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DESENVOLVIMENTO DE CIENCIA BASICAITECNOLOGIA

Uma nova combinacéo e filme polimérico e politetrafluoroetileno expandido proporciona uma barreira
protetora e reduz aderéncias

Sunjay Kaushal, MD, PhD,*" Shivani L. Patel, BS,? Saik-Kia Goh, BS,* Aditya Sood, BS;? Brandon L. Walker,
MSc,? e Carl L. Backer, MDa,*

Objetivo: reducdo da extensdo e da gravidade de aderéncias pos-operatorias em bebés passando por repeticdo de esternotomia por
meio de um filme polimérico bioreabsorvivel. A reabsor¢do do filme polimérico bioreabsorvivel, entretanto, ndo deixa barreiras entre o
esterno e o epicardio. Uma lamina de politetrafluoroetileno expandido € usada por muitos cirurgides para criar uma barreira fisica entre
0 esterno e as estruturas cardiacas. supomos que colocando o filme polimérico bioreabsorvivel debaixo de uma membrana pericardica de
politetrafluoroetileno expandido reduziriam as aderéncias ao pericardio e proporcionariam uma barreira fisica.

Meétodos: uma nova combinacdo e filme polimérico bioreabsorvivel debaixo de uma membrana de politetrafluoroetileno expandido foi
testada em um modelo determinado de formagdo de aderéncia pericardica em coelho. Apds a esternotomia, uma porcéo do pericérdio foi
ressectada e o epicardio foi abradado. Os coelhos (n= 36) foram aleatoriamente atribuidos a 4 grupos de tratamento: grupo de controle,
nenhum filme polimérico bioreabsorvivel ou de politetrafluoroetileno expandido; grupo com filme polimérico bioreabsorvivel; grupo
com politetrafluoroetileno expandido; e grupo com filme polimérico bioreabsorvivel + politetrafluoroetileno expandido. Em 4 semanas
pos-esternotomia, aderéncias pericardicas foram pontuadas grosso modo quanto a area e densidade de aderéncias utilizando uma escala
estabelecida de 4 pontos (0-3).

Resultados: o grupo do filme polimérico bioreabsorvivel demonstrou uma reducéo significante na pontuacdo da adesdo média comparada
com o grupo de controle (controle = 2,86 + 0,37 x filme polimérico bioreabsorvivel = 0,57 + 0,53, P < 0,0001) e grupo do politetrafluoroetileno
expandido (politetrafluoroetileno expandido = 2,75 + 0,46 x filme polimérico bioreabsorvivel = 0,57 + 0,53, P < 0,0001). O filme polimérico
bioreabsorvivel + grupo do politetrafluoroetileno demonstrou um perfil de baixa aderéncia, semelhante ao grupo do filme polimérico
bioreabsorvivel (filme polimérico bioreabsorvivel + politetrafluoroetileno = 1,0 £ 0 x filme polimérico bioreabsorvivel = 0,57 £ 0,53), porém
uma pontuagdo média consideravelmente mais baixa de aderéncia do que o grupo do politetrafluoroetileno (politetrafluoroetileno expandido
=2,75 £ 0,46 x filme polimérico bioreabsorvivel + politetrafluoroetileno expandido = 1,0 £ 0, P < 0,0001).

Conclus6es: a colocacgdo de filme polimérico bioreabsorvivel resultou em minimas aderéncias pericardicas comparadas aos controles. A
colocacdo de filme polimérico bioreabsorvivel abaixo do politetrafluoroetileno na ocasido do fechamento do esterno proporciona uma nova
combinagdo para reduzir a extenséo e gravidade das aderéncias pericardicas, a0 mesmo tempo em que proporciona uma barreira fisica entre
0 esterno e as estruturas cardiacas. (J Thorac Cardiovasc Surg 2011;141:789-95).

