1 0,51 

Massa do VE indexada (g/m2) 143,6±37,5  139,0±,29,0 0,83 

Espessura relativa da parede 0,5±0,1  0,5±0,1 0,08 

Pressão sistólica de artéria pulmonar (mmHg) 38,9±11,7 31,8±6,0 0,1 

Gradiente transvalvar aórtico médio (mmHg) 62,3±15,8 63,8±19,3 0,85 

Relação área valvar aórtica/SC (cm2/m2) 0,3±0,1 0,4±0,1 1,00 

Diâmetro do anel valvar aórtico (mm) 22,4±1,3 22,5±1,0 0,82 

Diâmetro da junção sinotubular (mm) 26,5±3,6 26,1±2,4 0,62 

Disfunção diastólica     

 grau I 1(8,3%) 0(0,0%) 
1,00  grau II 11(91,7%) 12(100,0%) 

Tipo de geometria          
  

remodelamento concêntrico 2(16,7%) 1(8,3%) 

0,3  hipertrofia concêntrica 8(66,7%) 11(91,7%) 

                                      hipertrofia excêntrica  2(16,7%) 0(0,0%) 

Hipertrofia do VE 10(83,3%) 11(91,7%) 1,00 

Grau de Hipertrofia do VE               
  

 discreta 2(16,7,0%) 1(8,3%) 

0,51  moderada 0(0,0%) 1(8,3%) 

                                                        severa 8(66,7%) 9(75%) 

Hipertensão pulmonar  7(58,3%) 3 (25,0%) 0,21 

Grau de Hipertensão Pulmonar    

 discreta 6(50%) 3(25,0%) 
0,63  severa 1(8,33% 0(0,0%) 

Estenose valvar aórtica grave pura 2(16,7%) 5(41,7%) 0,37 

Dupla lesão valvar aórtica 10(83,3%) 7(58,3%) 0,37 

VE= ventrículo esquerdo; SC=superfície corpórea. 
Dados apresentados em média e desvio padrão nas variáveis contínuas e em número 
absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas.  
Teste de Mann-Whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis 
categóricas 
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Em relação aos dados intra-operatórios, houve diferença estatisticamente 

significativa nas seguintes variáveis: tempo cirúrgico total P<0,001, tempo de 

circulação extracorpórea P=0,001 e tempo de pinçamento aórtico (tempo de anóxia) 

P<0,001, com menores tempos no grupo Perceval do que no grupo Convencional. O 

volume de perda sanguínea e necessidade de transfusão intra-operatória foi similar 

em ambos os grupos. (Tabela 5). 

 

Tabela 5. Características intra-operatórias dos grupos Convencional e 
Perceval 

Variáveis 
Grupo 

Convencional n=12 
Grupo Perceval 

n=12 
P valor  

Tempo cirúrgico total (minutos) 228 [206,2;242,2] 180 [163,5;183,8] < 0,001 

Tempo de CEC (minutos) 80 [66,5;91,2] 57,5 [55;60] 0,001 

Tempo de anoxia (minutos) 60 [48,5;68,8]  40 [37,8;42,2] <0,001 

Volume de perda sanguínea (mL) 252,5 [168,8;308,8] 255 [215;315,5] 0,69 

Transfusão intra-operatória 6 (50,0%) 7 (58,3%) 1,00 

Ampliação do anel valvar aórtico 1(8,3%) 0(0,0%) 1,00 

CEC= Circulação extracorpórea; n=número de indivíduos.  
Dados apresentados em mediana e intervalo interquartis [1ºq,3qº] nas variáveis contínuas e 
número absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas.  
Teste de Mann-whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis categóricas  

 

O tempo médio de internação na unidade de terapia intensiva foi de 3,0±1,3 

dias vs 2,83±1,03 dias P=0,90 nos grupos Convencional e Perceval respectivamente, 

a SIRS foi evidenciada em 22 (91,7%) dos pacientes da amostra, sem diferença entre 

os grupos P=1,00. No grupo Convencional houve maior taxa de fibrilação atrial de alta 

reposta ventricular 3(25%) vs 1(8,33%) no grupo Perceval P=0,59, no entanto sem 

diferença estatística significativa. Crise Hipertensiva com necessidade de uso de anti-

hipertensivo parenteral foi observado em 7 (58,3%) pacientes do grupo Convencional 

e em nenhum do grupo Perceval, com significância estatística P=0,005. O débito do 

dreno total e o tempo de ventilação mecânica na UTI foi similar em ambos os grupos 

(Tabela 6).  

 

 

 

 



90 

 

Tabela 6. Complicações pós-operatórias na unidade de terapia intensiva dos 
grupos Convencional e Perceval 

Variáveis   
Grupo Convencional 

n=12 
Grupo Perceval 

n=12 
P valor  

Tempo de internação na UTI (dias) 2,9±1,3 2,8±1,0 0,90 

Débito do dreno total (mL) 421,2 ± 200,0 387,5±157,9 0,62 

Tempo de Ventilação mecânica (horas) 11,8 ± 6,2 10,08±4,9 0,64 

Ventilação mecânica > 12 horas 3(25%) 2(16,7%) 1,00 

Ventilação mecânica > 24 horas 1(8,33%) 0 1,00 

Complicações na UTI 12(100,0%) 11(91,7%) 1,00 

SIRS  11(91,7%) 11(91,7%) 1,00 

Número de Critérios de SIRS    

 2 3(25%) 5(41,66%) 

0,70  3 5(41,66%) 1(8,33%) 

 4 3(25%) 5(41,66%) 

FAARV na UTI  3(25%) 1(8,33%) 0,59 

Necessidade de cardioversão  2(75%) 0 0,48 

Crise hipertensiva 7(58,3%) 0 0,005 

Plaquetopenia 2(16,66%) 3(25%) 1,00 

UTI=Unidade de terapia intensiva; SIRS= Systemic Inflammatory Response Syndrome; FAARV= 
Fibrilação atrial de alta resposta ventricular; n= número de indivíduos. 
Dados apresentados em média e desvio padrão nas variáveis contínuas e em número absoluto e 
porcentagem nas variáveis categóricas. 
Teste de Mann-whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis categóricas.  

 

O tempo de internação na enfermaria foi de 6 [5,8;7,5] dias vs 4,0 [4,0;5,0] dias 

P=0,02 nos grupos Convencional e Perceval respectivamente, com maior tempo de 

internação na enfermaria no grupo Convencional, diferença estatisticamente 

significativa. Houve maior taxa de complicações pós-operatórias durante a internação 

na enfermaria, sem significância estatística P=0,64. (Tabela 7)  
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Tabela 7. Complicações pós-operatórias na enfermaria dos grupos 
Convencional e Perceval 

Variáveis   
Grupo 

Convencional 
n=12 

Grupo 
Perceval 

n=12 

P 
valor  

Tempo de internação na enfermaria (dias) 6[5,8;7,5] 4[4,0;5,0] 0,02 

Complicações na enfermaria 4(33,3%) 2(16,7%) 0,64 

FAARV na enfermaria 3(25%) 2(16,7%) 1,00 

Pneumonia 1(8,3%) 0 1,00 

Plaquetopenia 1(8,3% 0 1,00 

Doença Diarreica Aguda 1(8,3%) 0 1,00 

Classe Funcional NYHA na alta hospitalar    

 I 11(91,7%) 12(100%) 
1,00  II 1((8,3%) 0 

Ritmo na alta hospitalar    

 Sinusal 11(91,7%) 12(100%) 
1,00  FA 1(8,3%) 0 

Uso de Antiarrítmicos na alta hospitalar 5(41,7%) 2(16,7%) 0,37 

FAARV= Fibrilação atrial de alta resposta ventricular; NYHA= New York Heart 
Association; FA=Fibrilação atrial; n= número de indivíduos. 
Dados apresentados em mediana e intervalos interquartis [1º,3qº] nas variáveis 
contínuas e em número absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas. 
Teste de Mann-whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis 
categóricas. 

 

5.1. Análise dos achados no Ecocardiograma transtorácico com doppler 

colorido, nos períodos pré-operatório e pós-operatório de 1 mês e 6 meses 

segundo os grupos 

 

Na análise dos achados ecocardiográficos apresentam-se as médias dos 

desfechos segundo tipo de prótese (Convencional e Perceval) e tempo (pré-

operatório, pós-operatório de 1 mês e 6 meses).  

 

Em relação ao gradiente de pressão transvalvar aórtico médio, houve diferença 

significativa no tempo, com diminuição importante com 1 mês de pós-operatório 

P=<0,001, mantendo-se os valores no pós-operatório de 6 meses (Tabela 10). Não 

houve diferença significativa entre os grupos, com valores semelhantes entre os 

grupos nos períodos de 1 mês P=0,48 e 6 meses de pós-operatório P=0,98 (Tabela 

9). A interação não foi estatisticamente significativa P=0,85, assim os grupos Perceval 
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e Convencional se comportaram de maneira similar ao longo do tempo (Tabela 8, 

Figura 18).  

 

Figura 18. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação ao 
gradiente transvalvar aórtico médio. Pré=pré-operatório, 1 mês=pós-operatório de 1 mês, 6 

meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Na AOEi valvar aórtica houve aumento importante no tempo pós-operatório de 

1 mês P< 0,001 e pós-operatório de 6 meses P<0,001 quando comparado ao tempo 

pré-operatório (Tabela 10). No tempo pós-operatório de 6 meses houve diferença 

significativa entre os grupos, com menor média da AOEi no grupo Convencional -0,18; 

IC 95% (-0,32, -0,03); P=0,02 quando comparado ao grupo Perceval. No pós-

operatório de 1 mês, o aumento da AOEi foi maior no grupo Perceval (P=0,12) no 

entanto sem diferença estatística (Tabela 9). Em relação ao comportamento entre os 

grupos ao longo do tempo a interação não foi significativa P=0,11) (Figura 19). 
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Figura 19. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação à 
área do orifício efetivo valvar aórtica indexada. AOE=área de orifício efetivo; Pré=pré-

operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Em relação ao diâmetro do átrio esquerdo, a interação ao longo do tempo não 

foi estatisticamente significativa (P=0,28) (Tabela 8). Contudo, enquanto no pós-

operatório de 1 mês houve diminuição no diâmetro do átrio esquerdo, em ambos os 

grupos, no pós-operatório de 6 meses, houve aumento no grupo Convencional e 

diminuição no grupo Perceval 4,85; IC 95% (0,75, 8,95); P= 0,02, com diferença 

estatística significativa (Tabela 9). As mudanças no tempo não foram significativas 

(Tabela 10, Figura 20) 

A
O

E
  
v
a

lv
a

r 
a

ó
rt

ic
a
 

in
d
e

x
a
d

a
 



94 

 

Figura 20. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação ao 
Diâmetro do Átrio Esquerdo. AE=Átrio esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 

mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

No mesmo sentido, quando analisado o volume do átrio esquerdo, a interação 

ao longo do tempo não foi estatisticamente significativa (P=0,39) (Tabela 8). No pós-

operatório de 1 mês houve diminuição no volume do átrio esquerdo em ambos os 

grupos, com maior diminuição no grupo Perceval no entanto sem diferença estatística 

significativa. No pós-operatório de 6 meses, houve ligeiro aumento no grupo Perceval 

e diminuição no grupo Convencional, diferenças não significativas (Tabela 9). Quando 

comparado o tempo pós-operatório de 6 meses, com o pré-operatório, foi evidenciada 

diferença significativa P=0,01, com diminuição importante do volume do átrio 

esquerdo no tempo (Tabela 10, Figura 21). 
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Figura 21. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação ao 
Volume do Átrio Esquerdo. AE=Átrio esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 

mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Em relação ao Diâmetro diastólico final do ventrículo esquerdo, a interação não 

foi estatisticamente significativa (P=0,84) assim os grupos Convencional e Perceval 

se comportaram de maneira similar ao longo do tempo (Tabela 8). No pós-operatório 

de 1 mês (P=0,17) e de 6 meses (P=0,14) houve diminuição no Diâmetro diastólico 

final do ventrículo esquerdo, sem significância estatística entre os grupos (Tabela 9). 

