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PHYSIOLOGICAL BASIS FOR
XENOTRANSPLANTATION FROM GENETICALLY
MODIFIED PIGS TO HUMANS

Physiological basis for xenotransplantation
from genetically modified pigs to humans

Base fisiolégica para xenotransplante
de porcos geneticamente modificados
para humanos

Comentarios: André Luppi
Nota: André Luppi declara ndo possuir conflitos de interesse.

Importancia do tema

A técnica de xenotransplante foi realizada
pela primeira vez em 1964 por James Hardy
no University of Mississippi Medical Center,
marcando também o primeiro transplante
cardiaco em humanos, realizado cerca de
trés anos antes do primeiro transplante com
doador humano, feito por Christiaan Barnard.
No transplante realizado por Hardy, o paciente
recebeu o coracdo de um chimpanzé, mas
faleceu uma hora apés o procedimento. Em
1983, Leonard Bailey implantou o coracao
de um babuino em uma crianca conhecida
como Baby Fae, que faleceu 20 dias depois
em decorréncia de rejeicdo aguda. O risco
de infec¢des virais e questdes éticas levaram
ao abandono do uso de primatas como
doadores de 6rgaos para humanos e a busca
por outras espécies doadoras. Além disso, a
compreensao dos mecanismos envolvidos
na rejeicao de 6rgdos de diferentes espécies,
juntocomodesenvolvimento detécnicascomo
a clonagem e a edicao genética, preparou o
terreno para o avanc¢o do xenotransplante.
Em 7 de janeiro de 2022, Dr. Bartley Griffith,

DOI: 10.1152/physrev.00041.2023

REVIEW ARTICLE

cirurgido cardiovascular da Universidade
de Maryland, realizou o primeiro caso bem-
sucedido de xenotransplante da historia,
utilizandoumcoracdodeporcogeneticamente
modificado. Em 20 de setembro de 2023,
Dr. Griffith e sua equipe repetiram o feito
realizando o segundo transplante do tipo.
Embora os pacientes tenham falecido cerca
de dois meses apds o procedimento, a
técnica tem mostrado avancos significativos
e resultados promissores. Em 21 de mar¢o
de 2024, a equipe liderada pelo nefrologista
brasileiro Leonardo Riella, do Massachusetts
General Hospital, realizou o primeiro
xenotransplante renal utilizando um rim de
porco, expandindo os horizontes da aplicacdo
deste campo de pesquisa para outros 6rgaos.
Em 22 de marco de 2024, uma extensa
revisdo sobre a base fisiolégica para o
xenotransplante de porcos geneticamente
modificados para humanos foi publicada
na revista Physiological Reviews. Entre os
coautores do artigo estao o Dr. Griffith e sua
equipe, o cirurgido cardiaco egipcio-britanico
Magdi Yacoub, e especialistas em imunologia,
transplantes e clonagem. Complementando
0s comentarios desse artigo, nesta edicao
o Boletim Cientifico da SBCCV traz uma
entrevista com o Dr. Griffith.

Fontes de 6rgaos transplantaveis

O artigo comeca discutindo as possiveis fontes
de 6rgdos para transplante. Apesar da grande
homologia entre humanos e primatas nao
humanos, o uso de 6rgdos desses animais é
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impraticavel pela baixa acessibilidade, pelo
longo periodo necessario para alcangar
a maturidade e pela suscetibilidade a
patégenos transmissiveis aos humanos.
Além disso, ha questdes éticas, logisticas
e cientificas envolvidas. Por outro lado,
0s porcos sdao amplamente disponiveis,
apresentam alta compatibilidade anatémica
e fisiolégica com humanos, tém reproducao
de facil manejo e crescimento rapido até
a maturidade. O uso de porcos é também
menos propenso a problemas éticos para
transplante. No entanto, existem diferencas
genéticas que levam a barreirasimunoldégicas,
causando rejei¢Bes hiperagudas, mediadas
principalmente por anticorpos pré-formados
no sangue do receptor. Como solugdo,
técnicas de engenharia genética e clonagem
vém sendo utilizadas para inativar genes
porcinos e introduzir genes humanos.

Avancos tecnolégicos e cientificos que
impulsionaram o xenotransplante

A recombinacdo homologa permite a troca
de nucleotideos entre sequéncias de DNA

Inject under
zona pellucida

Genetically modify
pig fibroblast cells

semelhantes e ocorre naturalmente para
facilitar o reparo e a replicacdo do DNA,
favorecendo a diversidade genética. Esse
principio é a base da edicdo do genoma
mamifero utilizada no xenotransplante,
possibilitando alteracdo de sequéncias
de DNA, inativacdo de genes, insercao de
fragmentos de genes exdgenos e geracao de
mutacdes de ponto. A experiéncia adquirida
com a reprogramacao do genoma de células
somaticas durante o desenvolvimento da
clonagemcomaovelhaDollypossibilitouqueo
genoma de células somaticas reprogramadas
adquirisse a propriedade de totipoténcia.
Isso permitiu a criacdo de porcos clonados
com alteracdes genéticas compativeis com o
sistema imunolégico humano. As principais
modificacdes realizadas nos porcos para
melhorar a compatibilidade dos enxertos
basearam-se na inativacao do gene a1,3GT,
reduzindo o antigeno aGal, e na adicdo de
transgenes reguladores do complemento
(CD55 ou CD46) e da coagulacdo humana

(Fig. 6).

Fuse enucleated

oocyte and modified
fibroblast

Surrogate gives birth to
genetically modified piglets
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FIGURE 6. Genetically aRering pigs with gene targeting and somatic cell nuclear transfer. The somatic cell nuclear transfer (SCNT) methodology
involves removing the metaphase Il chromosomes from mature oocytes and placing a donor cell under the zona pellucida next to each enucleated
oocyle. Application of an electric current fuses the cytoplast of the donar cell and oocyte and activates cell division. Reconstructed embryos are

injected into the oviduct of a surrogate mother Lo complete gestation,
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Evolucdo do porco 10 GE: reducdao das
diferencas imunolégicas eincompatibilidades
moleculares para o xenotransplante

Ao longo de 25 anos, até a criacdo de
um modelo viavel para a realizacdo do
xenotransplante em humanos, varias
modificacdes foram estudadas para reduzir
as barreiras fisiolégicas e imunoldgicas.

Historicamente, o0s primeiros animais
transgénicos foram modificados para
expressar CD55 e CD46. Em seguida,

esses animais tiveram removido o gene
al1,3GT, que expressa o antigeno aGal. Esse
antigeno é abundantemente pré-formado
em primatas e sua remoc¢do demonstrou
melhoria na durabilidade dos enxertos,
embora a rejeicdo ainda ocorresse dentro
de semanas a meses apds o transplante.
Melhores resultados foram alcancados
com a adicao de proteinas reguladoras de
complemento, proporcionando protec¢do
dupla contra a ativacao do complemento e a
rejeicdo mediada por anticorpos. Para reduzir

B cMAHKO

CRISPR/Cas8, NHEJ

&

ainda mais a imunidade contra antigenos,
além do antigeno aGal, os antigenos Sda
e Neu5Gc também foram inativados,
melhorando ainda mais a compatibilidade
dos enxertos. Subsequentemente, foram
inseridos genes que codificam proteinas que
controlam coagulacao e inflamacdo, como
a trombomodulina e o receptor da proteina
C endotelial, trazendo resultados ainda
melhores. O total de todas essas modificacdes
resultou em um porco com 10 modifica¢des
genéticas (porco 10 GE), incluindo a inativagao
de quatro genes porcinos e a inserc¢ao de seis
genes humanos (Fig. 19 e Tabela 1). Embora
os estudos pré-clinicos demonstrem bom
desempenho fisiolégico dos enxertos, 0s
resultados desses oOrgdos s6 poderdo ser
avaliados a longo prazo. Apesar de todas as
modificacbes ja realizadas para controlar
o perfil imunoldgico dos 6rgaos, o controle
da resposta imunolégica residual ainda
permanece um desafio, e os autores apontam
gue esse ponto demandara novos estudos de
engenharia genética.

C p4GalNT2 KO D GHrKO

CRISPR/Cas8, NHEJ
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FIGURE 19. Targeting vector designs used to generate the 10 GE pig. A: bicistronic transgene vector in which human (h)CD46 and hCDSS5 are linked
by a 24 sequence to permit expression by a single CAG promoter. This vector is flanked with homology arms to facilitate targeted insertion by homaol-
ogy-directed repair (HDR) into a landing pad directed to the ol 3GT locus. The second allele of the o, 3GT gene was inactivated by a neof Insertion via
homologous recombination. B tetracistronic transgena vector composed of 2 bicistrons. In the first, human thrombomodulin (i THBD) and human endo-
thelial pratein C receptar (REPCR) are linked by a 24 sequence and expressed by a single porcine THBD promoter. Linked downstream to this is a sec-
ond bicistron containing ACD47 and hHOT, linked by a 2A sequence and driven by a single CAG promoter. This wector is flanked with homalogy arms
to facilitate targeted insertion into landing pads on the cytidine monophosphate-N-acetylnéuraminic acid hydroxylase (CMAH) locus by HDR. The sec-
ond allele of the CMAH gene was inactivated by CRISPR/CasS-mediated NHEJ. C: inactivation of both alleles of the §4GalNT2 gene by CRISPR/Cas9-
mediated nonhomologous end joining (NHEJ). D: inactivation of both alleles of the GHr gene by CRISPR/Cas9-mediated NHEJ. Chr, chromoasome; HOT,
heme oxygenase-1; NeoR, neomycin resistance. See cLossary for additional abbreviations.
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Table 1. Summary of targeted gene editing in the 10

GE pig

Gene Description

Gal KO Inactivation of the porcine ol 3GT gena
responsible for the synthesis of the

antigen xGal

BA4GalNTZ KD Inactivation of the porcine B4GalNT2
gene responsible for the synthesis of

the antigen SDa

CMAH KO Inactivation of the porcine CMAH gene
responsible for synthesis of the anti-

gen Meu5Ge

GHr KO Inactivation of the porcine GHr gene
encoding the growth hormone recep-

tor that regulates growth of the animal

hCD46-hCD55
insertion

Insertion of the human CD46 transgene
encoding the complement pathway
inhibitor protein CD46 (membrane
cofactor protein)

Insertion of the human CD55 transgena
encoding the complement pathway
inhibitor protein CDS5 (decay acceler-
ating factor)

THBD-EPCR-CD47-HO1
insertion

Insertion of the human THED transgene
encoding thrombomodulin, an inhibi-
tor of coagulation, thrombosis, and
platelet aggregation in vascular and
micravascular endothelium

Insertion of the human EPCR transgene
encoding the EPC receptor, which has
anticoagulant activity

Insertion of the human CD47 transgena
encoding the CD47 protein, which
inhibits macrophage responses

Insertion of the human HOT transgene
encoding heme oxygenase 1, which
has anti-inflammatory properties.

