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RESUMO

A estenose aortica (EAo) € a doencga valvar mais prevalente nos paises
desenvolvidos. O implante de valva aodrtica transcateter (TAVI), tornou-se uma opgéo
para portadores de EAo considerados inoperaveis ou de alto risco operatorio.
Disturbios da condugédo (DC) atrio-ventricular (AV), com necessidade de implante de
marca-passo, sao uma complicacao frequente do TAVI.

Objetivos: Investigar a incidéncia de DC e a necessidade de implante de
marca-passo apoés o TAVI. Identificar os preditores da necessidade de marca-passo
no pés operatdrio e a evolugado dos pacientes com novos DC.

Metodologia: Estudo retrospectivo, incluiu todos os 64 pacientes que foram
submetidos ao TAVI em um hospital publico de dezembro de 2011 a junho de 2016.
Excluiram-se 6 pacientes com marca-passo prévio e 5 com prétese aortica biologica.

Resultados: O TAVI provocou o aparecimento de DC em 77% dos 53
pacientes incluidos, sendo os mais frequentes o bloqueio AV total (32%) e o
bloqueio de ramo esquerdo (30%).

Quatro pacientes faleceram e 16 implantaram marca-passo definitivo durante
a hospitalizagdo indice. O uso de CoreValve® (OR=1,76; P=0,005), o implante de
préteses maiores (P=0,015), a presenga de complexo QRS 2120 ms (OR=5,62;
P=0,012) e de bloqueio AV do 1° grau (OR=13 ; P=0,008) associaram-se a um
aumento do risco de necessidade de marca-passo defintivo.

Conclusédo: O TAVI provoca o aparecimento de DC com necessidade de
implante de marca-passo em 30% dos pacientes. O uso de CoreValve®, o implante
de proteses maiores, a presenga de complexos QRS alargados e de BAV de 1° grau

foram associados a necessidade de marca-passo.

Palavras chaves: Estenose aodrtica; protese valvar cardiaca ; implante percutaneo de
valva adrtica;, marca-passo,; bloqueio atrio-ventricular total, bloqueio de ramo
esquerdo



ABSTRACT

Aortic valve stenosis (AS) is the most prevalent valvular heart disease in
developed countries. Transcatheter aortic valve implantation (TAVI) has become a
therapeutic option for high-risk or non-operable patients with severe symptomatic AS.
Atrioventricular (AV) conduction disturbances requiring permanent pacemaker (PPM)
are a common and clinically important complication.

Objectives: To investigate the incidence of conduction disorders (CDs) after
TAVI and the need for subsequent PPM implantation. To identify the predictors of
postoperative PPM implantation and the outcome of CDs over time.

Methods: Retrospective study. All the patients who underwent TAVI in a
tertiary public hospital from December 2011 to June 2016 were included. Exclusion
criteria: Patients with a pre-existing PPM and patients with a prosthetic aortic valve.

Results: 64 patients with AS underwent TAVI. 11 patients were excluded (6
had pre-existing PPM and 5 had a prosthetic aortic valve). TAVI induced a new CD in
40 (77%) of the remaining 53 patients. The most common new CDs were 3™ degree
AV block (32%) and left bundle branch block (30%).

Four patients died and 16 underwent PPM implantation during the index
hospitalization. On univariate analysis the risk factors for PPM implantation were
CoreValve® use (OR=1,76; P=0,005), larger prosthesis implantation (P=0,015), QRS
>120 ms (OR=5,62; P=0,012), and 1% degree AV block (OR=13; P=0,008).

Conclusion: TAVI induces CDs requiring PPM in 30% patients. CoreValve®
use, larger prosthesis implantation, prolonged baseline QRS duration and baseline
1% degree AV block were associated with PPM implantation.

Keywords: Aortic valve stenosis; heart valve prosthesis; percutaneous aortic valve
replacement; transcatheter aortic valve implantation; pacemaker; conduction
disturbance; Atrioventricular block; left bundle branch block
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1. INTRODUGAO:

A estenose adrtica (EA0) € a doenga valvar cardiaca mais comum nos paises
desenvolvidos e sua prevaléncia aumenta com a idade, afetando aproximadamente
3% da populagdo com mais de 75 anos.' No Brasil, com o aumento da expectativa
de vida, estima-se que existirdo 350 mil pacientes com EAo degenerativa no ano de
2030.2

A EAo é uma doenga insidiosa com longo periodo de laténcia, seguida por
uma rapida progressao apds o aparecimento dos sintomas.>’ A taxa de mortalidade
para pacientes sintomaticos € de aproximadamente 50% nos primeiros 2 anos na
auséncia de tratamento cirtrgico.>®® A troca valvar aértica reduz os sintomas e
melhora a sobrevida dos pacientes com EAo grave.'"?