Por fim, foi observada diminuição importante no Diâmetro diastólico final do ventrículo 

esquerdo no tempo pós-operatório de 6 meses quando comparado com o tempo pré-

operatório P=0,04 (Tabela 10, Figura 22). 
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Figura 22. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação ao 
Diâmetro diastólico final do ventrículo esquerdo. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-

operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Assim no Volume diastólico final do ventrículo esquerdo, a interação não foi 

estatisticamente significativa (P=0,58) ambos os grupos se comportaram de forma 

similar ao longo do tempo (Tabela 8). No pós-operatório de 1 mês (P=0,28) e de 6 

meses (P=0,28) houve diminuição no volume diastólico final do ventrículo esquerdo, 

em ambos os grupos, sem significância estatística entre os grupos(Tabela 9, Figura 

23) 
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Figura 23. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação ao 
Volume diastólico final do VE. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-

operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

No que respeita a Fração de ejeção do ventrículo esquerdo, a interação não foi 

significativa quando comparado o comportamento desta variável ao longo do tempo 

(P=0,30) (Tabela 8). No grupo Convencional houve leve aumento da fração de ejeção 

no período pós-operatório de 1 mês e de 6 meses. No grupo Perceval houve leve 

descenso no pós-operatório de 1 mês e posterior aumento no pós-operatório de 6 

meses, sem significância estatística. Nenhum dos pacientes da amostra apresentava 

disfunção sistólica do ventrículo esquerdo no período pré-operatório (Tabela 9). Foi 

evidenciado aumento da Fração de ejeção do ventrículo esquerdo próximo da 

significância no tempo pós-operatório de 6 meses quando comparado ao tempo pré-

operatório P=0,05 (Tabela 10, Figura 24). 
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Figura 24. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Fração de ejeção do VE. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 

1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  
 

Quanto a espessura diastólica do septo a interação não foi significativa 

(P=0,73) (Tabela 8). Sem diferenças significativas no pós-operatório de 1 mês 

(P=0,54), e de 6 meses (p=0,19) entre os grupos (Tabela 9). Apresentou diminuição 

importante no tempo pós-operatório de 1 mês P<0,001 e de 6 meses P<0,001, em 

relação ao tempo pré-operatório, mantendo diminuição significativa no tempo de 6 

meses em relação ao tempo de 1 mês de pós-operatório P=0,002 (Tabela 10, Figura 

25). 
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Figura 25. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Espessura diastólica do septo. Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 

meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Sincronicamente foi observada diminuição da espessura de parede lateral do 

ventrículo esquerdo, comportamento similar ao longo do tempo em ambos os grupos, 

interação não significativa (P=0,81) (Tabela 8). Também não houve diferenças 

significativas entres os grupos no pós-operatório de 1 mês de 6 meses (P=0,38 e 

P=0,15 respectivamente) (Tabela 9). Com diminuição importante no tempo pós-

operatório de 1 mês e 6 meses em relação aos valores basais, P<0,001 e P<0,001 

respectivamente, mantendo diminuição importante no pós-operatório de 6 meses 

P=0,03 em relação a 1 mês (Tabela 10, Figura 26). 
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Figura 26. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Espessura diastólica da parede lateral do VE. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 

mês =pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  
 

Da mesma maneira quando avaliada a Relação septo/parede lateral do VE, 

apresentou diminuição no pós-operatório não significativa (Tabela 10), sem diferença 

significativa entre os grupos (Tabela 9), sem interação significativa (P=0,93) (Tabela 

8, Figura 27). 

 

 

Figura 27. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval da Relação 
septo/parede lateral do VE. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório 

de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Na massa do ventrículo esquerdo indexada a interação não foi significativa 

(P=0,78), o comportamento dos grupos foi similar ao longo do tempo (Tabela 8). 
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Houve diminuição significativa da massa do ventrículo esquerdo indexada no tempo, 

com diferenças entre os períodos de 1 mês e 6 meses em relação aos dados basais, 

P<0,001 e P<0,001 respectivamente, assim como diferença significativa entre os 

tempos de 6 meses e 1 mês, P=0,02 (Tabela 10). Não houve diferenças significativas 

com 1 mês e 6 meses de pós-operatório entre os grupos P=0,66 e P=0,88 

respectivamente (Tabela 9, Figura 28). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 28. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval da Massa do 
VE indexada pela superfície corpórea. VE=Ventrículo esquerdo; Pré=pré-operatório;1 mês= 

pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Igualmente quando comparados ambos os grupos em relação a espessura 

relativa da parede, houve diminuição ao longo do tempo de forma similar em ambos 

os grupos, interação não significativa P=0,76 (Tabela 8). No entanto, no momento pós-

operatório de 6 meses, a diferença foi significativa entre os grupos, com maior 

diminuição da espessura relativa da parede no grupo Convencional -0,007; IC 95% (-

0,13, -0,001); P=0,03, (Tabela 9, Figura 29).  
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Figura 29. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Espessura relativa da parede. Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 

meses=pós-operatório de 6 meses.  

 

Do mesmo modo, quando comparados ambos os grupos em relação a Pressão 

sistólica da artéria pulmonar, evidenciamos que houve diminuição significativa da 

Pressão sistólica de artéria pulmonar no tempo pós-operatório de 1 mês (P=0,04) e 6 

meses (P<0,001) quando comparados ao tempo pré-operatório (Tabela 10). No 

entanto a interação não foi significativa P=0,56, o comportamento de ambos os grupos 

foi similar ao longo do tempo (Tabela 8). Sem diferença significativa entre os grupos 

P=0,18 e P=0,25 no pós-operatório de 1 mês e 6 meses respectivamente, (Figura 30, 

Tabela 8, Tabela 9). 
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Figura 30. Gráfico de Interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Pressão sistólica da artéria pulmonar. Pré=pré-operatório; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 

meses=pós-operatório de 6 meses.  
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Tabela 8. Médias e Desvios Padrão das variáveis ecocardiográficas nos grupos Convencional e Perceval nos períodos pré-
operatório, pós-operatório 1 mês e 6 meses  

Variáveis 
Convencio

nal Pré 
n=12 

Perceval Pré 
n=12 

Convencional 
1 mês n=12 

Perceval 1 
mês n=12 

Convencional 6 
meses n=12 

Perceval 6 
meses 
n=11 

P Int. 

Gradiente transvalvar Ao médio 
(mmHg) 

64,3±15 63,8 ±19,3 12,8±4,8 9,7±4,4 11,5±3,8 11,5±3,7 0,852 

AOEi valvar aórtica (cm2/m2) 0,3±0,1 0,4±0,1 0,9±0,2 1,1±0,2 0,9±0,2 1,1±0,3 0,114 

Diâmetro do AE(mm) 39,5±4,7 37,7±4,2 38,7±7 36,3±3,6 40,2±4,9 35,5±3,7 0,283 

Volume do AE (mL/m2) 43,2±11,5 41±7 42,5±11,9 36,4±4,1 39,1±7,6 37±8,8 0,391 

Diâmetro diastólico final do VE (mm) 48±5,6 44,8±3 46,6±3,4 44,4±3,6 45,5±3,2 43,4±3,6 0,841 

Volume diastólico final do VE (mL) 109,5±30,8 91,8±14,1 99,4±18,2 90,5±17,7 94,8±14,5 86,6±16,9 0,579 

Fração de ejeção do VE 62,5±9,1 67±3 64 ±5,6 65,2 ±2,8 65,9±3,9 67,7±1,8 0,300 

Septo (mm) 11,2±1,9 11,8±1,3 10,1±1,9 10,5±1,1 9,2±2 10±1 0,732 

Parede lateral do VE (mm) 10,8±1,8 11,3±1,2 9,8±1,8 10,3±1 9±1,6 9,8±0,8 0,811 

Relação septo/parede lateral do VE 1±0,1 1±0,1 1±0,1 1±0,1 1±0,1 1±0 0,934 

Massa do VE indexada (g/m2) 143,6±37,5 139±29 122,8±36,3 117,4±17,6 104,1±32,2 108,1±15,1 0,781 

Espessura relativa da parede 0,5±0,1 0,5±0,1 0,4±0,1 0,5±0,1 0,4±0,1 0,5±0,1 0,762 

Pressão sistólica de AP (mmHg) 38,9±11,7 31,8±6 33,7±7,4 29,8±4,1 30,7±7,4 27,1±3,4 0,561 

VE= ventrículo esquerdo; AP=Artéria pulmonar; Ao=Aórtico; AOEi=área do orifício efetivo indexada; SC=superfície corpórea; Pré= pré-operatório; 1 
mês=pós-operatório de 1 mês; 6 meses= Pós-operatório de 6 meses; n= número de indivíduos; P int.= P valor da interação. Dados apresentados em 
média e desvio padrão. Valor de P do teste de interação do modelo linear misto.  
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Tabela 9. Comparações entre os grupos Convencional e Perceval em cada tempo, 
em relação as variáveis ecocardiográficas 