See GLOSSARY for abbreviations.

Anatomia e fisiologia do coracao e rim de
porco

Coracgdo

O «coracdo do porco guarda muitas
semelhancas anatémicas com o coracdo
humano. Entretanto, algumas pequenas
diferencas podem afetar o implante e o
resultado a longo prazo. O corag¢do de porco
tem os atrios menores, os ventriculos mais
espessos, diametros menores da aorta e
artéria pulmonar, e a veia cava € mais curta.
Alémdisso,nosporcosoangulodeentradadas
veias cavasno coracao é quase reto. Os porcos
também tém duasveias pulmonares entrando

no atrio esquerdo, e a veia hemiazigos desses
animais entra diretamente no seio coronario.
Poucas altera¢gbes sdao observadas quanto
a anatomia coronariana, com repercussao
apenas em caso de necessidade da realizacao
de coronariografia. Minimas diferencas sao
observadas em relacdo as valvulas cardiacas.
Fisiologicamente, os porcos podem ser mais
suscetiveis a danos isquémicos, necessitando
de estratégias cardioprotetoras eficazes
durante o transplante.

Rins

Os rins de porcos sao bastante semelhantes
aos de humanos em relacdo a estrutura, a
fisiologia e ao tamanho. Algumas diferencas
sdo observadas nas camadas musculares do
sistema geniturinario do porco, que podem
levar a obstrucdo do fluxo urinario. Os autores
acreditam que, apesar disso, 0s rins porcinos
podem funcionar adequadamente e manter
os niveis de ureia, creatinina e eletrolitos
séricos estaveis em humanos.

Zoonoses

Uma preocupacdo no desenvolvimento
da técnica do xenotransplante € o risco de
zoonoses, ou a transmissdao de patdégenos
dos porcos para os humanos. Os animais
sdo criados em instala¢des limpas e livres de
patégenos e sdo avaliados para bactérias e
virus, incluindo herpesvirus-gama, influenza
suina, citomegalovirus suino, hepatite E e
retrovirus enddgeno suino (PERV). PERV
sdo integrados no genoma dos porcos e
ndo podem ser eliminados. Como eles sdo
expressos em 0Orgaos xenotransplantados,
existe o risco de transmissdao zoondtica,
embora nunca tenha sido observada sua
transmissao para primatas ndo humanos ou
para humanos.

Inducgao de tolerancia

A inducdo de tolerancia é essencial para
reduzir a necessidade de imunossupressao
vitalicia. Uma possibilidade é o quimerismo
hematopoético misto, que consiste no
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transplantedecélulas-troncohematopoéticas
do doador para criar uma coexisténcia de
células do doador e do receptor. Embora
essa técnica tenha resultados experimentais
promissores, 0s resultados em primatas
foram limitados em razdo da rapida
destruicdo das células-tronco do doador por
mecanismos imunolégicos. Outra técnica
possivel € o cotransplante de timo, com o
objetivo de induzir tolerancia das células T,
gue tem se mostrado promissor na tolerancia
imunoloégica de enxertos renais e cardiacos
em modelos experimentais de transplante de
porco para primatas.

Extrapolacao de resultados em primatas
nao humanos para humanos

Embora duas décadas de pesquisas de
xenotransplante de enxertos porcinos em
primatasndohumanostenhamgerado muitas
evidéncias para o uso datécnicaem humanos,
existem limitacdes no modelo de primatas
ndo humanos que devem ser consideradas.
Os resultados em primatas ndao humanos
variam de acordo com diferencas genéticas
dos porcos e a espécie de primatas utilizada,
bem como sua resposta a imunossupressao.
Babuinos, por exemplo, sdo mais similares
fisiolégica e imunologicamente aos humanos
do que os macacos rhesus, tornando os
estudos com babuinos mais representativos.
Além disso, a manutencdo prolongada
de imunossupressdo em primatas ndo
humanos é mais desafiadora, com diferentes
farmacodinamica e toxicidade. Existem ainda
grandes entraves no manejo dos animais
a longo prazo, com recursos diagndsticos e
terapéuticos limitados que sdo acessiveis a
humanos, mas restritos para uso em animais.
A realizacao de procedimentos diagndsticos
frequentemente necessita de sedacdo, e a
presenca de multiplos animais juntos pode
predispbé-los a contamina¢do por virus e
bactérias. Outro fator a ser considerado é a
deficiéncia de receptores para a entrada dos
PERV em primatas ndo humanos, o que pode

torna-los inadequados para demonstrar
a auséncia de transmissao do virus entre
espécies.

Desempenho fisiolégico dos no xetrans-
plantes de coracdao e rins de porcos
geneticamente modificados em modelos
humanos com morte cerebral

Estudos humanos  pré-clinicos foram
realizados em oito pacientes com morte
cerebral declarada. Desses pacientes, trés
receberam xenotransplantes renais e dois
receberam transplantes cardiacos de porcos
10 GE. Trés transplantes renais receberam
rins de porcos sem os genes aGal associados
ao cotransplante de timo, e um deles pode ser
seguidopor61dias.Ostransplantescardiacos,
incluindo dois casos em pacientes terminais,
revelaram desafios com disfuncdo diastdlica
e possivel rejeicdo mediada por anticorpos,
mas forneceram insights valiosos para
aprimorar futuros procedimentos clinicos
de xenotransplante. Em todos os casos, foi
utilizada imunossupressao convencional, o
quefoiimportante, pois estudos com primatas
ndo humanos indicaram a necessidade de
algum tipo de bloqueio do CD40. Nenhum
dos casos apresentou infeccdo que pudesse
ser adquirida dos porcos, nem evidéncias de
PERV, reforcando a auséncia de zoonoses em
humanos.

Desempenho fisiolégico dos porcos 10 GE
transplantados em humanos vivos

Nessaparte dotexto, osautorescompartilham
o relato dos dois primeiros casos de
xenotransplante bem-sucedidos da historia
em pacientes vivos. O primeiro paciente era
um homem de 57 anos com cardiomiopatia
ndao isquémica terminal, dependente de
ECMO, nao elegivel para alotransplante. Ele
foi submetido ao transplante em 7 de janeiro
de 2022 e recebeu um coracdo de porco 10
GE, sob autorizacdo da FDA. O paciente e
seu enxerto sobreviveram por 60 dias ap6s o
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transplante (Fig. 22). O segundo caso envolveu
um homem de 58 anos com insuficiéncia
cardiaca terminal, também nao elegivel para
alotransplante. Esse transplante foi realizado
no dia 20 de setembro de 2023. Momentos
antes da cirurgia, o paciente apresentou uma
parada cardiaca e precisou ser ressuscitado.
Este ultimo paciente foi capaz de realizar
sessfes de fisioterapia e caminhar, mas

apresentou disfuncdo diastélica e faleceu
seis semanas apos o transplante. Ambos os
transplantes apresentaram rejeicao mediada
por anticorpos, ainda em investigacdao, mas
provavelmente decorrente da reducgdo
da imunossupressdo. E possivel que a
transfusao sanguinea e de outros derivados
tenha contribuido para a elevacao dos niveis
de anticorpos antiproteinas suinas.

Recipiant pulmonary arary

Recipiant
superion vena cava ~.

Recipient left atrium

Donor lelt atfium —

Raciplan right
atrium
Raciplent
inferior vena cava

Reciplent pulmonary anary

Reciplant
Supandr vina cava

Recipient lefl alrium —

Recipient right -
atrium

_—Donor pulmonary arery

FIGURE 22, Genetically engineered pig candiac xen-
ograft ransplanted into the first human recipient. A: ad-
aptation of computed tomography (CT) 3-dimensional
reconstnection imaging 7 days after xenotransplanta-
thon showing left and right atria, pulmonary artery, and
aoric anastomoses. B: view of pig and human sirnc-
tures during transplantation, showing size discrepan-
cies between pig and human atria, pulmanary arbery,
and sorta. A wedge of tssue from the rool of recipi-
ent's left atrium was excised 1o accommodale size
mismatch.
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Consideracgdes futuras

Na Jdltima parte do texto, os autores
abordam as perspectivas na pesquisa dos
xenotransplantes. Eles discutem a necessidade
de modificacdes genéticas adicionais para
melhorar a compatibilidade dos &rgaos.
Dentre as modifica¢des sugeridas, estdo a
expressao de genes humanos para regular
a coagulagdo e a resposta imune, como o
inibidor da proteina do fator tecidual humano
(hTFPI) e o anticoagulante CD39. Além disso,
outras modifica¢des incluem a expressao do
HLA-E humano, que tem mostrado resultados
promissores em estudos com xenotransplante
de pulmdes, a humanizacdao do fator de
von Willebrand, e a inclusdo de genes para
aumentar a protecdao contra células NK
humanas.

O artigo também discute o uso de técnicas
utilizadas no xenotransplante para a producao
de alimentos e produtos com aplicacao clinica
em pacientes com a sindrome aGal, uma
alergia a carne vermelha e outros produtos
contendo materiais derivados de mamiferos,
como cosméticos e medicamentos. O porco
com exclusao do gene aGal foi aprovado pela
FDA como fonte para esses propdsitos em
2020.

& e
- 3
XENOTRANSPLANTE

Entrevistado:
Bartley Griffith, MD

Desde 1960, tecidos porcinos sao utilizados
para a fabricacdo de bioprdteses valvares.
As valvulas sao tratadas com glutaraldeido
e/ou descelularizadas para aumentar a
estabilidade e reduzir a antigenicidade. No
entanto, ainda assim elas induzem reac¢des
imunolégicas, contribuindo para a calcificacao
e deterioragao das bioproéteses. Os anticorpos
anti-Gal podem estar implicados nessa
resposta, e bioproteses derivadas de porcos
com exclusao do gene Gal podem apresentar
reducdo da calcificacdo e aumento da sua
durabilidade.

Link para o artigo original:

https://journals.physiology.org/doi/full/10.1152/physrev.00041.2023

Referéncia

Peterson L, Yacoub MH, Ayares D, Yamada K,
Eisenson D, Griffith BP, et al. Physiological basis for
xenotransplantation from genetically modified pigs to
humans. Physiol Rev. 2024 Jul 1;104(3):1409-59. doi:
10.1152/physrev.00041.2023.

Sugestao de leitura

Cooper DKC. A brief history of cross-species organ
transplantation. Proc (Bayl Univ Med Cent). 2012
Jan;25(1):49-57. doi: 10.1080/08998280.2012.11928783.