Repeticdes de operacdes cardiacas sdo cada vez mais comuns,
principalmente entre pacientes pediatricos com doenca cardiaca
congénita, os quais frequentemente precisam de reoperacdes ou
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que vao sofrer reparos graduais planejados. Aproximadamente
10% das operagdes cardiacas atuais envolvem esternotomias
repetidas.! Infelizmente, a repeticdo da esternotomia média € um
fator de risco para lesdo de reentrada para o0 paciente por causa
da presenca de aderéncias que obscurecem a anatomia cardiaca.?
Eventos adversos relacionados a reoperacdo levam a resultado
precério e custo maiselevado.? Essas complicacGes das reoperacdes
levaram a estudos experimentais sobre como prevenir ou reduzir
a formac&o de aderéncia e assim, reduzindo os riscos associados
a reoperacdo. As estratégias para reducdo de lesdo de reentrada
incluem a insercdo de um filme do tipo barreira permanente de
politetrafluoroetileno expandido (ePTFE)* e, mais recentemente, 0
uso de filmes bioreabsorviveis para reduzir a extensao e gravidade
das aderéncias.>® ePTFE pode proporcionar uma barreira
permanente abaixo do esterno para proteger o coracdo durante
futuras esternotomias.” Entretanto, uma forte resposta inflamatéria
abaixo da ePTFE causa cicatriz e fixacdo da membrana as areas do
epicardio, que obscurecem a anatomia cardiaca. 2"# A alternativa
¢ o filme polimérico biodegradavel (BPF), um composto de
polietilenoglicol e acido polilatico, que tem demonstrado reduzir
a incidéncia e a gravidade de aderéncias
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Abreviages e acrénimos
BPF = filme polimérico biodegradavel
ePTFE = politetrafluoroetileno expandido
NTF = fibrose do novo tecido

retroesternais, porém ndo proporciona uma barreira permanente
porque ele é reabsorvido dentro de 28 dias. %%

Este estudo examina uma nova combinacdo de BPF e ePTFE
para determinar se esta combinagdo tem uma vantagem ao ser
comparada com aquela utilizada em isoladamente reduzindo a
formacdo de aderénciae criando uma barreira protética permanente
para proteger de lesdo cardiaca na reentrada esternal.

Utilizamos um modelo experimental padrdo de coelho®% e
consideramos 4 grupos de tratamento: (1) controle, (2) BPF, (3)
ePTFE, e (4) BPF + ePTFE. Cada grupo de tratamento foi avaliado
4 semanas apds a cirurgia para avaliar a extensao e gravidade da
formacdo de aderéncia por um observador independente, o qual
ndo tinha conhecimento sobre os tratamentos dos grupos. Além
disso, realizamos analises histolégicas no modo cego, as quais
quantificaram a formag8o de fibrose no novo tecido (NTF) na
superficie do epicardio.*?

MATRIAIS E METODOS
Membranas

BFP (REPEL-CV Adhesion Barrier; SyntheMed, Inc, Inselin,
NJ), composta de polietilenoglicol e acido polilatico em uma
proporcdo de 1,5:1 foi utilizada neste estudo. O filme foi hidratado
em solucao fisioldgica estéril, a temperatura ambiente durante 15
minutos e depois foi cortado na forma oval de 5x 6 cm para uso
durante a cirurgia. Amembrana protética permanente ePTFE (Gore
PRECLUDE Pericardial Membrane; WL Gore & Associates, Inc,
Flagstaff, Ariz) foi cortada e inserida de maneira semelhante.

Preparacéo animal

O “Children’s Memorial Research Center Institutional Animal
Care and use Committee” aprovou este protocolo. Trinta e seis
coelhos brancos, fémeas (4 kg) foram aleatoriamente atribuidos a
1 dos 4 grupos: controle (n=9), BPF (n=9), ePTFE (n=9) e BPF =
ePTFE (n=9). Os animais foram tranquilizados com acepromazina
(0,5 mg/kg por via subcuténea) e anestesia geral induzida por
cetamina (40 mg/kg) e xylazina (7 mg/kg), seguida de imediata
intubacdo endotraqueal com tubo de 3 ou 4 mm. Ap6s a inducao
inicial, a anestesia foi mantida durante a operacdo com 2% de
isoflurano a 1 L/min por inalagdo. O acesso endovenoso a veia
marginal da orelha foi obtido, e os animais foram colocados na
posicao de supino para monitorizagao cardiorespiratéria continua
durante todo o procedimento.