Variáveis  Tempo 
Diferenças 

Convencional - 
Perceval 

IC 95% 
inferior 

IC 95% 
superior 

P 
valor 

Gradiente transvalvar 
Aórtico médio  

Pré 0,52 -8,38 9,43 0,9070 

1 mês 3,11 -5,8 12,02 0,4877 

6 meses -0,11 -9,22 8,99 0,9803 

AOE valvar aórtica 
indexada 

Pré -0,02 -0,16 0,13 0,8096 

1 mês -0,11 -0,26 0,03 0,1196 

6 meses -0,18 -0,32 -0,03 0,0188 

Diâmetro AE Pré 1,79 -2,26 5,83 0,3774 

  1 mês 2,39 -1,65 6,44 0,239 

  6 meses 4,85 0,75 8,95 0,0216 

Volume AE Pré 2,18 -5,28 9,64 0,5568 

  1 mês 6,13 -1,33 13,59 0,1044 

  6 meses 2,4 -5,15 9,94 0,5238 

Diâmetro diastólico 
final VE 

Pré 3,25 0,05 6,45 0,0467 

1 mês 2,22 -0,98 5,42 0,1701 

6 meses 2,38 -0,88 5,64 0,1497 

Volume diastólico final 
VE 

Pré 17,62 1,33 33,91 0,0346 

1 mês 8,86 -7,43 25,15 0,28 

6 meses 9,03 -7,56 25,63 0,28 

FEVE Pré -4,45 -8,62 -0,29 0,0367 

1 mês -1,25 -5,42 2,92 0,5484 

6 meses -2,1 -6,33 2,13 0,3224 

Septo Pré -0,65 -1,98 0,67 0,3257 
  1 mês -0,41 -1,74 0,92 0,5355 

  6 meses -0,88 -2,22 0,47 0,194 

Parede lateral VE Pré -0,52 -1,7 0,67 0,3836 

1 mês -0,52 -1,7 0,67 0,3836 

6 meses -0,86 -2,05 0,34 0,1561 

Relação septo/parede 
lateral VE 

Pré 0,00 -0,07 0,06 0,9523 

1 mês 0,01 -0,05 0,08 0,7228 

6 meses 0,00 -0,07 0,07 0,9557 

Massa do VE 
indexada  

Pré 4,63 -20,12 29,38 0,7066 

1 mês 5,39 -19,36 30,14 0,6616 

6 meses -1,82 -26,85 23,21 0,8838 

Espessura relativa da 
parede 

Pré -0,05 -0,11 0 0,0674 

1 mês -0,04 -0,1 0,02 0,1499 

6 meses -0,07 -0,13 -0,01 0,0314 

Pressão sistólica de 
artéria pulmonar 

Pré 7,08 1,08 13,07 0,0216 

1 mês 3,98 -2,02 9,97 0,189 

6 meses 3,51 -2,6 9,62 0,2548 

IC 95%=Intervalo de confiança de 95%; AOE=Área de orifício efetiva; AE=Átrio esquerdo; 
VE=Ventrículo esquerdo; FEVE= Fração de ejeção do ventrículo esquerdo. O valor de P se refere à 
comparação múltipla entre os grupos, em cada momento 
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Tabela 10. Comparações dos efeitos médios dos grupos 
Convencional e Perceval no tempo em relação as variáveis 
ecocardiográficas 

Variáveis Comparações Diferenças 
IC 95% 
inferior 

IC 95% 
superior 

P 
valor  

Gradiente 
transvalvar 
aórtico médio 

1 mês - 6 meses -0,34 -6,47 5,79 0,9118 

1 mês - Pré -52,75 -58,80 -46,69 <0,001 

6 meses - Pré -52,41 -58.54 -46,28 <0,001 

AOE valvar 
aórtica 
indexada 

1 mês - 6 meses 0,01 -0,07 0,09 0,8358 

1 mês - Pré 0,66 0,58 0,73 <0,001 

6 meses - Pré 0,65 0,57 0,73 <0,001 

Diâmetro AE 1 mês - 6 meses -0,23 -2,28 1,83 0,8242 

1 mês - Pré -1,03 -3,05 0,99 0,3097 

6 meses - Pré -0,80 -2,86 1,25 0,4340 

Volume AE 1 mês - 6 meses 1,68 -1,63 4,99 0,3115 

1 mês - Pré -2,61 -5,87 0,65 0,1135 

6 meses - Pré -4,29 -7.60 -0,98 0,0123 

Diâmetro 
diastólico final 
VE  

1 mês - 6 meses 1,17 -0,75 3,09 0,2265 

1 mês - Pré -0,85 -2,75 1,05 0,3719 

6 meses - Pré -2,02 -3,94 -0,09 0,0402 

FEVE 1 mês - 6 meses -2,33 -4,52 -0,15 0,0372 

1 mês - Pré -0,15 -2,31 2,01 0,8907 

6 meses - Pré 2,19 0,00 4,37 0,0502 

Septo 1 mês - 6 meses 0,68 0,08 1,27 0,0273 

1 mês - Pré -1,21 -1,80 -0,62 0,0002 

6 meses - Pré -1,89 -2,48 -1,29 <0,001 

Parede lateral 
VE 

1 mês - 6 meses 0,65 0,03 1,26 0,0391 

1 mês - Pré -1,00 -1,60 -0,40 0,0018 

6 meses - Pré -1,65 -2,26 -1,03 <0,001 

Relação 
septo/parede 
lateral VE 

1 mês - 6 meses 0,01 -0,04 0,05 0,7842 

1 mês - Pré -0,02 -0,07 0,02 0,3158 

6 meses - Pré -0,03 -0,07 0,02 0,2083 

Massa do VE 
indexada 

1 mês - 6 meses 13,09 1,76 24,42 0,0246 

1 mês - Pré -21,17 -32,34 -10,01 0,0004 

6 meses - Pré -34,26 -45,60 -22,93 <0,001 

Espessura 
relativa da 
parede 

1 mês - 6 meses 0,02 -0,01 0,05 0,2199 

1 mês - Pré -0,04 -0,07 -0,01 0,0124 

6 meses - Pré -0,06 -0,09 -0,03 0,0004 

Pressão 
sistólica de 
artéria 
pulmonar 

1 mês - 6 meses 2,77 -0,90 6,43 0,1356 

1 mês - Pré -3,63 -7,25 -0,01 0,0492 

6 meses - Pré -6,40 -10,07 -2,73 0,0011 

IC 95%=Intervalo de confiança de 95%; AOE=Área de orifício efetiva; AE=Átrio 
esquerdo; VE=Ventrículo esquerdo; FEVE= Fração de ejeção do ventrículo 
esquerdo; Pré=pré-operatório; 1 mês= 1 mês de pós-operatório; 6 meses= 6 meses 
de pós-operatório O valor de P se refere à comparação dos efeitos médios dos 
grupos no tempo.  
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5.2 Análise dos achados nos exames laboratoriais, nos períodos pré-

operatório e pós-operatório de 24 horas e 1 mês segundo os grupos 

 

Na concentração plasmática de MP mistas (MP endoteliais e/ou mistas) (MP 

CD31+ CD42b-), houve modificação significativa no tempo, desta maneira evidenciou-

se aumento significativo no período pós-operatório de 24 horas e diminuição no pós-

operatório de 3 meses (Tabela 13). Não houve interação estatisticamente significativa 

entre os grupos (P=0,74) (Tabela 11), deste modo o comportamento foi similar em 

ambos os grupos ao longo do tempo. A concentração plasmática foi menor no grupo 

Convencional no momento pré-operatório e pós-operatório de 24 horas e 3 meses, 

sem diferença estatística significativa P=0,67, P=0,22 e P= 0,38 respectivamente 

(Tabela 12, Figura 31). 

  

 

Figura 31. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação as 
Micropartículas CD31+ CD42b- (Micropartículas mistas).  Pré=pré-operatório; 24 

horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório de 3 meses.  
 

 

 

 

 

 

 

- 
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Na concentração plasmática de MPe (MP CD31+ CD42b- CD144+), houve 

aumento importante no pós-operatório de 24 horas P<0,001, quando comparado aos 

valores basais, e posterior diminuição no pós-operatório de 3 meses P=0,57, com 

valores similares aos do momento pré-operatório (Tabela 13). A média de 

concentração foi significativamente menor no grupo Convencional -3,29; IC 95% (-

5,60,-0,98); P=0,006 (Tabela 12), sem interação significativa entre os grupos Perceval 

e Convencional ao longo do tempo P=0,11, os grupos se comportaram de maneira 

similar ao longo do tempo (Tabela 11, Figura 32). 

 

 

Figura 32. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação as 
Micropartículas CD31+ CD42b- CD144+ (Micropartículas endoteliais). Pré=pré-

operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório de 3 meses.  

 

A IL- 6 caracterizou-se por elevação importante no pós-operatório de 24 horas 

P<0,001 e diminuição no pós-operatório de 3 meses P=0,99 (Tabela 13), a 

concentração plasmática de IL- 6 foi significativamente maior no grupo Convencional 

no período pós-operatório de 24 horas 75,11; IC 95% (12,23,138,11); P=0,02 (Tabela 

12), sem interação significativa entre os grupos no comportamento ao longo do tempo 

P=0,21. (Tabela 11, Figura 33)  
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Figura 33. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Interleucina 6. Pré=pré-operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório 

de 3 meses.  

 

Em relação a IL- 8 foi observada interação estatisticamente significativa ao 

longo do tempo entre os grupos (P=0,0006), com aumento importante no pós-

operatório de 24 horas e diminuição no pós-operatório de 3 meses, no entanto 

aumento maior no grupo Convencional (Tabela 11), assim quando comparadas as 

concentrações plasmáticas entre os grupos no pós-operatório de 24 horas houve 

diferença significativa, com maiores níveis no grupo Convencional 22,30; IC 95% 

(9,53,35,08); P=0,0009, (Tabela 12, Figura 34)  

 

 

Figura 34. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Interleucina 8. Pré=pré-operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório 

de 3 meses.  
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A PCT mostrou elevação significativa no pós-operatório de 24 horas P<0,001, 

e posterior diminuição no pós-operatório de 3 meses (Tabela 13), com interação 

significativa entre os grupos P=0,04 ao longo do tempo, no grupo Convencional houve 

maior aumento quando comparado ao grupo Perceval (Tabela 11). As médias de 

concentração plasmática mais elevada no grupo Convencional no pós-operatório de 

24 horas 159,74; IC 95% (-24,11,343,60); P=0,08, ainda quando apresentava 

menores níveis no pré-operatório, (Tabela 12, Figura 35). 

 

 

Figura 35. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Procalcitonina.  Pré=pré-operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório 

de 3 meses.  

 

A concentração plasmática de leucócitos teve elevação importante no período 

pós-operatório de 24 horas P<0,001) e posterior diminuição no pós-operatório de 3 

meses (Tabela 13), não houve interação estatisticamente significativa P=0,06 (tabela 

11), a concentração plasmática foi menor no grupo Convencional no pós-operatório 

de 24 horas -3001,97; IC 95% ( -5773,51, -230,43); P=0,03, (Tabela 12, Figura 36) 
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Figura 36. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação 
aos Leucócitos. Pré=pré-operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-operatório 

de 3 meses.  
 