A entrevista pode ser acompanhada
ao assistir ao video pelo link:

https://youtu.be/72j-4xYDDgQ
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Floating Bentall procedure for aortic root
enlargement

Procedimento Bentall flutuante para
ampliacao da raiz da aorta

Comentarios: Ana Lia Mesquita Nunes
Nota: Ana Lia Mesquita Nunes declara ndo possuir conflitos
de interesse.

Importancia do tema

A mudanca na estrutura etaria da populacao
aumentou a incidéncia das doencas da
valvula adrtica, com énfase na estenose
aodrtica. A longevidade dos pacientes exige
que o tratamento dessas doencas inclua um
manejo de médio e longo prazo, conforme
suas expectativas de vida. Nesse sentido,
ao planejar a intervencdo em um paciente
valvopata, é imprescindivel considerar
a progressdo da doenca e os futuros
procedimentos que venham a ser necessarios
para seu tratamento.

O advento da troca valvar transcateter e
do valve-in-valve trouxe a luz o conceito -
jd conhecido - da despropor¢dao proétese-
paciente (mismatch), fazendo-nos atentar
ainda mais para o tamanho das proéteses
implantadas. Evitar o mismatch é um desafio
em cirurgias de troca valvar aortica de
pacientes com diametro de anel adrtico

Hiustration of the end result of the floating Bentall
procedure.

CENTRAL MESSAGE

pequeno. A fim de implantar uma protese
com area valvar adequada para a superficie
corporal desses pacientes, algumas técnicas
se consolidaram, como a ampliacdo do anel
adrtico.

Uma vez que os holofotes estejam voltados
para as doencas valvares e para o conceito
de despropor¢cao protese-paciente, € de
se esperar que novas técnicas cirurgicas
aparecam, sejam discutidas e avaliadas.

Introducao

O artigo aborda o desafio da cirurgia de
troca valvar adrtica em pacientes com um
didmetro de anel adrtico estreito; ressalta-se
o quanto o implante de préteses de tamanhos
diminutos provoca a desproporcdo proétese-
paciente, desfecho associado ao aumento
de mortalidade do paciente e a degeneracdo
prostética. A técnica de Bentall flutuante se
diferencia das demais técnicas ja consagradas
para o implante de préteses maiores, ao ndo
requerer uma incisdao da regido anular da
aorta, um patch de pericardio e ainda ser
capaz de aumentar o diametro valvar em até
trés tamanhos.

Caso
O caso apresentado € o de uma mulher

sexagenaria com uma superficie corporal de
1,67m2, O relato evidencia que, durante o
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intraoperatoério, apos a resseccao da valvula
nativa da paciente, ndo era possivel realizar
o implante de uma bioprétese de tamanho
19 em funcdo do estreito diametro do anel
aodrtico. O uso da técnica de Bentall flutuante
permitiu o implante de uma bioprotese
Magna Ease n. 21 (Edwards Lifesciences)
através de um enxerto de poliéster n. 24
(Terumo Aortic).

Técnica cirurgica
Aortotomia e exposicao

A instalacdo da circulacao extracorpérea, o
pincamento adrticoeainfusaodecardioplegia
foram abordadas de forma usual, conforme
uma cirurgia de troca valvar adrtica. A
aortotomia foirealizada 1 cm acima da jungao
sinotubular; além disso, suturas comissurais
e uma retracdo da aorta distal cefalicamente
foram implantadas para melhor exposicao
cirargica.

ApOs avaliacdo estrutural, optou-se pela
técnica de Bentall flutuante.

Preparo do enxerto

Uma bioproétese aodrtica n. 21 Magna Ease foi
suturada internamente em um enxerto de
Dacron n. 24, deixando uma borda livre do
enxerto abaixo do anel de costura da valvula
(3-4 anéis do enxerto de Dacron). A escolha

do enxerto de Dacron geralmente é 3 mm
maior do que a valvula bioprotética e 5 mm
maior que a proétese mecanica escolhida.
A anastomose proximal do enxerto foi
realizada no anel adrtico nativo com suturas
simples e interrompidas de Ethibond 2-0. Na
sequéncia, os botdes coronarianos foram
reimplantados com suturas continuas de
polipropileno 5-0. O reimplante coronariano
agrega a possibilidade de mobilizacdo das
coronarias a uma altura mais adequada. Por
fim, a anastomose distal pode ser realizada
em qualquer regido de aorta ascendente
morfologicamente normal.

Discussao

A modificacao da técnica de Bentall descrita
no artigo permite o aumento da valvula
protética em um paciente com uma aorta
pequena. Pelo fato de a proétese valvar ficar
flutuando de 1 a 2 mm acima do verdadeiro
anel aodrtico, ganha-se a possibilidade de
um aumento de 2 a 3 tamanhos na protese
valvar, o que rendeu a tecnica o nome de
Bentall flutuante. As vantagens dessa técnica
incluem evitar uma incisdo no anel adrtico,
evitar o implante de um patch pericardico
e, em caso de reoperacao aberta, evitar
a remoc¢dao de todo o enxerto composto,
podendo-se realizar a substitucao apenas da
protese valvar. Essa técnica cirudrgica também
pode ser extrapolada para contextos em que
€ necessaria a reconstrugao subvalvar.

Pitfalls

Ao realizar a técnica descrita, alguns
cuidados sao necessarios, como garantir
que a linha de sutura proximal da aorta
nao esteja muito distante do anel de sutura
da proétese valvar, para que ndo se criem
dificuldades no momento do reimplante
coronariano. Também é improtante ressaltar
que o implante de préteses valvares muito
maiores em uma raiz aortica pequena pode
levar a tor¢ao da coronaria direita. Qualquer
patologia subvalvar que contribua para
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para estenose precisa ser abordada quando
se tem a intencdo de realizar o procedimento
de Bentall flutuante. A calcificagdo coronariana
periosteal deve ser considerada uma
contraindicacao relativa a essa técnica.

Conclusoes

A técnica de Bentall flutuante é uma
possibilidade versatil e efetiva para o
aumento do tamanho da protese valvar
adrtica em pacientes com diametro de
anel aodrtico pequeno. Além de reduzir a
desproporcao proétese-paciente, a técnica
estabelece um cenario favoravel ao futuro
implante valve-in-valve via transcateter, talvez
melhor que o cenario apresentado pelas
técnicas tradicionais de alargamento de anel
aortico. A capacidade de realizacao de tal
procedimento deve ser avaliada conforme a
expertise e as condicBes de cada servico.

Link para o artigo original, com video da técnica
cirdrgica:
https://www.jtcvs.org/article/S2666-2507(24)00237-2/fulltext
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Long-term  outcomes of isolated
mechanical versus bioprosthetic mitral
valve replacement in different age groups
of propensity-matched patients

Resultados poés-operatérios de longo
prazo de pacientes submetidos a troca
valvar mitral isolada utilizando o
propensity score matching (escore de
propensao): protese mecanica versus
biolégica
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Introducao

A escolha da prétese na troca valvar mitral
baseia-se, fundamentalmente, na ideia
de maior durabilidade para cada paciente
submetido a cirurgia. O que se preconiza €
que pacientes mais jovens recebam proéteses
mecanicas, enquanto pacientes mais velhos
recebam préteses bioldgicas para evitar os
efeitos adversos de uso de anticoagulacao
oral por muitos anos.

Segundo o Guideline de 2020 da American
Heart Association (AHA) para tratamento de
doencas valvares, ha classe de recomendacao
Il A para a escolha de proétese bioldgica em
pacientes acima de 65 anos, e de protese
mecanica para pacientes abaixo de 65
anos que ndo tenham contraindicacdo a
anticoagulacdo. O que se tem observado em
algunscenarios éocrescimentononumerode
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implantesde prétesesbiologicasem pacientes
jovens em razdao do desenvolvimento de
técnicas transcateter valve-in-valve.

Além disso, estudos prévios que comparam
a durabilidade dos dois tipos de proteses
ndo excluem pacientes submetidos a
cirurgias multiplas, o que pode influenciar na
durabilidade da prétese a longo prazo.
Dessa forma, o objetivo da presente analise
€ comparar o resultado de longo prazo de
pacientes submetidos a troca valvar mitral
isolada, comparando-se proéteses mecanica
e bioldgica, utilizando o propensity score
matching (escore de propensao).

O que é o escore de propensao e como ele
é utilizado em estudos retrospectivos?

Oescoredepropensdaoéummodeloestatistico
utilizado para estudos observacionais que
visa diminuir o viés de multiplas variaveis que
possam confundir o resultado da intervencao,
levando um fator preditor a ser confundido
como fator determinante no resultado da
intervencao.

Dessa maneira, o escore de propensdo
mostra a probabilidade de um paciente ser
submetido a um tratamento, levando-se em
consideracdo a existéncia de outras variaveis
confundidoras. Seria erréneo inferir que ele
mimetiza o efeito de randomizacao observado
em estudos clinicos. Entretanto, estabelece
uma distribuicdo semelhante de variaveis de
confusdo medidas e ndo medidas nos dois
grupos avaliados, para que os resultados do
estudo mostrem um efeito independente da
intervencdo no desfecho analisado.
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No presente estudo, foi feita uma regressao
logistica levando em consideracdo 32
variaveis demograficas e fatores de risco a
fim de gerar um escore de propensao para
cada paciente, utilizando-se o match exato.
ApOs isso, as variaveis foram analisadas
estatisticamente conforme sua natureza:
variaveis categoricas, variaveis de distribuicdo
continua normal e ndo normal.

Desenho do estudo e populacao avaliada

O estudo foi conduzido em pacientes
submetidos a troca valvar mitral isolada,
no Canada, de janeiro de 2000 a janeiro de
2017, sendo avaliados efeitos de proétese
mecanica versus biolégica em mortalidade,
reintervencdao e complicacBes peri e poés-

Survival (%)

10
T aftor Surgary (yrs)

o kel
kL) L

Ly Rk p-viaslus=0 032

Tima after surgery (years)
Mo, ai risk
184 14 L]
478 30 155

operatorias. O registro contém dados
prospectivos de cada paciente, incluindo
variaveis socioeconémicas e demograficas,
dentre outros dados.

Foram excluidos pacientes menores de
18 anos e maiores de 75 anos ou que
foram submetidos a outros procedimentos
concomitantes, com excec¢do de oclusdao do
apéndice atrial esquerdo, ablacdo cirurgica
das veias pulmonares e cirurgia de Maze.
Foram identificados 1.536  pacientes
submetidos a troca valvar mitral isolada; 806
pacientes receberam protese mecanica e
730, protese bioldgica.

Os participantes foram categorizados em
dois grupos distintos, divididos por idade no
momento da cirurgia: pacientes de 18 a 64
anos e pacientes de 65 a 75 anos.