Procedimento intraoperatério

O pelo foi removido do peito, o qual foi preparado com
Betadina. Uma incisdo de esternotomia mediana foi realizada,
e uma pericardiotomoa anterior foi realizada do nervo frénico
esquerdo até o nervo frénico direito. A superficie epicardica
foi abradada durante 5 minutos com uma compressa de gaze
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para produzir sangramento intermitente e incitar a formagédo de
aderéncia. No grupo de controle, quatro suturas de polipropileno
5-0 foram dispostas na extremidade do pericardio. No grupo do
BPF, o BPF foi colocado sobre o epicardio e fixado com quatro
suturas de 5-0 até a extremidade do epicardio. No grupo do BPF
+ ePTFE, uma combinacéo de BPF abaixo do ePTFE foi disposta
sobre o epicardio e fixada a extremidade do pericardio (figura
1). Depois do tratamento, um tubo peitoral foi temporariamente
inserido no mediastino, e depois foi removido por suc¢do uma vez
que o esterno e os tecidos remanescentes foram reaproximados.

Avaliacao de aderéncia macroscopica

Quatro semanas apés o tratamento inicial, cada coelho recebeu
eutanasia e passou por esternotomia novamente. A formagéo de
aderéncia retroesternal foi avaliada visualmente no apice, meio e
base da fita epicardica central por um observador independente,
o0 qual estava cego para 0 método de tratamento. A densidade da
aderéncia foi qualitativamente determinada de acordo com uma
escala padréo de pontuagdo de aderéncia: 0 = nenhuma aderéncia;
1 =aderéncias leves, faceis de dissecar; 2 = aderéncias moderadas;
3 = aderéncias coesivas graves, dificeis de dissecar.

Avaliacao microscépica de aderéncia

Amostras de tecido epicardico do ventriculo direito foram
colhidas e fixadas em formalina tamponada com fosfato 10%, e
depois incluidas em parafina, coradas com hematoxilina-eosina
para avaliacdo microscépica leve para identificar a extensdo da
neofibrose na superficie epicardica. Quantificamos a espessura do
tecido da aderéncia determinando a espessura de NTF, composta
de colageno denso e tecido adiposo.t? Utilizando coloracéo de
tricromico de Masson, a espessura da NTF foi analisada por um
observador no modo cego, com uso do programa do Instituto
Nacional de Imagens de Saude, (versdo 1.62; National Institutes
of Health, Springfield, Va).

Métodos estatisticos

Todos os dados foram apresentados como média + desvio
padrdo. Os dados normalmente distribuidos foram comparados
pelo teste Student t para analisar a variancia.

RESULTADOS

Os 36 coelhos passaram por esternotomia, foram abradados para
formacédo de aderéncia, e depois foram tratados de acordo com o
grupo atribuido; controle, BPF, ePTFE, ou BPF + ePTFE. Um
coelho no grupo BPF teve um problema técnico de deslocamento
do tubo endotraqueal durante a operagdo, que levou a morte.
portanto, 35 coelhos (97,2%) sobreviveram a cirurgia inicial sem
complicagBes pds-operatorias.

Exame macroscopico

Apo6s 4 semanas, os coelhos sobreviventes (n=35) receberam
eutanasia, uma segunda esternotomia foi realizada, e foi realizado
um exame macroscopico sobre as aderéncias (Figura 2). No grupo
de controle, aderéncias muito intensas se formaram em toda a
regido retroesternal, e a disseccdo entre o esterno e o epicardio foi
dificil, levando a lesdo do miocardio em alguns coelhos. No grupo
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do BPF, houve menor quantidade de aderéncias com epicardio
mais macio, o que facilitou a disseccdo. Alguns coelhos neste
grupo pareceram ndo ter aderéncias, com aparéncia semelhante a
da esternotomia inicial. No grupo PTFE, as aderéncias formadas
eram praticamente semelhantes e densas como aquelas do grupo
de controle. Por fim, no grupo do BFP + PTFE as aderéncias
eram minimas e um epicardio macio estava presente, o qual era
semelhante ao do grupo do BPF.