A PCR apresentou elevação importante no pós-operatório de 24 horas 

(P<0,001) e posterior diminuição no pós-operatório de 3 meses, comportamento 

similar em ambos os grupos ao longo do tempo, sem interação significativa, P=0,86 

(Tabela11). Também não houve diferenças entre os grupos Convencional e Perceval 

nos níveis de PCR no pós-operatório de 24 horas e 3 meses P=0,52 e P=0,95 

respectivamente (Tabela 12, Figura 37) 

 

 

Figura 37. Gráfico de interação entre o grupo Convencional e Perceval em relação a 
Proteína C Reativa. Pré=pré-operatório; 24 horas=pós-operatório de 24 horas; 3 meses=pós-

operatório de 3 meses.  
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Tabela 11. Variáveis Laboratoriais nos grupos Convencional e Perceval nos períodos pré-operatório, pós-operatório 
24 horas e 3 meses. 

Variáveis 
Convencional 

Pré n=12 
Perceval Pré 

n=12 
Convencional 
24 horas n=12 

Perceval 24 
horas n=12 

Convencional 
3 meses n=12 

Perceval 6 
meses n=11 

P int. 

MP CD31+ CD42b- 
(%) 

7,7±4 8,8±5,1 14,4±9,1 17,5±6,8 7,7±3,9 10±5,5 0,742 

MP CD31+ CD42b- 
144+(%) 

2,7±1,9 3,7±2,4 5±2,8 8,3±4 2,7±2 4,3±2,7 0,112 

Interleucina 6 pg/dL 9,8±15 1,9±2,5 190,3±162,5 115,2±88,2 8,6±9,1 2,5±2,4 0,212 

Interleucina 8 pg/dL 10,8±13,1 10,7±4,9 50,6±32,2 28,3±9,6 10,3±10,1 8±2,8 0,006 

Procalcitonina 
pg/dL 

71,4±43,6 200±145,9 427,4±393,2 267,6±281,3 91±68,3 207,6±171,5 0,043 

Leucócitos/mm3 6786,4±2116,4 6773,3±2043,6 13366,4±5183 16368,3±4563,7 6920,9±2147,9 6794,5±1304,6 0,062 

Proteína C reativa 
mg/L 

0,6±0,5 0,6±0,2 13,2±6,3 12,8±6,5 0,8±0,4 0,9±0,4 0,963 

Pré= pré-operatório;24 horas=24 horas de pós-operatório; 3 meses= 3 meses de pós-operatório, n= número de indivíduos; P int.= P valor da 
interação. 
Dados apresentados em média e desvio padrão.  
Valor de P do teste de interação do modelo linear misto 
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Tabela 12. Comparações entre os grupos Convencional e Perceval em cada 
tempo, em relação as variáveis laboratoriais.  

Variáveis  Tempo 
Diferenças 

Convencional - 
Perceval 

IC 95% 
inferior 

IC 95% 
superior 

P valor 

MP CD31+ CD42b-  Pré 13,03 -6,09 3,98 0,6746 

24 horas -3,12 -8,15 1,92 0,2188 

3 meses -2,25 -7,36 2,87 0,3809 

MP CD31+ CD42b- 144+ Pré -1 -3,3 1,31 0,3875 

24 horas -3,29 -5,60 -0,98 0,0063 

3 meses -1,62 -3,95 0,72 0,1706 

IL - 6 Pré 7,96 -54,98 70,9 0,8012 

  24 horas 75,17 12,23 138,11 0,02 

  3 meses 6,13 -58,25 70,51 0,8496 

IL - 8 Pré 0,09 -12,69 12,86 0,9892 

  24 horas 22,3 9,53 35,08 0,0009 

  3 meses 2,28 -10,73 15,3 0,7264 

Procalcitonina 
Pré -128,64 -312,49 55,22 0,1669 

  24 horas 159,74 -24,11 343,6 0,0874 

  3 meses -116,4 -304,47 71,66 0,2206 

leucócitos Pré 13,03 -2758,51 2784,57 0,9925 

  24 horas -3001,97 -5773,51 -230,43 0,0344 

  3 meses -295,72 -3107,2 2515,75 0,8331 

PCR Pré 0,05 -3,08 3,17 0,9765 

  24 horas 0,99 -2,14 4,12 0,5292 

  3 meses -0,11 -3,31 3,09 0,947 

IC=Intervalo de confiança; MP=Micropartículas; IL=Interleucina; PCR=Proteína C reativa. Pré= pré-
operatório;24 horas=24 horas de pós-operatório; 3 meses= 3 meses de pós-operatório; IL-
6=Interleucina 6; IL-8= interleucina 8; PCR= Proteína C reativa. O valor de P se refere à 
comparação múltipla entre os grupos, em cada momento 
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Tabela 13. Comparações dos efeitos médios dos Grupos Convencional e 
Perceval no Tempo em relação a variáveis laboratoriais 

Variáveis Comparações Diferenças 
IC 95% 
inferior 

IC 95% 
superior 

P valor 

MP CD31+ 
CD42b- 

24 horas - 3 meses 7,09 4,34 9,83 <0,001 

24 horas - Pré 7,69 4,99 10,40 <0,001 

3 meses - Pré 0,61 -2,14 3.35 0,6585 

MP CD31+ 
CD42b- 144+ 

24 horas - 3 meses 3,11 1,95 4,27 <0,001 

24 horas - Pré 3,44 2,29 4,58 <0,001 

3 meses - Pré 0,33 -0,83 1,49 0,5722 

IL-6 24 horas - 3 meses 147,19 101,73 192,64 <0,001 

24 horas - Pré 146,92 101,96 191,87 <0,001 

3 meses - Pré -0,27 -45,73 45,19 0,9905 

IL-8 24 horas - 3 meses 30,27 22,50 38,05 <0,001 

24 horas - Pré 28,69 21,02 36,36 <0,001 

3 meses - Pré -1,58 -9,35 6,19 0,6839 

Procalcitonina 24 horas - 3 meses 198,26 65,94 330,59 0,0043 

24 horas - Pré 211,75 80,89 342,61 0,0022 

3 meses - Pré 13,49 -118,84 145,81 0,8380 

Leucócitos 24 horas - 3 meses 7798,58 6363,65 9233,50 <0,001 

24 horas - Pré 8087,50 6673,11 9501,89 <0,001 

3 meses - Pré 288,92 -1,146,00 1723,85 0,6864 

PCR 24 horas - 3 meses 12,49 10,26 14,72 <0,001 

24 horas - Pré 12,66 10,46 14,87 <0,001 

3 meses - Pré 0,18 -2,05 2,40 0,8743 

IC=Intervalo de confiança; MP=Micropartículas; IL=Interleucina; PCR=Proteína C reativa; 
Pré=pré-operatório; 24 horas= 24 horas de pós-operatório; 3 meses=3 meses de pós-
operatório O valor de P se refere à comparação dos efeitos médios dos grupos 
Convencional e Perceval no tempo 

 

5.3. Avaliação dos Custos e Desfechos Clínicos no Pós-operatório Imediato 

 

O gasto com material cirúrgico e de CEC foi o mesmo para todos os pacientes 

(2311,2 reais), assim como os gastos com perfusionista (60,0 reais). Outros gastos, 

segundo o tipo de prótese, estão descritos na Tabela 14. 
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Tabela 14. Comparação dos Custos da Cirurgia e Internação hospitalar nos grupos 
Convencional e Perceval. 

Variáveis 
Grupo 

Convencional 
n=12 

Grupo Perceval 
n=12 

P Valor 

Custo Anestesia (R$) 1211,2 ± 34,6 1208,1 ± 22,9 0,804 

Honorários médicos/equipe cirúrgica (R$)  2422,4 ± 69,3 2416,3 ± 45,9 0,804 

Custo total da cirurgia (R$) 6004,8 ± 103,9 5995,6 ± 68,8 0,804 

Tempo de internação na UTI (dias) 2,9 ± 1,3 2,8 ± 1,0 1 

Valor Total UTI (R$) 1483,5 ± 667,0 1441,1 ± 523,8 1 

Tempo de internação na enfermaria (dias) 7,0 ± 2,9 5,0 ± 2,0 0,017 

Valor Total enfermaria (R$) 2989,7 ± 198,3 2785,5 ± 176,0 0,006 

Tempo Total Internação (dias) 9,9 ± 3,2 7,8 ± 2,3 0,07 

Valor total (R$) 10478,0 ± 805,6 10222,2 ± 598,4 0,312 

R$=Reais; UTI=Unidade de terapia intensiva; n=número de indivíduos. Dados apresentados em 
média e desvio padrão. Teste 

 

Os custos hospitalares no grupo Convencional são ligeiramente superiores aos 

do grupo Perceval, (excluindo custos das próteses valvares), O principal fator que 

influenciou na diferença foi a valor total na enfermaria. estatisticamente maior para o 

grupo Convencional ocasionado por maior tempo na enfermaria. (Tabela 14). 

O impacto econômico é afetado pelos custos do dispositivo (prótese valvar) que 

não foram considerados neste estudo, o que compensaria a diferença dos custos em 

relação ao tempo de internação hospitalar.  

O tempo de internação hospitalar total foi de 8,5 [8,0;12,2] dias vs 7,0 [6,8;8,2] 

dias P=0,08 nos grupos Convencional e Perceval respectivamente, com maior tempo 

de internação total no grupo Convencional, no entanto sem significância estatística. 

Não houve mortalidade durante a internação hospitalar relacionada ao procedimento 

cirúrgico da troca valvar aórtica em nenhum dos grupos. No seguimento de até 6 

meses após alta hospitalar, apresentou-se 1 óbito no grupo Perceval (8,3%) por 

Endocardite Bacteriana com 3 meses de pós-operatório, e nenhum no grupo 

Convencional (0%) P=1,000. 

A presença de SIRS foi igual entre os grupos, e para o número de critérios 

SIRS, observamos maior frequência no grupo Convencional quando comparado ao 

grupo Perceval, no entanto sem significância estatística, com 3-4 critérios em 

8(66,7%) vs 6(50,0%) P=0,68. 
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Utilizando-se como desfecho o número de critérios SIRS binário (2 critérios e 

3-4 critérios), no modelo regressão múltiplo para avaliar o efeito da prótese, embora 

a razão de chance de 0,5 mostre que a chance de desenvolver SIRS com 3-4 critérios 

é 50% menor no grupo Perceval comparado ao grupo Convencional, o valor de P= 

0,410 não foi significativo (Tabela 15). 

 

Tabela 15. Comparação entre número de Critérios de SIRS categorizado e tipo de 
prótese 

Variáveis 
Razão de 
Chances 

2.5 % 97.5 % P valor 

(Intercept) -       

Prótese (Perceval vs Convencional) 0,5 0,09 2,56 0,410 

 

Nenhum paciente da amostra apresentou complicações maiores tais como 

insuficiência renal aguda, necessidade de hemodiálise, choque, acidente vascular 

cerebral ou déficit neurológico, sangramento maior, necessidade de transfusão de 

hemoderivados, presença de bloqueio atrioventricular e/ou necessidade de 

marcapasso definitivo no pós-operatório imediato. 