Machanical vi Baprosthet:
HIR 0UB65, B5%0) 0 461-0.560, p=0 026

"0
Time after surgery (years)

"e
a5

Mechamcal vi Bioprosotic
MR 0971, S5%C] 0E91-1.383. p=0 b

L] 0
Time after surgery (years)

123
132

Legenda: Curvas de sobrevida de Kaplan-Meier apos troca valvar mitral. A: pacientes < 65 anos, nao pareados; B:
pacientes < 65 anos, pareados; C: pacientes de 65 a 75 anos, ndo pareados; D: pacientes de 65 a 75 anos, pareados. Os
intervalos de confianca de 95% sdo exibidos na area sombreada. HR: razdo de risco.
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Objetivos

Os objetivos primarios do estudo foram
mortalidade e taxa de reintervencdao. Os
objetivos secundarios incluem complicacdes
intra-hospitalares, como acidente vascular
encefalico, insuficiéncia renal, sangramento
gastrointestinal e arritmia com necessidade
de implante de marca-passo permanente.

foram St. Jude Medical (29,1%), On-X (10,3%)
e Carmomedics (10,3%).

Os pacientes que receberam as bioproéteses
eram, em meédia, mais velhos, com mais
comorbidades e mais sintomaticos. No total,
0 escore de propensao selecionou 397 pares
de pacientes, sendo 226 no grupo menor de
65 anos e 171 pacientes no grupo de 65 a 75
anos.

Tanto no grupo abaixo de 65 anos quanto no

Resultados grupo de 65 a 75 anos nao houve diferenca

estatistica nos resultados de complica¢bes
Dos 1.536 pacientes analisados, 806 intra-hospitalares e mortalidade de 30 dias,
receberam prétese mecanica e 730 comparando-se 0s pacientes que receberam

receberam protese biolégica. O tempo médio
de acompanhamento desses pacientes foi de
13 anos, sendo de 14,4 anos para pacientes
com prétese mecanica e 11,3 anos para
protese biologica.

As principais etiologias encontradas foram
reumatica (35%) e degenerativa (28%). As
principais proéteses biologicas utilizadas
foram Medtronic porcina (18%), Edwards
bovina (14,3%) e St. Jude Medical porcina
(7,2%). Dentre as mecanicas, as principais

g

Log Rank p-valsg<0,001

= = Machanical

Freedom from Re-operation (%) 00

Bioprosthestic

protese mecanica versus biolégica (p = 0,029).
Esseresultadondofoiobservadonospacientes
do grupo de 65 a 75 anos. Em contrapartida,
as proteses biolégicas mostraram uma
tendéncia de melhor sobrevida em pacientes
acima de 75 anos.

Ademais, no grupo abaixo de 65 anos, foi
mostrado um tempo livre de reintervencao
em 10 anos significativamente menor nos
pacientes que receberam prétese mecanica
(p <0,01).

Mechinncal vws Baoprosthetc
Sub-gstributeon HR 0,181, $5%C1 0.079-0.416, pr<0.001

Legenda: Curvas de sobrevida livre de
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valvar mitral. A: pacientes < 65 anos, ndo
pareados; B: pacientes < 65 anos, pareados;
C: pacientes de 65 a 75 anos, nao pareados;
D: pacientes de 65 a 75 anos, pareados. Os
intervalos de confianca de 95% sao exibidos
na area sombreada. HR: razdo de risco.
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Discussao

Os resultados pds-operatorios a longo
prazo no grupo de pacientes abaixo de 65
anos demonstram uma taxa de sobrevida
significativamente superior nos pacientes
que receberam prétese metalica. Esse
resultado corrobora dados encontrados na
literatura que analisam pacientes de 65 a
69 anos. Podemos citar duas metanalises
recentes, publicadas por Yanagawa et al. e Yu
et al., que demonstraram o mesmo beneficio
em pacientes abaixo de 70 anos.

Além disso, as taxas de complicacBes
intra hospitalares, como acidente vascular

encefalico (2%), sangramento gastrointestinal
(1%) e insuficiéncia renal (4%), foram similares
comparando-se pacientes que receberam
proteses bioldgicas e mecanicas. Essa taxa
também foi a mesma observada na literatura.
O presente estudo nao avaliou as taxas de
sangramento ou acidente vascular encefalico
em pacientes em uso de anticoagulante
oral a longo prazo. Mas o maleficio desse
uso também ja foi avaliado em estudos
pregressos, como a metanalise publicada por
Yanagawa et al. (Mitral valve prosthesis choice
in patients <70 years: A systematic review and
meta-analysis of 20 219 patients. ] Card Surg.
2020;35(4):818-25. doi: 10.1111/jocs.14478).

Long-term outcomes of isolated mechanical vs. bioprosthetic MVR in propensity-matched patients

- Retrospective review of patients aged 18-75 years
- ISOLATED mechanical or bioprosthetic MVR

Propensity matching (32 factors)
<65 years: N = 226 per group
65-75 years: N = 171 per group

- Survival and freedom from reintervention superior
for mechanical valve in <B65 years

- No survival or reintervention difference in patients
65-75 years

10-year results in patients <65 (mMVR vs. bMVR)

Survival
78.2% vs. 69.8%, HR 0.665, p=0.029

Freedom from Reintervention
96.2% vs. 81.3%, HR 0.181, p<0.001

Survival
advantage of
mechanical
MVR vs. age

MVR: mitral valve replacement; mMVR: mechanical MVR; bMVR: bioprosthetic MVR
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Conclusao

O presente estudo demonstra a importancia
do uso do escore de propensao em estudos
observacionais, visto que diminui as chances
de viés de selecao e confundimento. Em
relacdo aos resultados observados, pacientes
submetidos a troca valvar isolada mitral que
receberam prétese mecanica e tinham menos
de 65 anos tiveram maior taxa de sobrevida
e menor taxa de reintervencdo em 10 anos.

Link para o artigo original:
https://academic.oup.com/ejcts/article/66/1/ezae245/7700666
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Post-transplant survival after normothermic
regional perfusion versus direct procurement
and perfusion in donation after circulatory
determination of death in heart transplantation

Sobrevivéncia pds-transplante apés perfusao
regional normotérmica versus obtencao direta
e perfusao em doacgdes apdés determinacgao de
morte circulatéria no transplante cardiaco

Comentarios: Alvaro Perazzo
Nota: Alvaro Perazzo declara ndo possuir conflitos de
interesse.

Importancia do tema

A pesquisa sobre métodos de preservacao
de enxertos para transplante cardiaco
é de extrema importancia e atualidade,
considerando o aumento na demanda por
Orgaos e a escassez de doadores adequados.
O estudo comparativo entre perfusaoregional
normotérmica (NRP, do inglés normothermic
regionalperfusion)eobtencdaodiretaeperfusao
(DPP, do inglés direct procurement and
perfusion) € particularmente relevante, pois
oferece insights valiosos sobre técnicas que
podem melhorar a utilizacdo e os resultados
dos transplantes de corac6es doados apds a
determinacdo de morte circulatéria (DCD, do
inglés donation after circulatory death).

California; *Division of Cardiothoracic Surgery, Universine of Colorads, Aurora, Colorado; xf)r'lr.lrlrml:'ill af Medicine,
University of Chicago, Chicage, Mineis; J'M-fwr.‘rm-ur of Public Health Sciences, University of Chicago, Clicago, llinos;
and the ‘MacLean Center for Clinical Medical Exhics, Universiry of Chicage, Chicage, Hlinois,

A importancia deste tema reside no potencial
de ampliar significativamente o pool de
doadores viaveis, a0 mesmo tempo que
se busca otimizar a qualidade dos orgaos
transplantados e os resultados para os
receptores. Métodos eficazes de preservagao
de enxertos sdo cruciais para garantir a
viabilidade dos 6rgaos durante o transporte
e até o momento do transplante, reduzindo
riscos de complicacdes e melhorando a
sobrevivéncia poés-transplante. Este estudo
contribui para o entendimento das melhores
praticas na obtencdo e preservacdao de
cora¢bes DCD, um campo em constante
evolucdo e de grande impacto para a
transplantologia.

Introducao

O artigo aborda a comparacdo entre dois
métodos de obtencdo de coracdes doados
apo6s a determinacdo de morte circulatoria
(DCD) para transplante: perfusao regional
normotérmica (NRP) e obtencdo direta e
perfusao (DPP). Com o aumento significativo
de transplantes de cora¢des DCD nos Estados
Unidos desde 2019, a eficacia relativa desses
métodos em termos de sobrevida pos-
transplante torna-se uma questao de extrema
importancia.
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Metodologia

Este estudo observacional utilizou dados
do Registro Cientifico de Receptores de
Transplante (SRTR, do inglés Scientific Registry
of Transplant Recipients) de janeiro de 2019 a
dezembro de 2021. Foram comparados casos
de transplantes DCD usando pontuacdo de
propensdo para igualar caracteristicas dos
doadores e receptores entre os métodos NRP
e DPP. Aanalise de sobrevivéncia foi realizada
utilizando os métodos de Kaplan-Meier e
modelos de riscos proporcionais de Cox.

N
S

Frequency

3

Resultados

Entre 318 transplantes de coracdao DCD,
216 (68%) usaram DPP e 102 (32%) usaram
NRP. Ndo houve diferenca significativa na
sobrevivénciadeumanopos-transplanteentre
0s métodos (93,1% para NRP vs. 91,1% para
DPP, p =0,79). A analise revelou que, embora
os métodos tenham diferencas operacionais
e logisticas, ambos apresentaram resultados
de sobrevivéncia semelhantes.

150

Death-to-Cross-Clamping Time (Minutes)

Frequency
8

3

50
Withdrawal-to-Death Time (Minutes)

Procurement Type [l ore [l nre

Figura 1. Distribuicdo do tempo entre a morte e o clampeamento da aorta, bem como o tempo entre a retirada do suporte vital e

a morte, comparando as técnicas de obtencao DPP e NRP.