Um observador independente, o qual ndo conhecia o tratamento,
quantificou as aderéncias utilizando uma escala de 4 pontos em 3
regides do coracdo: &pice, meio e base (figura 3). A pontuacdo
de aderéncia média no grupo de controle. A pontuagdo média de
aderénciano grupo de controle foi de 2,86 +0,37. Em contrapartida,

FIGURA 1. A técnica de acesso as camadas BPF e ePTFE até a extremidade do pericardio (vista frontal, esquerda; se¢do cruzada, direita). BPF, filme
polimérico biodegradavel; ePTFE politetrafluoroetileno expandido.

0 grupo de BPF teve uma pontuacdo de 0,57 + 0,53, e 0 grupo
do BPF + ePTFE apresentou uma pontuacdo de baixa aderéncia
semelhante de 1,0 £ 0 com a maioria das aderéncias acima do
ePTFE, contra o esterno. O grupo de ePTFE teve uma pontuacéo
de 2,75 + 0,46, semelhante ao grupo de controle.

Além disso, o grupo do ePTFE apresentou aderéncias que foram
observadas entre o epicardio e a membrana ePTFE, bem como
entre a membrana e o esterno. Nenhum dos grupos apresentou
aderéncias situadas na porcdo posterior ou lateral do coracéo.
Ademais, a distribuicdo regional de aderéncias dentro do coracdo
foi uniforme entre o &pice, meio e base. (Figura 4).

Houve uma reducéo significante de aderéncias entre 0s grupos
de BPF e controle (controle = 2,86 + 0,37 x BPF = 0,57 + 0,53,

FIGURA 2. Fotografias operatérias 4 semanas ap6s a cirurgia inicial. O grupo de controle mostra aderéncias muito intensas formadas em toda a regido
retroesternal. O grupo do BPF apresentou visualmente menos aderéncias. No grupo do ePTFE, as aderéncias formadas eram praticamente semelhantes e
densas, como no grupo de controle. No grupo de BPF + PTFE, as aderéncias eram minimas havia a presenga de epicardio macio, como no grupo de BPF.

BPF, filme polimérico biodegradavel; ePTFE, politetrafluoroetileno expandido.
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FIGURA 3. Gréfico de barras mostrando a pontuagdo média para aderéncias por
grupo de tratamento. A pontuacdo média de aderéncias no grupo de controle foi
de 2, 86 + 0,37. Em contrapartida, o grupo de BPF apresentou uma pontuagdo
de 0,57 = 0,53, e o grupo do BPF + ePTFE apresentou uma pontuagdo similar
de baixa aderéncia de 1,0 + 0. O grupo do ePTFE teve uma pontuagéo de 2,75 +
0,46, similar a do grupo de controle (controle x BPF, P < 0,0001; ePTFE x BPF,
P<0,0001; ePTFE x BPF + ePTFE, P < 0,0001; BPF + ePTFE x BPF). BPF, filme
polimérico biodegradavel; ePTFE, politetrafluoroetileno expandido.

P < 0,0001) e comparado com o grupo ePTFE (ePTFE = 2,75 +
0,46 x BPF = 0,57 + 0,53, P< 0,0001). O grupo de BPF + ePTFE
teve um perfil de baixa aderéncia semelhante ao grupo do BPF
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(BPF + ePTFE =1,0 + 0 x BPF = 0,57 £ 0,53), porém quantidade
consideravelmente menor de aderéncias

Do que o grupo do ePTFE (BPF = ePTFE = 1,0 £ 0 x ePTFE =
2,75+ 2,75 £ 0,46, P < 0,0001).