A DPP foi evidenciada em 6 (50%) pacientes do grupo Convencional e em 2 

(16,7%) pacientes do grupo Perceval, P=0,19, houve maior ocorrência de DPP no 

grupo Convencional, sem significância estatística. Não houve DPP grave em nenhum 

dos grupos.  

Por outro lado, apresentou-se refluxo paraprotético somente no grupo Perceval 

2 (16,7%) pacientes P=0,48. Em ambos os pacientes foi refluxo paraprotético de grau 

discreto. 

Os pacientes do grupo Convencional permaneceram mais tempo internados na 

enfermaria 6,0 [5,8;7,5] dias vs 4,0 [4,0;5,0] dias P=0,06 quando comparado ao grupo 

Perceval, diferença próxima da significância estatística.  

Embora a frequência de complicações durante a internação hospitalar tenha 

sido similar em ambos os grupos, explicado pela presença de SIRS, no grupo 

Convencional houve maiores taxas de FAARV 5 (41,7%) vs 3 (25%) P=0,67, 

pneumonia 1 (8,3%) vs 0 (0,0%) P=1,000, doença diarreica aguda 1 (8,3%) vs 0 

(0,0%) P=1,000 e crise hipertensiva com diferença estatisticamente significativa 7 

(58,3%) vs 0 (0,0%) P=0,005, nos grupos Convencional e Perceval respectivamente.  

Em relação a plaquetopenia, apresentou-se com frequência levemente maior 

no grupo Perceval quando comparado ao grupo Convencional, 3 (25%) vs 2 (16,7%), 
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no entanto sem diferença estatística significativa P=1,000. Nenhum dos pacientes 

precisou de transfusões de hemoderivados durante a internação hospitalar após o 

procedimento cirúrgico.  

Em ambos os grupos houve aumento da AOEi valvar aórtica e diminuição do 

gradiente transvalvar aórtico médio quando comparados com os valores basais 

(Tabela 9, Tabela 10).  

Em relação a classe Funcional NYHA, comparando o pré-operatório com o pós-

operatório imediato houve melhora da classe funcional em ambos os grupos. Ao 

momento da alta hospital 83,3% estavam na CF I e 16,7% na CF II no grupo 

Convencional e 91,7% na CF I e 8,3% na CF II no grupo Perceval, sem diferença 

significativa P=1,000.  

Quando avaliado o Ritmo cardíaco, 91% estavam em ritmo sinusal e 8,3% em 

ritmo FA ao momento da alta hospitalar no grupo Convencional, e no grupo Perceval 

100% em ritmo sinusal, P=1,000. Na Tabela 16 a comparação dos desfechos no pós-

operatório imediato segundo os grupos.  
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Tabela 16. Comparações dos desfechos no pós-operatório imediato dos 
grupos Convencional e Perceval 

Variáveis   
Grupo 

Convencional 
n=12 

Grupo Perceval 
n=12 

P 
valor  

Mortalidade Hospitalar  0 0 - 

Tempo de internação total(dias) 8,5[8,0;12,2] 7[6,8;8,2] 0,082 

Tempo de internação na UTI(dias) 2,5[2,0;3,0] 2,5[2,0;3,2] 0,864 

Tempo de internação na enfermaria 6,0[5,8;7,5] 4,0[4,0;5,0] 0,06 

Débito pelo dreno 415,0[306,2;550,0] 362,5[325,0;431,2] 0,651 

Tempo de ventilação mecânica 
(horas) 

10,0[7,8;13,0] 9,5[6,0;12,0] 0,45 

Ventilação mecânica >12 horas 3(25%) 2(16,7%) 1 

Ventilação mecânica >24 horas 1(8,3%) 0 1 

Complicações no POI 12(100%) 12(100%) - 

SIRS  11(91,7%) 11(91,7%) 1 

SIRS (3-4 critérios) 8(66,7%) 6(50,0%) 0,68 

FAARV no POI 5(41,7%) 3(25%) 0,66 

Pneumonia no POI 1(8,3%) 0 1 

Plaquetopenia no POI 2(16,7%) 3(25%) 1 

Crise Hipertensiva 7(58,3%) 0 0,005 

Doença Diarreica Aguda no POI 1(8,3%) 0 1 

Refluxo paraprotético discreto 0 2(16,7%) 0,478 

DPP   6(50,0%) 2(16,7%) 0,193 

Grau de DPP    

 discreta 2(16,66%) 1(8,33%) 
1  moderada 4(33,33%) 1(8,33%) 

Classe Funcional NYHA ao momento da alta hospitalar  

 1 10(83,3%) 11(91,7%) 
1  2 2(16,7%) 1(8,3%) 

Ritmo ao momento da alta hospitalar   

 Sinusal 11(91,7%) 12(100%) 
1 

 
FA 1(8,3%) 0 

UTI= Unidade de terapia intensiva; POI=pós-operatório imediato; SIRS=Systemic 
inflammatory response syndrome; FAARV= Fibrilação atrial de alta resposta ventricular; 
DPP=desproporção prótese-paciente; NYHA=New York Heart Association; 
FA=Fibrilação atrial; n=número de indivíduos. 
Dados apresentados em mediana e intervalo interquartil [10,30] nas variáveis 
quantitativas e em número absoluto e porcentagem nas variáveis categóricas. 
Teste Man-Whitney nas variáveis contínuas e Teste de Fisher nas variáveis categóricas. 
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5.4. Classe Funcional NYHA e Ritmo no seguimento pós-operatório de até 6 

meses 

  

Em relação a Classe Funcional NYHA, mostra-se a melhora da classe funcional 

no período pós-operatório em relação ao momento pré-operatório. A maioria dos 

pacientes 58,3% estavam na Classe funcional II antes da cirurgia, ao momento da alta 

hospitalar, com 1 mês de pós-operatório e 6 meses de pós-operatório a maioria estava 

na Classe Funcional I em 83,3%, 91,7% e 100% respectivamente, no grupo 

Convencional. (Figura 38) 

 

 

Figura 38. Gráfico Aluvial da Classe Funcional NYHA no tempo para o grupo 
Convencional. Pré=pré-operatório; Alta= ao momento da alta hospitalar; 1 mês=pós-operatório de 1 

mês; 6 meses=pós-operatório de 6 meses. Nas barras as proporções das categorias da Classe 
funcional NYHA em cada momento, no eixo o número de pacientes. 

 

No grupo Perceval, também houve melhora da Classe Funcional NYHA, com 

66,7% e 25% nas Classes Funcionais II e III respectivamente, evoluindo para a Classe 

Funcional NYHA I em 91,7%, 100% e 90,9% dos pacientes ao momento da alta 

hospitalar, com 1 mês e 6 meses de pós-operatório respectivamente. (Figura 39) 
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Figura 39. Gráfico Aluvial da Classe Funcional NYHA no tempo para o grupo Perceval. 
Pré=pré-operatório; Alta= ao momento da alta hospitalar; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 
meses=pós-operatório de 6 meses. Nas barras as proporções das categorias da Classe funcional 
NYHA em cada momento, no eixo o número de pacientes. 

 

Mesmo que, 8,3% dos pacientes do grupo Convencional tiveram alta hospitalar 

com FA, no controle pós-operatório de 1 mês e 6 meses evidenciou-se ritmo sinusal 

em 100% dos pacientes neste grupo. 5 (41,7%) dos pacientes do grupo Convencional 

tiveram alta fazendo uso de antiarrítmico por via oral, mantendo medicação no 

seguimento pós-operatório de 6 meses. (Figura 40) 

 

Figura 40. Gráfico Aluvial do Ritmo no tempo para o grupo Convencional. Pré=pré-

operatório; Alta= ao momento da alta hospitalar; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-
operatório de 6 meses; FA=Fibrilação atrial. Nas barras as proporções das categorias do Ritmo em 
cada momento, no eixo o número de pacientes. 
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Todos os pacientes do grupo Perceval tiveram alta hospitalar com ritmo sinusal, 

mantendo ritmo sinusal no controle pós-operatório de 1 mês e 6 meses. 2 (16,7%) dos 

pacientes do grupo Perceval tiveram alta fazendo uso de antiarrítmico por via oral, 

mantendo medicação no seguimento pós-operatório de 6 meses. (Figura 41) 

 

 

Figura 41. Gráfico Aluvial do Ritmo no tempo para o grupo Perceval. Pré=pré-operatório; 

Alta= ao momento da alta hospitalar; 1 mês=pós-operatório de 1 mês; 6 meses=pós-operatório de 6 
meses; FA=Fibrilação atrial. Nas barras as proporções das categorias do Ritmo em cada momento, no 
eixo o número de pacientes. 
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6. DISCUSSÃO 

 

Estudos relatam elevada incidência de SIRS no pós-operatório imediato de 

substituição valvar cirúrgica, tendo relação direta com o trauma cirúrgico e o uso de 

CEC (117,119,123), em nosso estudo houve uma alta incidência de SIRS em 91,66%, 

com frequência de 3-4 critérios em 58,33 % da amostra. 

Com efeito, nosso estudo mostrou diferenças significativas entre o grupo 

Convencional e Perceval em relação aos tempos cirúrgico total, tempos de CEC e 

anoxia, sendo significativamente menores no grupo Perceval (P<0,001, P=0,001, 

P<0,001 respectivamente) quando comparados ao grupo Convencional, isto não se 

refletiu em menor incidência de SIRS. No grupo Convencional, observamos maior 

frequência de critérios de SIRS (3-4 critérios) em 66,3% vs 50% no grupo Perceval, 

no entanto sem diferença significativa P=0,70. Embora a razão de chance de 0,5 

mostre 50% menor chance de desenvolver SIRS com 3-4 critérios no grupo Perceval, 

não foi estatisticamente significativo. 

Quando avaliada a concentração plasmática de MPe CD31+ CD42b- 144+ 

observamos um aumento significativo após 24 horas do procedimento cirúrgico 

P<0,0001, em relação aos valores pré-operatórios, coincidindo com o 

desenvolvimento de SIRS neste período, sugerindo associação com a resposta 

inflamatória.  

Não obstante, dados observados no estudo de Jansen (14) em 50 pacientes 

submetidos a TAVI, onde evidenciaram níveis de MPe mais altos no subgrupo que 

desenvolveu SIRS, com pico 6 horas após o procedimento. Em nosso estudo a 

concentração plasmática de MPe no pós-operatório de 24 horas foi significativamente 

maior no grupo Perceval P=0,006, sendo que o grupo Convencional apresentou maior 

frequência de critérios para SIRS, medidas em tempos mais precoces após o 

procedimento cirúrgico poderia mostrar resultados diferentes.  