Discussao

Os resultados indicam que tanto a NRP
quanto a DPP sdo viaveis em termos de
sobrevivéncia em um ano apds o transplante.
A NRP, contudo, pode oferecer vantagens na
utilizacdo e avaliacdo de drgaos doadores,
além de reduzir o tempo de isquemia quente

para outros Orgaos abdominais. A ética
do uso de NRP, que envolve a reanimacao
temporaria de func¢des cardiacas, continua
sendo um tema de debate. Contudo, se
considerado eticamente permissivel, a NRP
poderia ser preferida por seus potenciais
beneficios adicionais.
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Figura 2. Variacdo significativa na adocdo
das técnicas NRP e DPP entre os centros de

Number of DCD Transplants

Transplant Center

Dificuldades

Embora tanto a NRP quanto a DPP tenham
mostrado resultados de sobrevivéncia
semelhantes, ainda existem desafios
significativos a serem superados em ambos 0s
meétodos. Primeiro, a NRP enfrenta questdes
éticas complexas, pois envolve a reanimacdo
temporaria das func¢des cardiacas apds a
declaracdo de morte, o que pode ser visto
como uma reversao da morte circulatoria. A
adocdo da NRP também varia amplamente
entre os centros de transplante, o que pode
dificultar a padronizacao dos procedimentos.
Alémdisso, os custosassociadosaNRP podem
ser substancialmente mais altos em razao da
necessidade de equipamentos especializados
e pessoal treinado para realizar a perfusao
normotérmica. Esses custos adicionais podem
limitar a acessibilidade e a implementacdo
ampla desse método em diversos centros de
transplante.

Procurement Type

5 oee transplante nos Estados Unidos.
NRP

Perspectivas

A equivaléncia de sobrevida entre NRP e
DPP sugere que a NRP pode ser adotada
mais amplamente, especialmente se
melhorar os resultados para outros 6rgaos
além do coracao. Pesquisas futuras devem
focar em estudos de longo prazo e em
contextos variados para confirmar esses
achados e explorar completamente as
implicacBes éticas e clinicas da NRP. Além
disso, o desenvolvimento de protocolos
padronizados para NRP pode facilitar sua
adocdo em centros de transplante ao redor
do mundo, potencialmente aumentando a
disponibilidade de 6rgaos para transplante e
melhorando os resultados para os pacientes.
Para o futuro, é essencial realizar estudos
de longo prazo que avaliem ndo apenas a
sobrevivéncia pés-transplante, mas também
a qualidade de vida dos receptores e o
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desempenho a longo prazo dos orgdos explorado é a otimizacdo dos protocolos
transplantados. Pesquisas adicionais sobre  de transporte e armazenamento de 6rgaos,
as implicagbes éticas da NRP sdo necessarias  especialmente para aqueles obtidos por
para alcancar um consenso sobre sua DPP, que geralmente sdo transportados
permissibilidade e para desenvolver por distancias maiores. Melhorias nessas
diretrizes claras que possam ser adotadas 4reas podem reduzir o tempo de isquemia e
internacionalmente. Outro aspecto a ser  melhorar os resultados dos transplantes.

Procurement Type — DPP — NRP Distance (NM) 500 — 1000 — 1500

Figura 3. Distancia de transporte dos coragdes DCD, destacando que os corag¢des obtidos por DPP sdo transportados por distancias
maiores em comparagdo aqueles obtidos por NRP.

Este estudo fornece uma base importante a necessidade de balanco entre inovacgado
para a discussao continua sobre as melhores  técnica e considera¢fes éticas na medicina
praticas naobtencdode 6rgdos DCD edestaca  de transplantes.

Unmatched Cohorts (n=318) Matched Cohorts (n=204)

=f= DCD DPP == DCD NRP =4= DCD DPP == DCD NRP

Figura 4. Curvas de Kaplan-Meier mostrando
a sobrevivéncia em um ano dos receptores

Survival Probability
Survival Probability

de coragdes DCD, comparando as técnicas
DPP e NRP.

T T T T T
100 300 100

Number at risk Number at risk

DCD DPP 1216 201 DCD DPP {102
DCD NRP 102 97 DCD NRP 102

0 100
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Limitagoes

O estudo apresenta algumas limitacBes que
devem ser consideradas ao interpretar os
resultados. Primeiro, enquanto as variaveis
foram cuidadosamente selecionadas para o
modelo de pontuacdo de propensdo a fim
de eliminar grandes vieses na escolha de
uma técnica de obtencdo de 6rgdo sobre a
outra, nem todas as variaveis relevantes de
doadores e receptores estavam disponiveis.
Em particular, ndo ha uma medida precisa
parao grau delesdoisquémica quente sofrida
por cada 6rgdo no momento da obtencao.
Além disso, como o método de obtencdo foi
classificado com base no tempo entre a morte
e o clampeamento da aorta, alguns casos
podem ter sido classificados incorretamente,
afetando a precisdo do resultado do modelo.
Outro fator € que apenas alguns centros
praticam ambos os métodos, dificultando o
controle de efeitos fixos de centro com um
modelo de Cox estratificado, podendo haver
viés de confusao por diferencas ndo medidas
nos niveis dos centros.

Conclusao

A comparacao entre NRP e DPP para obtencao
de cora¢bes DCD é crucial para melhorar
as praticas de transplante e maximizar
0s beneficios para os receptores. Embora
ambos os métodos tenham mostrado eficacia
similar em termos de sobrevivéncia em um
ano, ainda ha desafios a serem abordados,
especialmente em termos de ética, custos e
padroniza¢do dos procedimentos. A pesquisa
continua e a colaboracao internacional serao
fundamentais para superar essas dificuldades
e avancar na medicina de transplantes.

Link para o artigo original:

httpsi/h
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Introducao

A contribuicdo do cirurgido cardiaco em
procedimentos transcateter tem sido um
tema frequentemente debatido. Embora
haja consenso entre os cirurgides sobre a
relevancia de sua participacdo em todas as
fases de um implante valvar percutaneo -
indicacdo, planejamento, execu¢do e pos-
operatério -, a controvérsia parece persistir
na pratica clinica.

As diretrizes atuais recomendam que
implantes valvares adrticos transcateter
(TAVI, do inglés transcatheter aortic valve
implantation) sejam realizados em centros
especializados no tratamento de patologias
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valvares e porequipesqueincluam cardiologia
intervencionista e cirurgia cardiaca no local.
Entretanto, vemos a recomendagdo ser
flexibilizada com a justificativa de reduzir
listas de espera e custos hospitalares, gerando
preocupacles e incertezas em relacdo aos
riscos associados a essa pratica.

Com o aumento expressivo do numero de
pacientes submetidos a TAVI nos ultimos anos
e, em especial, com a tendencia a inclusdo
dos grupos de risco cirurgico intermediario
e baixo, fica mais evidente a necessidade de
realizar os procedimentos em um ambiente
dedicado e seguro, com participacdo ativa da
equipe cirargica.

Embora as complica¢bes durante o TAVI
tenham diminuido, ainda ha um risco baixo,
mas significativo, de conversao para cirurgia
cardiaca aberta de emergéncia. O presente
estudo, multicéntrico e retrospectivo, visa
compreender os desfechos clinicos e o
prognostico de pacientes submetidos a
conversao por complicacbes potencialmente
letais.

Métodos
Foram incluidos pacientes submetidos ao

TAVI transfemoral eletivo para estenose
adrtica nativa em 14 centros alemaes,
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excluindo acessos alternativos, estado
clinico critico pré-TAVI (choque cardiogénico,
ventilacao mecanica), procedimentos
menores sem conversdo (implante de marca-
passo, pericardiocentese, insercdo de dreno
toracico) e cirurgias cardiacas abertas pos-
TAVI. O desfecho primario foi morte por
todas as causas em um ano e desfechos
secundarios incluiram morte intraoperatéria,
morte hospitalar e complicagdes pos-
operatorias.

Resultados

Entre janeiro de 2009 e junho de 2021, um
total de 40.557 pacientes foram submetidos
ao TAVI transfemoral nos 14 centros
participantes. Desse total, 216 (0,5%) foram
submetidos a conversdao para cirurgia
cardiaca aberta de emergéncia a apenas
152 pac ientes atenderam aos critérios de
inclusdo e exclusdo do estudo. A mediana
de idade foi de 81 anos, variando de 78 a 84
anos, e 63,2% eram mulheres. O EuroSCORE
[l variou de 3,5 a 13,8, com mediana de 7,0.
Baseando-se nessa classificacdo, a propor¢ao
de pacientes de baixo risco foi de 30,3% (n =
46), risco intermediario 24,3% (n = 37) e alto
risco 45,4% (n = 69).

As indicacBes para conversao foram falha de

- Low risk

implante ou deslocamento da prétese (31,6%
[n = 48]), perfuracdo ventricular esquerda
(29,6% [n=45]), ruptura do anel adrtico (23,0%
[n = 35]), disseccao adrtica (13,2% [n = 20]) e
obstrucdao ou dissec¢ao coronariana (7,9%
[n = 12]). E interessante destacar que todos
os procedimentos foram realizados em salas
hibridas por uma equipe de cardiologistas
intervencionistas, cirurgides cardiacos e
anestesistas cardiacos. Além disso, uma
maquina de circulacdo extracorpérea (CECQ)
e um perfusionista estavam prontamente
disponiveis em todos os casos.

A mortalidade intraoperatéria foi de 12,5% (n
=19), nao diferindo entre os grupos de risco
cirurgico. A mortalidade hospitalar foi de
49,3% (n = 75), proporcional ao aumento do
risco (EuroSCORE Il < 4%, 34,8%; EuroSCORE
Il 4-8%, 48,6%; EuroSCORE Il > 8%, 59,4%;
P = 0,04), conforme mostrado na Figura
A. As complicacBes poés-operatorias mais
comuns foram insuficiéncia renal aguda
com necessidade de dialise (24,3% [n = 37]),
sangramento grave (24,3% [n = 37]), choque
cardiogénico (18,4% [n = 28]) e acidente
vascular cerebral (13,2% [n = 20]). Suporte
ventricular mecanico foi usado em 11 (7,2%)
pacientes, com uma mortalidade hospitalar
de 100%.

-o- Intermediate risk

=*= High risk
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No seguimento de um ano, a mortalidade
estimada foi de 57,2%, sendo o EuroSCORE |l
preditor de mortalidade (EuroSCORE Il < 4%,
44,4%, EuroSCORE Il 4-8%: 55,5%, EuroSCORE
[l > 8%, 67,5%; razao de risco [HR], 1,03 [95%
Cl, 1,01-1,06]; P = 0,002). Outro preditor de
mortalidade foi a obstru¢cdo coronariana
(HR, 1,99 [95% ClI, 1,05-3,77]; P = 0,03). Ja
a complexidade da cirurgia aberta nao
demonstrou diferenca na mortalidade
em 1 ano (69,9% para cirurgia complexa
[substituicdo da aorta ascendente, hemiarco,
troca adrtica mais revascularizacdo do

plastia de patch adrtico, suturas ventriculares
esquerdas]; log-rank P = 0,14).