Analise microscopica

Todas as amostras tinham uma camada de NTF composta
de colageno e tecido adiposo, que se formou sobre o epicardio
(figura 5). No grupo de controle, houve formacdo de uma
camada proeminente e espessa de NFT, resultado que estava em
concordancia com os achados macroscopicos (Figuras 4 e 5). Em
ambos os grupos de BPF e BPF = ePTFE, uma camada mais fina
de NTF estava presente comparada com o grupo de controle. No
grupo do ePTFE, uma camada moderadamente mais espessa de
NTF foi observada sobre o epicérdio, de maneira semelhante ao
grupo de controle. Houve uma diferenga significativa na espessura
do tecido de aderéncia média entre os diferentes grupos (Figura
6). O grupo de BPF + ePTFE mostrou significativamente menor
espessura de tecido do que o grupo de controle e de ePTFE (BPF +
ePTFE x controle, P < 0,001; BPF + ePTFE x ePTFE, P < 0,001),
enquanto ndo houve diferenca significativa entre os grupos de BPF
e BPF + ePTFE (P = 0,08). O grupo tratado com BPF apresentou
menor espessura do novo tecido do que o grupo tratado com
ePTFE apenas (P< 0,001), que foi uma diferenga estatisticamente
significante.
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FIGURA 4. As regides do coragio avaliadas pelo observador, no modo cego, em relacéo ao grupo de tratamento (esquerda). Gréaficos de barra (direita)
mostrando a tenacidade média da aderéncia nas 3 regides do coracdo para cada grupo de tratamento. Os grupos de BPF e de BPF + ePTFE tiveram
tenacidade significativamente menor em cada uma das 3 regides (base, meio e apice do coracdo) em comparagéo com os grupos de controle e de ePTFE
apenas (controle x BPF, P< 0,0001; ePTFE x BPF, P < 0,0001; ePTFE x BPF + ePTFE, P < 0,0001. BPF + ePTFE x BPF). BPF, filme polimérico

biodegradavel; ePTFE, politetrafluoroetileno expandido.
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FIGURA 5. Com uso do corante de hematoxilina e eosina, a espessura do NTF foi analisada de amostras de tecido epicéardico do ventriculo direito. A
camada de NTF era mais fina nos grupos de tratamento de BPF e de BPF + ePTFE comparada com os grupos de controle e de ePTFE apenas. BPF,
filme polimérico biodegradavel; ePTFE, politetrafluoroetileno expandido; NTF, fibrose do novo tecido; AT, tecido adiposo; Mio, miocardio.

DISCUSSAO

Este estudo demonstrou a eficacia de um filme polimérico
bioreabsorvivel para reduzir a densidade da aderéncia entre
0 epicardio e o esterno em um modelo de coelho. Também
mostramos que a combinacdo de BPF e de ePTFE foi igualmente
efetiva na reducdo da densidade da aderéncia, e adicionalmente
forneceu uma barreira fisica para uma reentrada esternal mais
segura. Muitos cirurgiGes de problemas congénitos consideram
uma barreira fisica como sendo importante na prevencdo de

i Média de espessura de NTF

-l
S

30d

il ] I

50}

Espessura em pm

joa

0 |

Controle ePTfe BPf ePTfe + BPf

FIGURA 6. Gréfico de barras mostrando média de espessura de aderéncia sobre a
superficie do epicardio para cada grupo de tratamento e grupo de controle. O grupo
do BPF + ePTFE mostrou significativamente menor espessura tecidual do que o
grupo de controle e de ePTFE (BPF + ePTFE x controle, P < 0,0001; BPF —ePTFE
x ePTFE, P < 0,0001), enquanto ndo houve diferenca significativa entre os grupos
BPF e BPF + ePTFE (P = 0,08). Uma diferenca foi observada entre o grupo BPF e
o grupo PTFE (P< 0,0001). NTF, fibrose do novo tecido.
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lesdo de estruturas cardiacas subjacentes, tais como conduites e
vasos mal posicionados. Com o BPF colocado abaixo do ePTFE,
detalhes da anatomia cardiaca do epicardio foram preservados e
ndo obscurecidos, 0 que é tipicamente observado quando 0 ePTFE
é colocado isoladamente sob o esterno. A combinacao de BPF e de
ePTFE destaca esse efeito reduzindo a formacdo de aderéncia sob
0 ePTFE, resultando em um beneficio superior do que quando cada
um é usado separadamente. O ePTFE proporciona uma barreira
fisica, e 0 BPF reduz a extenséo e gravidade de aderéncias. Esses
resultados tém importantes implicacOes clinicas para pacientes 0s
quais estdo passando por esternotomias repetidas.