Em relação ao efeito do tratamento da estenose aórtica no seguimento a médio 

prazo, estudo prospectivo em 56 pacientes com estenose valvar aórtica importante 

sintomáticos submetidos a TAVI, com determinação de MPe e plaquetárias por 

citometria de fluxo, no seguimento pós-operatório de 3 meses houve diminuição dos 

níveis de MP em comparação ao pré-operatório, o tratamento da estenose valvar 

aórtica pelo TAVI foi associada à melhora da função e integridade endotelial, 

indicando efeitos benéficos do TAVI na função arterial sistêmica (15). 
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Por outro lado, em nosso estudo, na avaliação dos níveis de MPe (MP CD31+ 

CD42b- 144+), no pós-operatório de 3 meses, evidenciamos diminuição significativa 

em relação ao pós-operatório de 24 horas P<0,001, no entanto sem diferença 

estatística significativa entre os tempos pós-operatório de 3 meses e pré-operatório 

P=0,57, os níveis retornaram aos valores basais.  

Em relação aos níveis de IL-6, estudo na Espanha avaliando a resposta 

inflamatória em pacientes submetidos a substituição valvar aórtica cirúrgica com 

prótese convencional vs próteses sem suturas, observaram tempos de pinçamento 

aórtico e de CEC menores no grupo da prótese sem sutura associados à níveis pós-

operatórios significativamente mais baixos de IL-6 (92). Dados compatíveis com a 

nossa experiencia onde foi observado tempo de pinçamento aórtico e de CEC 

menores no grupo Perceval com diferença estatisticamente significativa com menores 

níveis de IL-6 e IL-8 no grupo Perceval, na nossa experiência houve interação 

significativa no comportamento ao longo do tempo entre os grupos Convencional e 

Perceval em relação a IL-8 P=0,006, ainda que a IL-6 a interação não foi significativa 

ao longo do tempo, quando analisado o tempo pós-operatório de 24 horas a 

concentração plasmática de IL-6 foi significativamente maior no grupo Convencional 

P=0,02.  

Maiores níveis de Interleucinas no pós-operatório de 24 horas no Grupo 

convencional, podem estar correlacionados com SIRS, compatíveis com a maior 

frequência de critérios para SIRS no grupo Convencional. No estudo de Jansen, o 

pico de elevação de interleucinas foi no período de 24 horas (14). 

Dados apoiados por Goetzenich A, et al (115), em estudo observacional 

prospectivo com 25 pacientes comparando o TAVI por via transapical vs o tratamento 

cirúrgico com bioprótese Convencional, evidenciou aumento de Interleucinas pro-

inflamatórias (IL-6, IL-8 e IL-10) após o procedimento em ambos os grupos. Com 

aumento maior no grupo de cirurgia Convencional, o procedimento transcatéter 

transapical mostrou significante redução, mas não eliminação da resposta 

inflamatória, refletindo a natureza menos invasiva deste procedimento. 

Estudos em pacientes com estenose valvar aórtica submetidos troca valvar 

aórtica com cirurgia Convencional, TAVI por via Transapical e Transfemoral, 

evidenciaram resposta inflamatória em todos os grupos, com maiores níveis de 

leucócitos plasmáticos, PCR, IL-6 e IL-8 nos grupos cirurgia Convencional e 
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Transcatéter Transapical quando comparado com a via transfemoral. Resultados que 

sugerem menos inflamação após procedimentos transfemorais (5,117).  

As abordagens cirúrgicas e intervencionistas da valva aórtica resultam em 

modulação inflamatória que difere de acordo com a invasividade do procedimento. 

Como esperado, a CEC está associada à ativação pró-inflamatória mais acentuada, 

enquanto a via transfemoral surge como a abordagem com a resposta inflamatória 

mais atenuada (117).  

Sinning JM et. al, em estudo de 152 pacientes idosos e de alto risco cirúrgico, 

com estenose aórtica grave sintomática submetidos a TAVI, evidenciou 40% de 

ocorrência de SIRS durante as primeiras 48 horas após o procedimento, caracterizada 

por uma liberação significativamente elevada de IL-6 e IL-8, com subsequente 

aumento na contagem de leucócitos, Proteína C Reativa e Procalcitonina (118).  

Dados semelhantes aos achados no nosso estudo, onde evidenciamos alta 

incidência de SIRS, e em relação aos níveis de IL-6, IL-8, leucócitos plasmáticos, 

Proteína C Reativa e Procalcitonina, houve elevação importante no tempo pós-

operatório de 24 horas, quando comparados ao período pré-operatório. 

Nossos resultados mostram uma incidência de SIRS semelhante entre os 

grupos Convencional e Perceval nas primeiras 48 horas de pós-operatório, com maior 

frequência de critérios no grupo Convencional, associados a uma elevação importante 

dos níveis de MPe (maior concentração plasmática no grupo Perceval) e 

biomarcadores inflamatórios no pós-operatório de 24 horas em ambos os grupos. 

Após 3 meses de pós-operatório, diminuição dos níveis de MPe e biomarcadores 

inflamatórios, aproximando-se dos valores basais sem diferenças significativas entre 

os grupos e sem diferenças entre os valores de 3 meses e pré-operatórios.  

Em relação aos outros biomarcadores inflamatórios analisados, observou-se 

interação significativa na Interleucina 8, e Procalcitonina, o comportamento entre os 

grupos foi diferente ao longo do tempo, com maiores níveis no grupo Convencional. 

Em relação a IL-6 a interação não foi significativa, mas evidenciamos níveis 

plasmáticos da IL-6 significativamente elevados no pós-operatório de 24 horas no 

grupo Convencional quando comparados ao grupo Perceval.   

Com respeito ao uso de prótese Perceval em pacientes com anel aórtico 

pequeno, estudos demonstram melhor desempenho hemodinâmico em comparação 

com as biopróteses convencionais em pacientes idosos, proporcionando melhor 
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regressão da hipertrofia ventricular esquerda e diminuição das taxas de desproporção 

prótese-paciente (150). 

As próteses sem sutura e de rápido implante tem sido sugeridas como 

tratamento alternativo para pacientes na zona cinzenta de risco intermediário a alto, 

para preencher a lacuna entre o TAVI e a substituição valvar cirúrgica convencional. 

A ausência de um anel de sutura tem o potencial de atingir uma AOE maior 

favorecendo assim, um melhor desempenho hemodinâmico para qualquer tamanho 

de prótese. Um recente consenso internacional de especialistas recomenda o uso de 

prótese de rápido implante em pacientes idosos com comorbidades que requerem 

procedimentos concomitantes, incluindo aqueles com anel valvar aórtico pequeno. 

Demonstraram um bom perfil hemodinâmico e de segurança em pacientes com anel 

valvar aórtico pequeno (11,69)  

O anel valvar aórtico pequeno é mais prevalente no sexo feminino, estudos 

relatam que podem representar até 91% dos pacientes que recebem próteses de 

tamanho 19 mm ou 21 mm (47,151-154). Em nossa casuística a maioria dos pacientes 

também eram do sexo feminino em 83,33%.  

A prevalência de desproporção prótese-paciente moderada varia na literatura 

de 20 a 70% (61,63), estudo no Brasil com 101 pacientes 80,19% do sexo feminino, 

com anel aórtico pequeno e submetidos a implante de prótese biológica 19 e 21 mm, 

mostrou uma taxa de DPP moderada de 16,83% (12). No nosso estudo houve DPP 

moderada em 5 (20,83%) pacientes da amostra, com maior taxa no grupo 

Convencional 4 (33,33%) vs 1 (8,33%) pacientes (47). 

Nesse ponto de vista, estudo em Israel comparando pacientes com uso de 

prótese sem suturas vs prótese convencional, o gradiente transvalvar aórtico pico pós-

operatório foi menor no grupo sem sutura (15±7 mmHg versus 20±11 mmHg; P=0,02) 

e a área de orifício efetiva indexada foi maior no grupo sem sutura (1,12±0,2 cm2/m2 

versus 0,82±0,1 cm2/m2; P<0,05), demonstrando melhor desempenho hemodinâmico 

(150). 

Em nosso estudo no pós-operatório de 1 mês, evidenciamos queda importante 

do gradiente transvalvar aórtico médio P<0,0001, com manutenção no pós-operatório 

de 6 meses, sem diferenças significativas no pós-operatório de 1 mês entre os grupos 

Convencional (12,8±4,8 mmHg) e Perceval (9,7±4,4 mmHg), apesar de que no grupo 

Perceval o gradiente foi menor, a diferença não foi significativa, P=0,48. O 

comportamento ao longo do tempo foi similar entre os grupos P=0,85. A área de 
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orifício efetiva valvar aórtica foi de 0,9±0,2 cm2/m2 no grupo Convencional e 1,1±0,2 

cm2/m2 no grupo Perceval, observamos maior área de orifício efetivo no grupo 

Perceval no pós-operatório de 1 mês P=0,12, sem diferença estatística significativa. 

Estudo comparando 4 abordagens cirúrgicas, substituição cirúrgica com 

prótese convencional, com prótese convencional e ampliação do anel valvar aórtico, 

com próteses sem stent, e com próteses sem suturas, em 311 pacientes 89% do sexo 

feminino, com anel valvar aórtico pequeno, os pacientes do grupo sem stent 

apresentaram os menores gradientes médios da valva aórtica (10,9±6,2 mmHg; 

P<0,001). No grupo com stent, os que implantaram a prótese Trifecta apresentaram o 

menor gradiente transaórtico médio pós-operatório (10,3±3,6; P<0,001) sem 

desproporção prótese-paciente grave. Os gradientes pós-operatórios do grupo sem 

sutura foram comparáveis com as próteses com stent (155). 

Estudo em 128 pacientes com anel valvar aórtico pequeno, idosos, 

comparando o implante de prótese convencional com ampliação do anel valvar aórtico 

e prótese Perceval, destacando que o grupo Perceval teve maior taxa de 

procedimentos concomitantes, e eram mais idosos, os tempos cirúrgico total, de CEC 

e pinçamento aórtico foram significativamente menores no grupo Perceval, as taxas 

de mortalidade e sobrevida foram similares em ambos os grupos, a AOE indexado 

valvar aórtico foi  um pouco menor no grupo Perceval, com maiores taxas de DPP não 

significativas quando comparado ao grupo Convencional com ampliação do anel 

valvar aórtico, sugerindo o benefício do implante de prótese sem suturas na população 

de pacientes idosos com anel aórtico pequeno, para evitar a realização de ampliação 

de aorta, neste grupo de pacientes que poderiam se beneficiar de procedimentos mais 

rápidos(68). 

Estudo na Itália, comparando a incidência de DPP entre os grupos prótese 

Convencional e Perceval, a área do orifício efetivo indexado do grupo Perceval foi 

significativamente maior do que no grupo Convencional. A incidência de DPP com a 

bioprótese convencional foi de 61,3%, e 0% no grupo Perceval, desta forma concluem 

que prótese Perceval representa a uma boa opção para reduzir o risco de DPP (92). 

Estudo controlado randomizado na Grécia, com 50 pacientes, divididos em dois 

grupos, com prótese convencional Soprano e sem suturas Perceval, evidenciaram 

AOE valvar aórtica indexada significativamente maior no grupo Perceval (90). 
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No nosso estudo, o grupo Convencional apresentou menor AOE indexado 

valvar aórtico e maiores taxas de DPP, no entanto, sem diferença significativa. 