Da mesma forma, a analise de sensibilidade
ndao demonstrou diferenca na mortalidade
em um ano de acordo com a complexidade
ou com o volume institucional (baixo volume,
n <10 [61,4%]; volume intermediario, n = 10-
20 [51,4%]; alto volume, n > 20 [57,2%]; log-
rank P=0,86). Em pacientes que sobreviveram
a hospitaliza¢ao inicial, a mortalidade em um
ano foi de 15,3%. Ja considerando apenas
pacientes vivos aos 30 dias de seguimento, a
mortalidade em um anofoide 12,6% no grupo

miocardio] versus 53,8% para cirurgia de baixo risco, 13,3% no risco intermediario
ndo complexa [troca aodrtica isolada, e 23,2% em pacientes de alto risco (Figura B,
revascularizagdo do miocardio isolada, log-rank P =0,62).
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Figura B

Conclusao e comentarios

Em resumo, a experiéncia alema demonstra
que metade dos pacientes submetidos a
conversdo cirurgica durante TAVI sobrevivem
ao periodo pos-operatério precoce. Pacientes
com risco cirurgico baixo/intermediario
tiveram desfechos clinicos melhores do
que aqueles com alto risco cirdrgico. Além
disso, em pacientes que sobreviveram ao
procedimento e pos-operatério inicial, as
taxas de eventos apds alta hospitalar sao
baixas.

Em conclusao, a possibilidade de conversao
cirdrgica emergencial de TAVI decorrente
de complicacdes potencialmente fatais ndo
pode ser subestimada. A necessidade de
intervencdo imediata pela cirurgia cardiaca

esta associada a desfechos aceitaveis a curto
e longo prazos, beneficiando em especial
pacientes de menor risco cirurgico.

Assim, como cirurgides dedicados a inovacdo
tecnolégica e ao bem-estar do paciente,
precisamos enfatizar a importancia do nosso
envolvimento pleno em procedimentos
transcateter. Trabalhar de forma colaborativa
€ essencial para garantir a exceléncia
no cuidado, o que ressoa o conceito (ja
consolidado nos Guidelines) de Heart Team.
Avaliar cuidadosamente o risco-beneficio de
cada intervencao priorizando sua seguranca
e eficacia, com aten¢cdo meticulosa aos
detalhes e compromisso com a melhoria
dos resultados, fortalece nossa capacidade
de enfrentar desafios e entregar valor para
Nossos pacientes.
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Em uma curta entrevista, o primeiro autor, Dr.
Mateo Marin-Cuartas, enfatiza a mensagem
principal deste importante estudo.

“Durante um TAVI, ndo ter um cirurgiao cardiaco no
local é como dizer que removemos os desfibriladores
automaticos dos estadios de futebol porque a
probabilidade de uma parada cardiaca é muito baixa. E
inaceitavel.” (Dr. Mateo Marin-Cuartas)

Paola: Qual é a principal mensagem do
estudo?

Dr. Marin-Cuartas: O principal ponto do
artigo é que complicacdes letais graves
durante TAVI ndo sdo comuns, mas ocorrem.
Mesmo em centros muito experientes e com
um grande volume de pacientes, a taxa de
complicacdes graves € de 1 a 2%. O problema
é que ha um numero crescente de pacientes
de baixo risco e muito jovens. Portanto,
ndo € aceitavel simplesmente deixa-los
morrer por uma complicacdo cirurgica que
pode ser prontamente tratada por uma
equipe de cirurgia cardiaca. Por exemplo,
tamponamento cardiaco, dissec¢do aortica,
deslocamento da protese ou obstrucdo
coronariana sao facilmente gerenciaveis com
um cirurgido no local, que pode converter o
paciente para cirurgia aberta em minutos ou
segundos.

Entdo, a principal mensagem é que, embora
complica¢des graves sejamraras, umprograma
de cirurgia cardiaca e um cirurgido cardiaco
no local sdo uma rede de seguranca para
salvar pacientes com complicacdes letais

que, de outra forma, morreriam em 100%
dos casos. Em Leipzig, por exemplo, fazemos
cerca de 1.000 a 1.100 TAVIs por ano. Se vocé
considerar esse volume, seriam dez pacientes
morrendo na mesa por uma complicacao de
TAVI ndo tratada pelo cirurgido. Isso seria
uma catastrofe. E é especialmente importante
em pacientes jovens e de baixo risco porque
estamos vendendo a eles a ideia de que
TAVI é um procedimento minimamente
invasivo e quase isento de riscos, o que nao
é completamente verdade. Entdo ndo seria
aceitavel simplesmente deixa-los morrer.

Paola: A anadlise inclui as conversdes de
emergéncia, mas exclui pacientes submetidos
a cirurgia apos TAVI por leak paravalvar e
endocardite. Por qué?

Dr. Marin-Cuartas: Ha muitos cardiologistas
argumentando que a presenca da cirurgia
cardiaca pode ser abolida em centros que
realizam TAVI. Eles argumentam que é um
procedimento seguro e que isso aumentaria
0 acesso ao TAVI pela reducdo de listas
de espera. No nosso estudo queriamos
demonstrar que TAVI pode ter complica¢des
letais que s6 podem ser tratadas com
conversao cirurgica imediata. Para isso,
decidimos incluir apenas as complica¢des que
exigem cirurgia imediata no local. Qualquer
condi¢do que nao exija cirurgia imediata (ou
seja, que nao leve a 6bito em minutos) pode,
em teoria, ser encaminhada de um centro de
TAVI sem cirurgia para um centro cirurgico
para tratamento. Um leak paravalvar ou uma
endocardite ndo exigem cirurgia imediata e
podem ser encaminhados sem urgéncia para
tratamento cirdrgico. Mas em uma ruptura
adrtica ou disseccdo coronariana nao ha
tempo; vocé precisa abrir o paciente e coloca-
lo em CEC em minutos. E isso seria impossivel
sem cirurgia no local.

Paola: Uma complicacdo grave que exige
conversao imediata pode ser Obvia ou
ter sinais e sintomas mais sutis. Como os
cirurgides podem ser assertivos ao indicar a
conversao de emergéncia? E considerando
a alta mortalidade ap06s a conversao, o que
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poderia ser otimizado para melhorar os
resultados?

Dr. Marin-Cuartas: A pergunta €& muito
boa, mas também dificil de responder. Nao
temos um protocolo especifico para decidir
se o paciente deve ser convertido ou ndo. O
que sempre fazemos é ter a chamada “rede
de seguranca”: colocamos fio-guia na veia e
artéria femoral, assim podemos converter
para cirurgia imediatamente. Inserimos as
canulas em questao de segundos e ha sempre
um perfusionista com uma maquina de CEC
pronta para ser usada na sala hibrida. Dessa
forma, podemos realizar uma toracotomia ou
uma esternotomia e iniciar a CEC em menos
de trés minutos.

A decisao de realizar a conversao é muito
individualizada, porque precisamos conside-
rar risco cirdrgico, idade, fragilidade, a
probabilidade de o paciente sobreviver auma
cirurgia cardiaca e o tipo de complicacdo.
Um tamponamento pericardico devido a
uma perfuracdo ventricular, que pode ser
facilmente tratado, é diferente de uma
disseccao aodrtica ou ruptura de anel, nas
quais o paciente precisara de uma cirurgia
maior e mais complexa. Em Leipzig somos
muito agressivos e quase sempre tentamos.
Basicamente, convertemos todos os que
tém indicacdo cirurgica porque de qualquer
forma o paciente vai morrer se nao fizermos
nada, entdo preferimos tentar ajuda-lo. Esse
processodetomadadedecisdaoémuitorapido,
feito em minutos, de acordo com a condicao
hemodinamica do paciente. E é uma decisao
multidisciplinar porque sempre temos na sala
hibrida um cardiologista intervencionista, um
cirurgido e um anestesiologista especializado
em ecocardiografia transesofagica. Portanto,
temos trés médicos capazes de tomar essa
decisdo. Discutimos rapidamente o caso, a
indicacdo, as imagens de ecocardiograma
transesofagico/cateterismo e as condi¢Bes
gerais do paciente e decidimos juntos se
devemos converter ou nao.

Paola: O que deve ser monitorado no
acompanhamento clinico a longo prazo para
garantir a recuperacdo e sobrevivéncia dos
pacientes apds TAVI?

Dr. Marin-Cuartas: Esta pergunta € realmente
muito boa, especialmente no caso de
pacientes de baixo risco e jovens, pela sua
expectativa de vida mais longa. Um paciente
de 70 anos com baixo risco, por exemplo,
deve sobreviver mais do que um paciente de
85 anos com alto risco. Portanto, acho que o
acompanhamento a longo prazo nao € tao
importante para pacientes idosos de alto
risco, para os quais é crucial a sobrevivéncia
precoce, a recuperacao, a qualidade de vida e
a independéncia para realizar suas atividades
diarias em casa. No entanto, para pacientes
jovens e de baixo risco, é importante avaliar
a sobrevida a longo prazo e a incidéncia
de acidente vascular cerebral. Também
acho que a sobrevida livre de reoperacao
ou reintervencdo seria uma boa medida.
Além dessas métricas, avaliaria tempo de
recuperacao, retorno as atividades diarias e
ao trabalho e, é claro, qualidade de vida.
Queriamos fazer esse tipo de acompanha-
mento, mas infelizmente ndo temos isso na
Alemanha porque o sistema alemdo nao é
centralizado, entdo perdemos o seguimento
de muitos pacientes ao longo do tempo.
Portanto, ndo conseguimos fazer esse
acompanhamento além de um ano nesse
estudo. Mas outro estudo poderia, claro,
avaliar essas questdes a longo prazo. Acho
que resultados de cinco e dez anos seriam
interessantes.

Link para o artigo original:
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Importancia do tema

O artigo € uma experiéncia de servico
de 20 anos do Lucile Packard Children’s
Hospital Stanford (LPCH), demonstrando o
crescimento e a evolucdo desse programa,
contribuindo para entender os resultados
dessa estratégia e identificar oportunidades
para a melhora do servico. Em seus materiais
complementares, 0s autores apresentam
diagramas que demonstram a conducdo
de um caso tipico, tornando a leitura mais
interessante.

Introducao

Aatresia devalva pulmonar ou estenose grave
com colaterais aortopulmonares (MAPCA) é
uma condicdo complexa e heterogénea, com
anatomia vascular pulmonar variavel. Ela é
mais comumente encontrada em associacao
com a tetralogia de Fallot, mas pode ocorrer
com outras patologias, como transposi¢ao de
grandes artérias e outros.

Métodos

Estudo retrospectivo de todas os pacientes
submetidosacirurgiaparacorrecaode MAPCA
de novembro de 2001 até dezembro de 2021
no LPCH, mesmo que a primeira cirurgia
tenha sido realizada em outro servigo. Para o
propdésito do estudo, como muitos pacientes
realizaram parte de seu tratamento em outros
hospitais, as caracteristicas anatdmicas foram
limitadas ao numero de colaterais, presenca
de artéria pulmonar confluente, suprimento
de um pulmado pelo ducto arterial ou artéria
pulmonar aberrante que vem da artéria aorta
e presenca de ramos principais, lobares ou
segmentares ocluidos (ghost vessels).