Estudos anteriores determinaram que a razdo ideal de polimero
para BPF é de 1,5:1 polietilenoglicol para acido polilatico.>®
Isso a forga mecénica inicial e a flexibilidade, e permite uma
reabsorcdo completa em 28 dias ap6s o implante. Um recente
estudo randomizado, prospectivo de BPF em pacientes com
doenca cardiaca congénita demonstrou seguranca e eficacia na
reducdo da extensdo e gravidade da formacdo de aderéncia pds-
operatoria.l® Este material esta agora aprovado pela Administragao
de Alimentos e Medicamentos (FDA) para pacientes com 21 anos
ou menos, 0s quais serdo submetidos a repeticao de esternotomia.
Apesar desse sucesso com BPF, uma limitacdo é que o filme é
reabsorvido, ndo deixando barreira fisica entre o esterno e o
epicardio. A combinacéo de BPF e de ePTFE evita essa limitacéo
reduzindo a formac&o de aderéncia e proporcionando uma barreira
para a reentrada esternal.

Pacientes com doenca cardiaca congénita estdo agora vivendo
mais tempo apds suas operacdes iniciais ou paliativas, que se
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correlacionam com mais esternotomias repetidas para reoperagoes
ou transplante. A dificuldade de esternotomias repetidas reside na
formacdo de aderéncia entre o esterno e o epicardio que obscurece
a anatomia e assim predispGe a lesdo vascular, laceracfes do
miocardio e aumento da morbidade.® A génese das aderéncias do
mediastino é um processo de multiplas etapas que se estende durante
um periodo de 2 a 3 semanas. A presenca de sangre e lesdo serosa
inicia a formagdo de aderéncias no mediastino. Inicialmente, ha
uma fase exsudativa com fluido, células inflamatorias e deposicao
de fibrina. Esta fase é seguida de uma fase de descamagdo com
lesdo das células mesoteliais e agregacdo de células inflamatdrias
que aderem as células mesoteliais com posterior deposicdo de
fibrina. A terceira fase é de deposicéo de colageno e crescimento
de vaso sanguineo no tecido conjuntivo recentemente formado. A
Ultima fase € formagdao de aderéncia. O BPF diminui as aderéncias
proporcionando uma barreira temporaria as pontes de fibrina que
se conectam as superficies circunvizinhas durante as primeiras
semanas criticas depois da esternotomia.*

Varias estratégias foram propostas para reduzir a formagédo
de aderéncia: membranas xenogréaficas, membranas protéticas,
solugdes fibroliticas, e membranas reabsorviveis.*®

Materiais xenogénicos mostraram evidéncia de infeccdo e
calcificagdo tardia resultando em uso clinico limitado.* Materiais
sintéticos ndo reabsorviveis incluem ePTFE, borracha de silicone,
filme de polietileno, e malha Dacron.#*5'7 O material sintético
mais comum usado no cendrio clinico é o ePTFE, porém isso tem
grande limitagdo por causa de uma reacao inflamatoria intensa
que cria uma capsula fibrosa sobre a superficie do coragdo.”’
Outros métodos usados para inibir aderéncias pericardicas
incluiram agentes fibrinoliticos que alteram o equilibrio entre a
deposic¢do de fibrina em relacdo a dissolucdo de fibrina* Uma
limitacdo clinica para essas solugdes fibroliticas sdo os efeitos
colaterais de sangramento e capacidade alterada de cicatrizagdo.
Materiais bioreabsorviveis tém uma vantagem baseada em sua
capacidade de prevenir a formacéo de aderéncia sem nenhuma
resposta a corpo estranho como aquela observada com ePTFE.
A membrana compativel com 4acido hialurénico (Seprafilm,
Genzume, Cambridge, MA) demonstrou facilitar reoperacdes
em cirurgia cardiaca congénita complexa, porém esse estudo
ndo foi cego, nem randomizado.’® Naito e colaboradores,'? de
Tokyo Women’s University, realizaram um estudo similar ao
nosso, porém com Seprafilm (uma membrana bioreabsorvivel
de &cido hialurénico). Eles concluiram que o uso combinado de
Seprafilm com PTFE ou pericardio autélogo reduz efetivamente
a formacdo de aderéncias pericardicas debaixo da barreira fisica.
Suas conclusfes sdo semelhantes as nossas, mas com um filme
polimérico bioreabsorvivel diferente que ndo tem aprovacao
da Administracdo de Alimentos e Medicamentos (FDA) para
aplicacfes no mediastino.