Shrestha et. al, em estudo com pacientes idosos com anéis aórtico pequenos 

(<22 mm) 70 pacientes com prótese convencional e 50 pacientes com Perceval, 

evidenciou maior mortalidade hospitalar no grupo Convencional 4,3% vs 0, sem 

diferença significativa, a abordagem minimamente invasiva foi mais frequente no 

grupo Perceval (51). No nosso estudo não houve mortalidade hospitalar em nenhum 

dos grupos, 1 óbito no grupo Perceval 3 meses após o procedimento (91). 

Em relação ao impacto do uso de próteses sem suturas na regressão da massa 

do ventrículo esquerdo, estudo na Alemanha comparando as prótese Perceval (45 

pacientes grupo P ) e Enable (19 pacientes grupo E), com substituição valvar aórtica 

isolada, em 2 centros hospitalares, a massa do VE indexada diminuiu de 146,6 (78) 

g/m2 na linha de base para 123,3 (63) g/m2 no acompanhamento (P<0,001) no grupo 

P, e de 146,1 (47,6) g/m2 para 118,1 (39,8) g /m2 (P=0,003) no grupo E, sem diferença 

significativa entre os dois grupos (P=0,315). Este efeito foi acompanhado por uma 

melhora clínica significativa (102).  

Da mesma forma, Santarpino et al, estudo realizado em 78 pacientes com 

estenose aórtica importante submetidos a substituição valvar aórtica isolada com 

prótese Perceval, evidenciou regressão significativa na massa do ventrículo esquerdo 

no acompanhamento de 1 ano P=0,02, associados com diminuição importante dos 

gradientes transvalvares aórticos na alta hospitalar e seguimento de 1 ano. Não 

observou diferenças significativas na fração de ejeção. Resultados comparáveis com 

o presente estudo, onde foi evidenciada diminuição importante do gradiente 

transvalvar aórtico no pós-operatório de 1 mês e 6 meses, e regressão significativa da 

massa do ventrículo esquerdo indexada, no pós-operatório de 1 mês P<0,001, e de 6 

meses P<0,001, com comportamento similar entre os grupos Convencional e Perceval 

ao longo do tempo (103). 

No que se refere a análise econômica e impacto clínico, no nosso estudo 

evidenciou-se maiores custos hospitalares no grupo Convencional, com diferencia 

significativa nos custos de internação na enfermaria P=0,006, em consequência de 

maior tempo de internação na enfermaria do grupo Convencional 6 dias [5,8; 7,5] vs 

4 dias [4; 5] no grupo Perceval P=0,002, com maiores taxas de complicações durante 

a internação na enfermaria, 33,3% vs 16,7%, P=0,64,  embora a taxa de complicações 

não apresentou diferença estatística, impactou de forma significativa nos custos.  
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Dados similares foram encontrados em estudo na França, de 65 pacientes 

submetidos a troca valvar aórtica isolada, com Perceval e bioprótese convencional, 

excluindo os custos do dispositivo, a média de permanência na unidade de terapia 

intensiva e enfermaria em ambos os grupos foi de 4,2±5,9 e 11,9±6,5 dias versus 

3,8±4,7 e 10±4,5 dias, respectivamente (P=0,68 e P=0,05), com menores custos no 

grupo Perceval, principalmente devido aos custos de internação, no entanto sem 

diferença estatística (P=0,13) (156). 

Dados apoiados pelo estudo de Panagiotopoulos, em análise retrospectiva, 

comparando dados pré-operatórios, resultados hospitalares e custos em 29 pacientes 

submetidos à troca valvar aórtica isolada com a prótese valvar aórtica Crown PRT e 

35 pacientes com Perceval, onde observaram redução dos tempos de pinçamento 

aórtico, circulação extracorpórea e permanência na UTI que resultou na redução dos 

custos hospitalares no grupo Perceval, e melhores resultados clínicos (157). 

Também estudo de Minami et. al, com 104 pacientes submetidos a substituição 

valvar com prótese Perceval vs prótese cirúrgica Convencional, com pacientes de 

maior risco cirúrgico no grupo Perceval, os tempos de UTI (P<0,01), tempos de 

intubação (P<0,01) e tempo de internação geral (P=0,05), e custos Hospitalares 

(P=0,01) foram significativamente menores no grupo Perceval, com bons resultados 

clínicos e hemodinâmicos (158).  

No mesmo sentido Villa et. al, em estudo retrospectivo de análises de 

resultados e custos, comparando Perceval com outras biopróteses, em pacientes com 

idade acima de 65 anos, de igual maneira evidenciou menores tempos de CEC 

79,4±20,3 vs. 92,7±18,2 min, P<0,001 e de pinçamento aórtico 52,9±12,6 vs. 69±15,3 

min, P<0,001 com diferença significativa, no entanto com custos hospitalares totais 

sem diferença estatística significativa, P=0,055, destacando que no grupo Perceval os 

pacientes apresentavam um perfil de risco maior, a ocorrência de complicações foi 

similar em ambos os grupos, a mortalidade, morbidade e custos não diferiram (159). 

O nosso estudo teve algumas limitações, foi realizado em um único centro, 

avaliados pacientes de baixo risco cirúrgico, não avaliamos o efeito do uso de 

estatinas na resposta inflamatória, estudo relata que as estatinas inibem efetivamente 

a liberação de micropartículas das células endoteliais, com isto o benefício putativo 

de estatinas no tratamento da estenose valvar aórtica pode derivar em parte da 

inibição da liberação de MPe (125).  
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As MPe possuem antígenos de superfície específicos entre estes, CD144, 

CD146, CD62E (121), em nosso estudo somente foi determinado o CD144.  

No nosso estudo encontramos maiores valores de MPe no pós-operatório 

imediato, sugerindo associação com o impacto do procedimento cirúrgico e 

desenvolvimento de SIRS, no pós-operatório de 3 meses não evidenciamos 

diferenças em relação aos valores basais, coortes com maior número de pacientes e 

análise de outro subtipo de micropartículas endoteliais deveriam ser realizadas para 

avaliar o efeito no seguimento a médio prazo.  

Em relação ao pico de elevação de MPe, estudo de Jansen et. al (14), mostrou 

maior elevação das MPe com 6 horas após realização de TAVI, e em outra publicação 

de Erdoes et. al, os picos de elevação dos marcadores inflamatórios ocorreram mais 

precocemente no grupo cirúrgico convencional, permanecendo elevado por mais 

tempo quando comparados a TAVI, em nosso estudo foi avaliado somente o momento 

24 horas, não podendo estabelecer as diferenças com outros momentos no pós-

operatório imediato.  

Outra limitação é que as técnicas para determinação dos níveis MPe não estão 

estandarizadas, encontrando diferentes metodologias na literatura (121), além disso 

os resultados são operador-dependente, motivo pelo qual para o nosso estudo foram 

realizados experimentos com diferentes técnicas para padronização escolhendo a 

técnica que ofereceu melhores resultados permitindo uma melhor recuperação de 

MPe (Apêndice). 

Na análise custo, foram utilizados os dados de custos macroeconômicos para 

cada paciente, fornecidos pelo setor Financeiro e de Faturamento SUS (Sistema único 

de Saúde) e da Fundação Adib Jatene do Instituto Dante Pazzanese, de acordo as 

tarifas SUS, não estavam discriminados os gastos microeconômicos, por outro lado o 

valor dos dispositivos (prótese valvares) não foram incluídos, e os gastos do 

procedimento cirúrgico por hora de procedimento também não foram discriminados, 

pelo que não foi evidenciado o impacto de menores tempos cirúrgicos e de circulação 

extracorpórea do grupo Perceval nos custos do procedimento cirúrgico, estudos com 

uma coorte maior, com detalhes de dados microeconômicos, que inclua os valores de 

mercado devem ser futuramente realizados.  
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7. CONCLUSÃO 

 

A maioria dos pacientes apresentaram SIRS nas primeiras 48 horas de pós-

operatório, sem diferença entre os grupos Convencional e Perceval. O grupo 

Convencional apresentou maior frequência de critérios de SIRS, o que sugere maior 

impacto na resposta inflamatória neste grupo.  

A concentração plasmática de micropartículas endoteliais foi maior no grupo 

Perceval no pós-operatório de 24 horas, sem diferença significativa em relação ao 

comportamento ao longo do tempo nos grupos Convencional e Perceval, em ambos 

os grupos houve aumento da concentração plasmática de micropartículas endoteliais 

no pós-operatório de 24 horas e posterior diminuição no pós-operatório de 3 meses 

até os valores basais, o que sugere o impacto de procedimento cirúrgico no pós-

operatório imediato no desenvolvimento de SIRS.  

Na concentração plasmática dos marcadores inflamatórios, a IL-8 e 

Procalcitonina, mostraram níveis significativamente superiores no grupo Convencional 

quando comparado ao grupo Perceval no pós-operatório de 24 horas.  

O gradiente transvalvar aórtico médio mostrou diminuição importante no 

período pós-operatório em até 6 meses de seguimento em ambos os grupos, o 

comportamento foi similar em ambos os grupos ao longo do tempo, sem diferenças 

significativas entre os grupos nos períodos de 1 mês e 6 meses de pós-operatório. 

No grupo Convencional os custos hospitalares foram superiores, devido a 

maior tempo de internação na enfermaria, em consequência de maior taxa de 

complicações pós-operatórias neste período. Ambos os grupos apresentaram 

melhora da Classe Funcional NYHA ao momento da alta hospitalar, diminuição do 

gradiente transvalvar aórtico médio e aumento da área do orifício efetiva valvar 

aórtica, quando comparados ao período pré-operatório, sem mortalidade em até 30 

dias após a cirurgia em nenhum dos grupos, o que sugere efetividade similar.  
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8. ANEXOS 

Anexo A Carta de aprovação do projeto de tese de doutorado pelo Comitê de Ética 

e Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. 
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Anexo B Carta de aprovação da primeira emenda do projeto de tese de doutorado 

pelo comitê de ética em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia 
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Anexo C Carta de aprovação da segunda emenda do projeto de tese de doutorado 

pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia 
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Anexo D Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) 
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Apêndice  

 

1. Padronização do isolamento e marcação das Micropartículas 

 

A padronização realizada utilizando diferentes tubos de coleta para avaliar qual 

proporcionaria a melhor sensibilidade e especificidade na recuperação das 

micropartículas de origem endotelial. Os tubos testados foram: 

(A) Tubo contendo o anticoagulante EDTA;  

(B) Tubo contendo o anticoagulante CITRATO;  

(C) Tubo contendo o anticoagulante HEPARINA; 

(D) Tubo sem anticoagulante. 