A estratégia cirurgica foi unifocalizacao
completa precoce e reparo intracardiaco,
incorporandotodosossegmentospulmonares
com ampliagdo dos vasos pulmonares (se
artérias pulmonares ou MAPCAs) até os niveis
segmentares e subsegmentares quando
necessario e recrutamento dos ghost vessels.
Os dados foram apresentados com
ferramentas de estatistica descritiva e
inferencial com descricdo correta e bem
explicita, trazendo ainda mais confiabilidade
ao estudo.

Resultados

Durante os primeiros 15 anos, o numero
de cirurgias novas permaneceu estavel,
época na qual aumentou substancialmente.
Quarenta por cento de todos os pacientes
realizaram a primeira cirurgia em outro
servico, mais comumente nos ultimos anos.
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A correcdo total foi realizada em 90%, 67%
delas ja na primeira cirurgia, com uma razao
entre o ventriculo direito e a aorta de 0,34.
A incidéncia cumulativa de mortalidade foi
de 15% ao fim de 10 anos, sem diferenca de
acordo com a época da cirurgia. Os fatores

de risco independentes para mortalidade
foram sindrome de Alagille [HR 2,8 (1,4-5,7) P
=0,0004], suporte ventilatério pré-operatorio
[HR 2 (1,2-3,3) P = 0,008] e cirurgia paliativa
no LPCH [HR 3,5 (2,3-5,4) P <0,001].

Aortopulmonary Collateral Arteries

Probability

McElhinney DB, et al. J Am Coll Cardiol. 2023;82(12):1206-1222.

CENTRAL ILLUSTRATION Long-Term Outcomes After Unifocalization and Repair of Major

o

o

2 4 6 8
Years After First LPCH Surgery
At risk
78083 46 32 23 21 18 15 13 10 6
— Alive Without Complete Repair
— Complete Repair
— Death

10

death as a competing outcome. LPCH = Lucile Packard Children's Hospital.

(Left) Descending aortic angiogram in a patient with unoperated pulmonary atresia with major aortopulmonary collateral arteries. There is a
right aortic arch (Ao) and 3 major aortopulmonary collateral arteries (M) arising from the descending aorta. Another major aortopulmonary
collateral artery that arises from the left subclavian artery is filling faintly (arrow). (Right) The competing outcomes curve depicts the
estimated cumulative incidence of complete repair (survival for 90 days after complete repair) after the first surgery at our center, with

A correc¢do total foi realizada em 90%, 67%
delas ja na primeira cirurgia, com uma razao
entre o ventriculo direito e a aorta de 0,34.
A incidéncia cumulativa de mortalidade foi
de 15% ao fim de 10 anos, sem diferenca de
acordo com a época da cirurgia. Os fatores
de risco independentes para mortalidade
foram sindrome de Alagille [HR 2,8 (1,4-5,7) P
=0,0004], suporte ventilatorio pré-operatorio
[HR 2 (1,2-3,3) P = 0,008] e cirurgia paliativa
no LPCH [HR 3,5 (2,3-5,4) P < 0,001].

Conclusoes

O artigo apresenta os resultados de um
programa em expansdo para a cirurgia
de reconstituicdo de artérias pulmonares
com movimento de primeira cirurgia e
subsequentes crescentes. Os resultados da
cirurgia de estenose ou atresia pulmonar com
MAPCAs tém melhorado continuamente.

Materiais complementares
Definicdo da cirurgia de correcdo total

Ndo se trata somente de “unifocalizar” as
artérias pulmonares, mas de reconstruir
todas as areas de estenoses e ramos
hipoplasicos tanto das artérias pulmonares
quanto dos ramos colaterais e fechamento
da comunicacao interventricular (CIV) e
comunicacdo interatrial (CIA) sem fenestracao
e conduto valvado ventriculo direito-tronco
pulmonar (VD-TP).

Acompanhamento pos-operatorio

A partir da cirurgia, sao feitos ecocardiograma
e cintilografia de perfusdao pulmonar antes
da alta e a cada trés meses até o primeiro
ano para garantir a paténcia das artérias
pulmonares. Na experiéncia do servico, a
reestenose ocorre mais comumente nos
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primeiros 6 a 12 meses de cirurgia. Por O JACC ndo é uma revista de acesso aberto. Assim,
essa conclusdo, recomendam cateterismo infelizmente ndo podemos disponibilizar o texto
cardiaco de todas as criancas apds um ano  completo.

da cirurgia. Até mesmo pequenas estenoses

sdo tratadas com baldo, mas a colocacdo Referéncia

. . McElhinney DB, Asija R, Zhang Y, Jaggi A, Shek J, Pen
de stent é desaconselhada. Se o paciente y ja g ¥ Jaggl J 8
LF, et al. 20-Year experience with repair of pulmonary

apresenta eSte'_qose eXtensa' e/OL'J grave, o atresia or stenosis and major aortopulmonary collateral
caso é reencaminhado para cirurgia. arteries. ] Am Coll Cardiol. 2023;82(12):1206-22.

Neonatal or
Early Infant
Diagnosis

}

Complete
Dual Supply
Qp

AP
Window

No

Establish Stable Controlled
Flow to Single-Supply Lung:
-PDA stent
-Systemic-PA shunt
-Band on Anomalous PA

Primary Unilateral Lung
Supply by PDA or
Anomalous PA from the
Ascending Aorta

No

Patient Clinically Unstable
Due to High or Low Qp Elective Repair
Despite Optimal Medical Age 4-7 months
Therapy

Yes

Bilateral Unifocalization Unrepaired,
Neonatal and PA Reconstruction Referral
Repair Through Median Beyond
Prior Sternotomy Infancy
Surgery
Elsewhere
PA Revision/
Reconstruction

Simulated Flow Study:
Qp gradually to 3 L/min/m?2
Mean PA Pressure <25mmHg

6-12 /\lo Ye\
Months

Central Shunt to Complete Repair:
Unifocalized PAs RV-PA Conduit
VSD Closure

Figura Suplementar 1. Este diagrama de fluxo resume o algoritmo de tratamento tipico para
pacientes com atresia/estenose pulmonar e MAPCAs, dependendo do status de admissao:
pacientes diagnosticados e encaminhados no periodo neonatal/inicio da infancia, pacientes
ndo operados encaminhados ap6s a infancia e pacientes encaminhados apés cirurgia em
outro local. *Pacientes com ducto arterioso patente (PDA) ou artéria pulmonar (PA) anémala
a partir da aorta ascendente que tém um pequeno numero de MAPCAs de bom tamanho
geralmente sdo submetidos a reparacdo neonatal, enquanto aqueles com MAPCAs menores
ou multiplas tipicamente sdao submetidos a paliagdo para estabelecer uma fonte estavel e
controlada de fluxo sanguineo pulmonar (Qp). AP: aortopulmonar; RV: ventriculo direito;
VSD: defeito do septo ventricular.
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Cirurgia cardiaca robética: do conceito
ao futuro

Comentarios: Alvaro Perazzo
Nota: Alvaro Perazzo declara ndo possuir conflitos de
interesse.

Acirurgiacardiacarobotica, que utilizasistemas
avancados como o Da Vinci, é uma técnica
minimamenteinvasivaquepermitearealizacdo
de procedimentos cardiacos complexos com
maior precisdo e menor trauma cirurgico. Essa
abordagem possibilita aos cirurgides operar
através de pequenas incisdes, utilizando
bracos robdticos controlados remotamente
a partir de uma estacdo de trabalho,
proporcionando maior controle e precisaot'.
Segundo Hemli et al., a aplicacdo da robdtica

na cirurgia cardiaca inclui intervencdes
extra e intracardiacas. Nas intervencdes
extracardiacas, como a revascularizacdo

coronariana, os procedimentos podem ser
realizados com o coracdo batendo, enquanto
nasintracardiacas, como reparacao devalvulas
e correcOes de defeitos septais, é necessario o
uso de circulagdo extracorpérea por meio de
uma minitoracotomiat?.

Vantagens e desvantagens da cirurgia
robética

Entre as vantagens da cirurgia cardiaca robética
em compara¢gdo as técnicas tradicionais,
destacam-se incisdes menores, menor risco de
infeccdo, menos dor pds-operatoria, reducdo
da necessidade de transfusGes sanguineas,
internacdes hospitalares mais curtas e tempos
de recupera¢do mais rapidos, de acordo com
Bonatti et al.Bl. Além disso, a precisao cirurgica
é amplamente aumentada pela capacidade
de realizar movimentos controlados e finos,
especialmente em procedimentos complexos,
comoareparacaodavalvulamitral®.Noentanto,
existem desafios a serem considerados, como
a necessidade de ventilagdo unipulmonar
e insuflaggo de CO,, o que pode afetar a
hemodinamica e a oxigenac¢do do pacientel',

A técnica robodtica também apresenta algumas

desvantagens importantes, entre elas a curva
de aprendizado acentuada, como demonstrado
por Toolan et al. A equipe cirurgica requer
treinamento intensivo para se familiarizar
com o sistema, o que pode prolongar o tempo
cirurgico nas fases iniciais de adocao®.
Além disso, os altos custos de aquisi¢ao e
manuten¢do dos sistemas robdticos, bem
como o aumento do custo operacional durante
o aprendizado, sao obstaculos consideraveis
para a ado¢do mais ampla“. Outro ponto
importante que deve ser considerado e que
soa como possivel defasagem é que nem
todo paciente é elegivel para cirurgia robdtica,
aqueles com comorbidades significativas ou
anatomias complexas podem nao se beneficiar
tanto quanto aqueles submetidos a técnicas
tradicionaisl”.

Resultados

Os resultados clinicos da cirurgia cardiaca
robdtica tém sido promissores em varias
subespecialidades. Na revascularizacao
coronariana totalmente endoscopica (TECAB),
Balkhy et al. demonstram uma taxa de
paténcia precoce dos enxertos de 97%, com
uma mortalidade hospitalar de 0,9% e uma
baixa incidéncia de eventos cardiacos adversos
maiores a médio prazo®. Da mesma maneira,
na analise de longo prazo de Nisivaco et al.,
com 874 pacientes, a paténcia dos enxertos
permaneceu em 97%, com uma mortalidade
hospitalar de 0,8% e uma baixa taxa de
complica¢des cerebrovascularest.