Limitacdes

Nosso estudo tem varias limitagdes. Existem diferencas
intrinsecas entre 0 modelo de coelho e seres humanos, as quais
ndo serdo solucionadas até que um estudo clinico em humanos
sejarealizado. Outra limitac&o é que outros fatores que contribuem
para a formagdo de aderéncia estavam ausentes neste modelo
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de coelho (isto €, ponte cardiopulmonar). Por fim, a duracdo do
estudo foi de 28 dias, que € muito menor do que o periodo mais
breve de reoperacdo de 3 a 6 meses, comumente observado em
pacientes com doenca cardiaca congénita, submetidos a operacGes
paliativas de um ventriculo.

CONCLUSOES

O filme polimérico bioreabsorvivel em combinacédo com ePTFE
reduziu a extensdo e gravidade da formacdo de aderéncia entre
0 coracdo e 0 ePTFE e proporciona uma barreira fisica durante
a reentrada esternal. Com esta nova combinacdo, o ePTFE nédo
induz uma formacao de capsula sobre o coracao, que tipicamente
obscurece a anatomia do coragdo. Esses dados sugerem que a
terapia de combinagdo de BPF e ePTFE proporciona um método
Unico para a prevencdo de resultados adversos em reoperacoes
cardiacas, e torna a reentrada esternal mais segura. Um estudo
clinico realizado em seres humanos é necessario para validar esse
modelo experimental.

Osautoresagradecem o Dr. Jose Hernandez, DVM, pela assisténcia
durante as operac@es e cuidado com 0s animais.
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Discusséo

Dr. Gordon Cohen (Seattle, Wash). Devido ao fato do PTFE
e BPF estarem comercialmente disponiveis, muitos cirurgides
tentaram usar um ou outro, ou mesmo ambos, e certamente tém
uma opinido se acham um melhor que o outro. Entretanto, j&
ouvi comentérios sobre essa nova abordagem de uso de ambos
juntos. Como é comum em nossa especialidade, frequentemente
comecamos a fazer as coisas quando achamos que sdo opc¢des
melhores, mas vocé planejou um estudo pratico e simples para
tentar de fato responder esta questéo.

Tenho algumas perguntas a vocé.

1. Por curiosidade, como vocé inseriu 0 modo cego para o
avaliador para a presenga ou auséncia de PTFE?

2. 4 semanas é um periodo longo o suficiente para aderéncias
significantes se formarem? Existe alguma relacdo entre
diferentes materiais e o tempo, isto é, ndo teria sido
melhor avaliar as aderéncias em diferentes momentos de
avaliacdo (por ex, 1, 3 e 6 meses) para realmente entender
as diferencas?

3. Voceé deve ter tentado essa combinacdo em pacientes. Qual
foi sua experiéncia na pratica clinica real?

4. Por fim, somente uma opinido, vocé acha que algum
tipo de combinagdo de PTFE e BPF deve ser um padrdo
de cuidado para pacientes 0s quais serdo certamente
submetidos a uma repeticao de cirurgia cardiaca? Porque
essa combinacdo diminui o risco associado a reoperagao
e reduz potencialmente o tempo, que poderia ser refletido
na reducéo de custos.

Dr. Kaushal. A primeira pergunta se relaciona ao observador no
modo cego. Eu devo ter mencionado isso no texto, mas eu o alterei
subsequentemente porque de fato ndo é possivel ter um observador
no modo cego para PTFE. O observador era um profissional
independente e ndo conhecia o tratamento de cada grupo, por esse
motivo utilizamos a expressdo ‘cego’ para o observador. Mas ele
n&o estava no modo cego.