Além disso, também foi avaliado qual o melhor processamento da amostra para a 

obtenção de plasma pobre em plaquetas antes do congelamento. Avaliadas as 

seguintes condições: 

(A) Imediatamente após a coleta, amostras de sangue total obtida por punção venosa 

foram submetidas a duas centrifugações: uma inicial a 3000xg por 6 minutos a 

temperatura ambiente, seguida de UMA a 3.000xg por 15 minutos a 4°C. 

(B) Imediatamente após a coleta, amostras de sangue total obtida por punção venosa 

foram submetidas a duas centrifugações: uma inicial a 3000xg por 6 minutos a 

temperatura ambiente, seguida de DUAS sequenciais a 3000xg por 15 minutos a 4°C. 

 

Após a separação do plasma/soro descrito acima todos os tubos passaram pelo 

mesmo processamento de isolamento das MP. O plasma/soro foi submetido a uma 

centrifugação a 20000xg por 70min a 4°C. Em seguida, o sobrenadante foi descartado 

e o pellet foi então eluído em 100uL de Phosphate-Buffered Saline contendo 1% 

albumina de soro bovino (PBS-BSA a 1%). 

As MP recuperadas foram incubadas durante 30 minutos a temperatura 

ambiente com um cocktail contendo os seguintes anticorpos monoclonais: PE-CF594 

Mouse Anti-Human CD31 (anti-CD31), APC Mouse Anti-Human CD42b (anti-CD42b) 

e PE Mouse anti-Human CD144 (anti-CD144).  

As MP de origem endotelial são definidas como vesículas com tamanho <1μm 

e rotuladas CD144+, CD31+ e CD42b-.  
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Após a incubação com os anticorpos, as MP foram submetidas a quatro 

diferentes processos de lavagem para verificar qual possibilitaria a melhor 

recuperação. Os processos foram: 

(A) Leitura direta após incubação sem lavagem; 

(B) Centrifugação a 3000xg por 10 minutos, descarte do sobrenadante e 

ressuspensão com 100μL PBS-BSA a 1%; 

(C) Centrifugação a 20000xg por 10 minutos, descarte do sobrenadante 

e ressuspensão com 100μL PBS-BSA a 1%; 

(D) Centrifugação a 20000xg por 70 minutos, descarte do sobrenadante 

e ressuspensão com 100μL PBS-BSA a 1%. 

A intensidade de fluorescência foi avaliada utilizando o Citômetro de Fluxo BD 

Accuri™ C6 (BD Biosciences) localizado no Instituto de Ciências da Atividade Física 

e Esporte (ICAFE) da Universidade Cruzeiro do Sul. 

As MP foram adquiridas com aquisição de dez mil eventos por amostra. Os 

histogramas foram analisados através do BD-C6 Sampler Software (Becton 

Dickinson). 

 

1.1 Tubo de coleta e tipos de lavagem 

No primeiro momento foi avaliado de forma simultânea qual o melhor tubo de 

coleta e o melhor processo de lavagem após a incubação com os anticorpos. A figura 

42 mostra a análise de fluorescência sem a incubação com os anticorpos (branco) 

com os quatro tubos de coleta. Essa etapa é importante para estabelecer o threshold 

de fluorescência para marcações positivas e negativas dos próximos experimentos. 
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Figura 42: Controle negativo dos anticorpos. A – Tubo de coleta com anticoagulante EDTA; B - Tubo 
de coleta com anticoagulante CITRATO; C - Tubo de coleta com anticoagulante HEPARINA; D - Tubo 
de coleta sem anticoagulante; E - Tubo de coleta com anticoagulante EDTA- plasma filtrado (0,22µm) 
antes da centrifugação de isolamento das microvesículas. 

 

Em seguida, para todas as comparações dos tipos de lavagem após incubação 

com os anticorpos e dos tubos de coleta foram selecionadas as MP com a marcação 

para CD31+ e CD42- com o objetivo de excluir as MP de origem plaquetária (Figura 

43 a 46 - A, B, C, G e H). A partir dessa seleção (gate) foram selecionadas aquelas 

que também possuíam marcação para CD144+ a fim de confirmar as vesículas de 

origem endotelial (Figura 43 a 46 - D, E, F, I e J). 
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Figura 43: Análise de recuperação de micropartículas de origem endotelial em diferentes tubos de 
coleta sem lavagem após a incubação com os anticorpos. A e D – Tubo de coleta com anticoagulante 
EDTA; B e E- Tubo de coleta com anticoagulante CITRATO; C e F - Tubo de coleta com anticoagulante 
HEPARINA; G e I - Tubo de coleta sem anticoagulante; H e J - Tubo de coleta com anticoagulante 
EDTA- plasma filtrado (0,22µm) antes da centrifugação de isolamento das micropartículas. 
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Figura 44: Análise de recuperação de micropartículas de origem endotelial em diferentes tubos de 
coleta com lavagem (3000 x g por 10min) após a incubação com os anticorpos. A e D – Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA; B e E - Tubo de coleta com anticoagulante CITRATO; C e F - Tubo 
de coleta com anticoagulante HEPARINA; G e I - Tubo de coleta sem anticoagulante; H e J - Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA- plasma filtrado (0,22µm) antes da centrifugação de isolamento das 
micropartículas. 
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Figura 45: Análise de recuperação de micropartículas de origem endotelial em diferentes tubos de 
coleta com lavagem (20000 x g por 10min) após a incubação com os anticorpos. A e D – Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA; B e E - Tubo de coleta com anticoagulante CITRATO; C e F - Tubo 
de coleta com anticoagulante HEPARINA; G e I - Tubo de coleta sem anticoagulante; H e J - Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA- plasma filtrado (0,22µm) antes da centrifugação de isolamento das 
micropartículas. 
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Figura 46: Análise de recuperação de micropartículas de origem endotelial em diferentes tubos de 
coleta com lavagem (3000 x g por 70min) após a incubação com os anticorpos. A e D – Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA; B e E - Tubo de coleta com anticoagulante CITRATO; C e F - Tubo 
de coleta com anticoagulante HEPARINA; G e I - Tubo de coleta sem anticoagulante; H e J - Tubo de 
coleta com anticoagulante EDTA- plasma filtrado (0,22µm) antes da centrifugação de isolamento das 
micropartículas. 
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O Quadro 6 apresenta um resumo do número de eventos obtidos para as MPe 

em cada tipo de tubo de coleta e tipo de lavagem após a incubação com anticorpos 

em 10.000 eventos analisados. 

Quadro 6. Comparativos dos métodos de lavagem após incubação com anticorpos 

e tubos de coleta na recuperação de micropartículas endoteliais (Total de eventos 

analisados = 10.000) 

Lavagem População 
Tubo de coleta 

A B C D E 

Sem 

lavagem 

CD31+CD42- 1220 3540 2480 2520 2620 

CD31+CD42-

CD144+ 
268,4 651,4 181,0 272,2 390,4 

3000xg 

10min 

CD31+CD42- 910 2990 1590 880 1250 

CD31+CD42-

CD144+ 
216,6 370,7 184,4 166,3 271,2 

20000xg 

10min 

CD31+CD42- 610 3100 2310 910 1360 

CD31+CD42-

CD144+ 
98,8 585,9 381,2 82,8 185,0 

20000xg 70 

min 

CD31+CD42- 1020 2620 950 970 1450 

CD31+CD42-

CD144+ 
312,1 571,2 185,2 449,1 495,9 

Legenda: A – Tubo de coleta com anticoagulante EDTA; B - Tubo de coleta com anticoagulante 
CITRATO; C - Tubo de coleta com anticoagulante HEPARINA; D - Tubo de coleta sem anticoagulante; 
E - Tubo de coleta com anticoagulante EDTA- plasma filtrado (0,22µm) antes da centrifugação de 
isolamento das micropartículas. 

 

1.2 Padronização de processamento antes do congelamento 

 

Para a escolha do melhor método de processamento da amostra antes do 

congelamento foram comparados dois protocolos de centrifugação: 

A.  Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outra 

a 3000 x g por 15min a 4°C (Figura 47 – A e C). 

B. Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outras 

duas consecutivas a 3000 x g por 15min a 4°C (Figura 47 – B).  

Para o primeiro protocolo foram avaliados dois diferentes tempos de 

armazenamento a -80°C: após uma semana (Figura 47 – A) e após um ano (Figura 
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47 – C). A figura 47 mostra a análise de fluorescência sem a incubação com os 

anticorpos (branco) com os quatro tubos de coleta. Essa etapa é importante para 

estabelecer o threshold de fluorescência para marcações positivas e negativas das 

próximas comparações. A figura 48 mostra a recuperação das MPe CD31+CD42-

CD144+. 

 

Figura 47: Controle negativo dos anticorpos na análise de comparação de processamento de amostra 
antes do congelamento. A – Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de 
outra a 3000 x g por 15min a 4°C (amostra teste congelada por uma semana). B - Centrifugação a 
3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outras duas consecutivas a 3000 x g por 15min 
a 4°C.  C – Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outra a 3000 x g 
por 15min a 4°C (amostra teste congelada por um ano). 
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Figura 48: Análise de comparação de processamento de amostra antes do congelamento para a 
recuperação de micropartículas endoteliais. A e D – Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura 
ambiente, seguida de outra a 3000 x g por 15min a 4°C (amostra teste congelada por uma semana). 
B e E - Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outras duas 
consecutivas a 3000 x g por 15min a 4°C.  C e F – Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura 
ambiente, seguida de outra a 3000 x g por 15min a 4°C (amostra teste congelada por um ano). 

 

O quadro 7 apresenta um resumo do número de eventos obtidos para as MPe 

em cada tipo de tubo de processamento da amostra antes do congelamento em 

10.000 eventos analisados. 
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Quadro 7. Comparativos dos métodos de processamento antes 

congelamento na recuperação de micropartículas endoteliais 

(Total de eventos analisados = 10.000) 

Lavagem População 
Processamento de amostras 

A B C 

20000xg 

10min  

CD31+CD42- 750 1610 520 

CD31+CD42-

CD144+ 
44,2 103,0 10,9 

Legenda: A – Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de 
outra a 3000 x g por 15min a 4°C (amostra teste congelada por uma semana). B - 
Centrifugação a 3000 x g por 6min a temperatura ambiente, seguida de outras duas 
consecutivas a 3000 x g por 15min a 4°C.  C – Centrifugação a 3000 x g por 6min a 
temperatura ambiente, seguida de outra a 3000 x g por 15min a 4°C (amostra teste 
congelada por um ano). 

 

Com base nos resultados de padronização, para uma melhor recuperação de 

MPe, as amostras de sangue dos pacientes são coletadas: 

- Utilizando tubo contendo anticoagulante CITRATO. 

- Imediatamente após a coleta, são centrifugadas a 3000 x g por 6min a temperatura 

ambiente, seguida de outras duas consecutivas a 3000 x g por 15min a 4°C. 

- Após incubação com a mistura de anticorpos, é realizada uma lavagem 

centrifugando a amostra a 20000xg por 10min antes da leitura no citômetro. 
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