Para a repara¢do da valvula mitral, o reparo
robotico demonstrou resultados excepcionais.
Emuma analise de 843 pacientesaolongode 11
anos, a mortalidade precoce foi de apenas 0,4%
e a taxa de reoperacao precoce foi de 2,8%. A
sobrevida e a liberdade de reopera¢dao em 10
anos foram de 93% e 92,6%, respectivamente,
segundo Arghami et al.". O estudo de Gillinov
et al, com 1.000 pacientes submetidos a
reparacao mitral robotica, relatou uma taxa de
mortalidade hospitalar de 0,1% e uma taxa de
acidente vascular cerebral de 1,4%""".

A cirurgia cardiaca congénita assistida por
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robdtica também  produziu resultados
positivos. Em uma analise com 242 pacientes,
predominantemente com defeitos septais
atriais, ndo houve mortalidade, e as
complica¢des pds-operatodrias, como acidente
vascular cerebral e eventos cardiacos adversos,
foram minimast'2.

Comparando a cirurgia cardiaca robdtica com
a nao robdtica, Yanagawa et al. verificaram
que a cirurgia assistida por robdtica teve
menor tempo de internacdo (5 vs. 6 dias),
menor mortalidade (1,0% vs. 1,9%) e menos
complicagdes (27,2% vs. 30,3%), embora com
custos medianos mais altos!™.

Perspectivas

O futuro da cirurgia cardiaca robdtica
parece promissor, com continuos avangos
tecnologicos que prometem melhorar a
precisao e ampliar o leque de procedimentos
realizados de forma minimamente invasiva.
O desenvolvimento de instrumentos
menores e mais precisos, feedback tatil
e imagens intracardiacas em tempo real,
como a ecocardiografia tridimensional, deve
permitir procedimentos intracardiacos mais
complexos, especialmente em pacientes
pediatricos®™*™, A integracdo da robdtica
com outras tecnologias, como cateteres de
ablacao guiados por robds para o tratamento
de fibrilacdo atrial, também esta em fase de
desenvolvimentol.
Entretanto, osaltos custosassociadosacirurgia
robdtica continuam sendo um obstaculo. Para
que a ado¢ao seja mais ampla, sera necessario
demonstrar os beneficios econdémicos a
longo prazo e justificar o investimento inicial
elevado, como muito bem observado por Lehr
et al. ja em 20110¢, Além disso, a seguranca
e a eficacia a longo prazo ainda precisam
ser definidas com estudos robustos que
confirmem a superioridade da robdtica sobre
as abordagens tradicionaist'41®l,

Em relagdo a cirurgia robdtica no Brasil,
destacamos, na entrevista com os Drs. Fabio
Gaiotto, Samuel Steffen e Lucas Cardoso,
aspectos  importantes  sobre  cirurgia

cardiaca robdtica no pais, seu estado atual,
as dificuldades inerentes ao processo, as
conquistas que vém sendo comemoradas e,
sobretudo, o posicionamento presente e as
direcbes que essa especialidade fascinante e
altamente complexa estdo trilhando na sua
concretiza¢do em nosso pais.

Conclusao

A cirurgia cardiaca robdtica é uma inovacao
importantenocampodacirurgiaminimamente
invasiva, oferecendo uma série de vantagens
em termos de precisdo cirurgica, recuperacao
mais rapida e menor risco de complica¢des.
No entanto, desafios como os altos custos e
a curva de aprendizado devem ser superados
para que a robdtica se torne amplamente
adotada. As perspectivas sao otimistas, com
novos avanc¢os tecnoldgicos prometendo
expandir ainda mais o uso dessa técnica,
tornando-a uma parte integral da pratica
cirurgica cardiovascular.
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A entrevista pode ser acompanhada
ao assistir ao video pelo link:

https://youtu.be/CdRv7CEAVWA.
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O artigo Robotic Mitral Surgery: Recent
Advances and Outcomes, de Hibino et al.,
publicado em 2024 no Current Opinion in
Cardiology, oferece uma visdao abrangente
sobre 0s avancos recentes e os resultados
da cirurgia mitral robética, destacando varias
areas importantes que refletem o estado
atual e as perspectivas dessa técnica.
Primeiro, o artigo observa um aumento
significativo de 30% nas reparac¢des mitrais
roboticas de 2015 a 2021, conforme os dados
do banco de dados da Society of Thoracic
Surgeons(STS).Esseaumentoéacompanhado
poruma diminuicao nas reparacdes baseadas
em esternotomia, embora as abordagens
robadticas ainda representem cerca de 15% do
total das reparacdes mitrais, indicando uma
mudanca gradual de paradigma em dire¢do a
abordagens menos invasivas.

Os resultados clinicos da cirurgia mitral

This review explones recent advancemaents in robalic cardioc surgery, specificdlly locusing on its
application in diverse mitral valve surgeries. The oim is o provide on ovenview of current clinical proctices
and supporting evidence in this evolving field

A liberchure review indicales o 30% surge in robotic mitral valve repair frem 2015 o 2021, paralleled by
a decline in slernotomy-based repair per the 5TS database. Robotic mitral valve repair consistently shows
effeciive ond sofe culcomes, with comparable moriclity but lower morbidity risks than stemolomy and
thomacotomy. The robotic approach exhibits lower conversion 1o valve replocement, shorter ICU siays, ond
reduced J0-day readmissions. For axparienced programs, robotic techniques prove versatile in vorious
pathologles, including rheumatic heart volve disease, infective endocarditis, ischemic cardicmyopathy, and
mitral annular calcification necessitating valve replocement. Linature supports their sebsctive use in high-
risk scenarios, including redo surgeries and elderdy patients.

Recent evidence supports the growing use of robolic approaches in mitrol valve surgery, highlighting their
efficocy with comporable mortality rates but lower morbidity risks. Robolic techniques consistently yield
posilive culcomes across vorious pathologies and patient profiles, signaling a potential paradigm shift in

mifral vabee repair, mitral volve replocement, robofic mitnal surgery

robdtica sdo consistentemente positivos. A
técnica robotica mostra taxas de mortalidade
comparaveis as da esternotomia, mas
com menor morbidade. Especificamente,
a abordagem robotica esta associada a
menorestaxas de conversdo parasubstituicao
valvar, estadias mais curtas na unidade de
terapia intensiva (UTI) e menores taxas de
readmissdao em 30 dias, com mortalidade e
morbidade comparaveis as da esternotomia.
Esses achados sdo corroborados por
outros estudos que também relatam baixa
mortalidade e alta eficacia na reparacdo
valvar.

Além disso, a cirurgia mitral robdtica tem
se mostrado versatil em varias patologias,
incluindo doencas reumaticas, endocardite
infecciosa, cardiomiopatia isquémica e
calcificacdo do anel mitral que necessita de
substituicao valvar. A literatura apoia o uso
seletivo dessas técnicas em cenarios de alto
risco, como cirurgias de reoperagao e em
pacientes idosos. Casos tradicionalmente
desafiadores, como calcificacdo do anel
mitral e endocardite infecciosa, tém sido
abordados com sucesso pela técnica robdtica,
evidenciando sua robustez e aplicabilidade.
O artigo também discute o0s avancos
tecnologicos que tém melhorado a eficacia
e a seguranca dos procedimentos robdticos.
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A introducdo de instrumentos mais precisos,
feedback tatil e imagens em tempo real tem
permitido a realizacdo de procedimentos
mais complexos com maior precisdo, ao
mesmo tempo que aumenta a seguranca,
minimizando complica¢des como embolia de
ar e lesdes pulmonares. Esses avan¢os sao
essenciais para a expansao das indicacles e
para a melhoria dos resultados clinicos.

Em termos de treinamento e educagdo, a
cirurgia robdtica oferece uma plataforma
robustaparaodesenvolvimentodehabilidades
cirargicas. Programasdetreinamento eficazes
e 0 uso de simula¢des cirurgicas tém sido
fundamentais para a adocao bem-sucedida
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FIGURE 2. (o] Demonstration of port placement in endoscopic robofic mitrol valve surgery in a CT imoge. [b) Port plocement
in endoscopic robotic mitral valve surgery.

dessa tecnologia, permitindo que as equipes
cirdrgicas adquiram experiéncia e adaptem-
se rapidamente as novas ferramentas e
técnicas.

Em resumo, o artigo de Hibino et al. fornece
uma analise detalhada e otimista sobre a
cirurgia mitral robdtica, destacando sua
eficacia, seguranca e potencial para se tornar
uma abordagem padrdao em intervenc¢des
valvares mitrais. A combina¢do de avancos
tecnolodgicos, resultados clinicos positivos e
programas de treinamento robustos sugere
que a cirurgia mitral robdtica continuara
a crescer e evoluir, oferecendo beneficios
significativos para os pacientes.

Robotic mitral surgery: recent advances and outcomes Hibine ef al.
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Medicine

O King Faisal Specialist Hospital & Research
Centre (KFSHRC) fez histéria ao realizar o
primeiro transplante cardiaco totalmente
robotico do mundo. Esse feito, realizado em
setembro de 2024, é um marco ndo apenas
para ainstituicdo, mas também para o avanco
global da cirurgia cardiaca robdtica.

O transplante cardiaco robético, realizado
em um paciente de 16 anos com insuficiéncia
cardiaca terminal, destaca como a tecnologia
pode transformar procedimentos complexos
em opera¢Bes menos invasivas, com tempos
de recuperacao significativamente reduzidos.
O procedimento durou duas horas e meia
e foi realizado por uma equipe liderada
pelo cirurgido cardiaco Dr. Feras Khaliel,
apo6s semanas de preparacdo cuidadosa e
repetidas simulacdes virtuais. O processo
foi meticulosamente planejado para evitar
a abertura do térax, sendo uma mudanca
radical em relacdo a abordagem tradicional.
Essa inovacdo minimiza complica¢des, a
dor e o tempo de recupera¢do, que, em
procedimentos tradicionais, pode durar
semanas ou até meses. A utilizacdo da
tecnologia robdtica nesse tipo de operacdo
nao s6 melhora a experiéncia do paciente,
mas também coloca a Arabia Saudita na
vanguarda da medicina especializada,
alinhada aos objetivos da Visao 2030 do pais.

KFSHRC Conducts World's Ferst Fully Robotic Heart Tramsplast, Strenpthening Sandi Arabia's Leadership in Medicime

KFSHRC Conducts World's First Fully Robotic Heart
Transplant, Strengthening Saudi Arabia’s Leadership in

Essa realizacdo abre novas possibilidades
para o futuro dos transplantes cardiacos,
reforcando a importancia da robédtica como
ferramenta central na medicina do futuro.

A noticia completa pode ser acessada atraves

do seguinte QR-code:
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Para ver todo o procedimento e ouvir o
podcast do cirurgido, acesse:

https://www.ctsnet.org/article/beat-joel-dunning-ep-73-worlds-first-fully-robotic-heart-transplant
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