A segunda pergunta é por que eu busquei 4 semanas e havia um
efeito duradouro de prevencdo de aderéncias além de 1 més, até 3
ou 6 meses. O motivo pelo qual eu escolhi 4 semanas € que tenho
dados adicional que ndo apresentamos, nos quais pesquisamos
a formacdo da aderéncia no decorrer de um intervalo de tempo,
duracéo de 1, 3 e 6 meses, E o que notamos foi que ndo havia
diferenca na formacdo de aderéncia naquele periodo de tempo,
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de modo que subsequentemente reduzimos nossa avaliacdo para
apenas 1 més.

Sua terceira pergunta envolve a utilidade clinica desse uso e se
empregamos essa técnica em nossos pacientes. Nao temos usado a
técnica atualmente. Nossos planos sdo comegar um estudo clinico
neste outono. Achamos que usar essa combinacao prevenira a
formacéo de aderéncia. Acho que a melhor forma de analisar algo
antes que ele se torne um padrdo de atendimento, assunto de sua
quarta pergunta, é que devemos estudar rigorosamente o assunto e
ter certeza de que a técnica € segura e efetiva.

Conferencista. Se a barreira fisica e BPF funcionam téo bem,
vocé ja tentou usar um sanduiche com BPF de um lado e o outro
lado debaixo do esterno para prevenir as aderéncias e o0 PTFE no
meio?

Dr. Kaushal. Essa ¢ uma boa idéia, e de fato nosso préximo
conjunto de experimentos trata exatamente disso. Como mencionei
em nosso grupo que utilizou o PTFE em combinagdo houve
formacdo de aderéncia entre o0 esterno e o PTFE, portanto nossa
idéia foi que como vocé mesmo citou, possivelmente poderemos
usar um sanduiche triplo, no qual empregaremos BPF, PTFE e
BPF para prevenir a formacédo de aderéncia em toda a area.

Dr. Pirooz Eghtesady (Cincinnati, Ohio). Duas perguntas. Qual
€ 0 custo para essas 2 coisas, e pelo menos sob minha perspectiva,
0 PTFE realiza de fato um belo trabalho assegurando seguranca na
reentrada, mas deve ser um pouco resistente quando vocé precisa
dissecar o atrio direito fora do pericardio, dissecar entre a aorta
e a pulmonar mais abaixo. Esse tipo de coisa flui da superficie e
previne tais aderéncias?

Eu ndo sei se alguém poderia fazer isso. Acho que uma
conclusdo seria se vocé quisesse fazer uma conversdo clinica
visando o tempo que leva certa exposicéo se realizar um estudo
em animais ou lesdo durante aquele processo, pois vocé estava
tentando definir as coisas.

Dr. Kaushal. Eu ndo tenho o valor exato do BPF, mas posso
pesquisa para VOCé se quiser.

Sua segunda pergunta trata das propriedades de cicatrizacéo e
se é possivel aplicar a técnica em diferentes areas, principalmente
no éatrio direito. A qualidade da cicatrizacdo é realmente muito
boa. A compatibilidade desse filme é boa, no sentido em que uma
vez mergulhado em solugdo fisiologica ele fica flexivel, e vocé
de fato pode cortar na forma ou tamanho necessario, e aplicar as
areas pretendidas, portanto se vocé precisa de uma porgao maior
para o atrio direito, vocé pode providenciar o tamanho necessario.
Acho que isso é simples. Nao fizemos isso no estudo.

O tempo se baseou no estudo original realizado com cirurgias
de bebés, e houve uma reducdo do tempo para realizar a disseccéo
da formagdo de aderéncia. Por isso, esse periodo foi observado no
estudo clinico, mas é uma boa observacao. Observaremos isso no
préximo estudo a ser realizado. Acho que ganhamos experiéncia
refazendo as esternotomias, nossa taxa de mortalidade diminuiu
definitivamente, e temo 2 relatérios declarando a facilidade na
repeticdo da cirurgia, que € um fator de risco para mortalidade,
e isso ndo ocorre mais, mas penso nos resultados disso, é por
isso que estamos pesquisando 0 assunto. Esta investigagdo sera
outro fato adjunto na prevencdo de leses que ndo resultam em
mortalidade, mas em morbidade.
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