A cirurgia associa-se a baixa mortalidade, quando realizada em pacientes
sem comorbidades importantes.”® Entretanto, pelo menos 30% dos pacientes
sintomaticos com EAo grave ndo sdo submetidos a cirurgia em virtude da presenca
de comorbidades, de disfungdo ventricular ou da idade avancada.'*"” Uma forma de
tratamento menos invasiva seria uma alternativa atraente para pacientes com alto
risco cirurgico.®

O implante de valva aortica transcateter (TAVI), do inglés transcatheter aortic
valve implantation, € uma técnica desenvolvida recentemente para o tratamento de
pacientes sintomaticos com EAo grave considerados inoperaveis ou com alto risco
cirtrgico.?°?> Desde o primeiro implante realizado por Cribier em 2002 mais de 100
mil procedimentos foram realizados em mais de 40 paises.??*

Atualmente os 2 tipos de protese valvar adrtica mais utilizadas para implante
percutdneo sao: A CoreValve® da Medtronic (auto-expansivel) e a Sapien® da
Edwards (baldo-expansivel). Varios estudos demonstraram que essas proteses sao
seguras e efetivas. >

Os beneficios do TAVI incluem: melhora da classe funcional e qualidade de
vida, aumento da fragcdo de ejecdo, e aumento da sobrevida a curto e longo
prazo.?®*37 O estudo PARTNER comparou os resultados do implante percutaneo
de valva Sapien® com o tratamento conservador em pacientes sintomaticos com
EAo grave e considerados inapropriados para o tratamento cirurgico. A mortalidade

e os sintomas cardiacos foram significativamente menores no grupo de pacientes
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submetidos ao implante da préotese Sapien®, com apenas 5 pacientes necessitando
de tratamento para prevenir uma morte em 12 meses.?®

A técnica de implante percutaneo evoluiu muito nos ultimos anos, mas
apresenta alguns desafios, sendo uma das principais complicagées do procedimento
o desenvolvimento de bloqueio atrio-ventricular (BAV) no pds procedimento.®

Além do BAV, que muitas vezes leva a indicagdo de marca-passo, tem-se
demonstrado maior incidéncia de disturbios de condugdo intraventricular,
notadamente de bloqueio de ramo esquerdo (BRE) apds o implante percutaneo de
valva adrtica. A incidéncia de BRE apds o TAVI é de 7 a 83%.%4%4'42 Alguns
estudos demonstraram que o desenvolvimento de BRE apds o TAVI esta associado
a maior necessidade de marca-passo, disfuncdo ventricular e aumento da
mortalidade a longo prazo. 3°#?

A necessidade de marca-passo definitivo € significativamente maior nos
pacientes submetidos ao implante de CoreValve® do que nos pacientes submetidos
ao implante da protese Sapien® (25% x 6%; P<0,0001).43444%46 A incidéncia de
disturbios de condugdo apdés o TAVI &€ maior do que na cirurgia de troca valvar
aortica. A taxa de implante de marca-passo apos a troca valvar aortica cirurgica foi
de 3 & 8% em estudos relatados recentemente.*’#®

A identificagdo de pacientes com risco aumentado para implante de marca-
passo é de grande importancia para prevenir complicagdes relacionadas ao BAV,
como sincope, insuficiéncia cardiaca e morte subita. Deste modo, algumas
caracteristicas relacionadas ao paciente e ao procedimento foram propostas como
potenciais preditores para necessidade de marca-passo.*®

No Brasil, Gensas e cols. foram os unicos a avaliar a incidéncia e os
preditores de BAV nos pacientes submetidos ao TAVI. No entanto, esses

pesquisadores ndo descreveram a incidéncia de BRE novo apds o TAVI.*°
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2. FUNDAMENTOS:

2.1 ESTENOSE AORTICA

A EAo € a doencga valvar cardiaca mais comum nos paises desenvolvidos
sendo caracterizada pela abertura incompleta da valva adrtica, o que gera um
gradiente de pressao entre o ventriculo esquerdo e a raiz da aorta.> A EAo é uma
doenga progressiva, cujo estagio final é a obstrugdo da via de saida do ventriculo
esquerdo, resultando em débito cardiaco inadequado, diminuigdo da capacidade do
exercicio, insuficiéncia cardiaca e morte.*

A prevaléncia da EAo aumenta com a idade, sendo de 0,2% nos adultos com
idade de 50 a 59 anos, e de 2,8% nos idosos com mais de 75 anos.*"?

A terapia medicamentosa nao € eficaz em prevenir ou impedir a progresséo
da doenga, entretanto o reconhecimento precoce dos sintomas e a indicagao
cirargica no momento apropriado melhoram o progndstico dos pacientes com EAo

grave.>>*

ETIOLOGIA

As principais causas de EAo sao a doenga degenerativa da valva adrtica com
espessamento e calcificacdo das suas cuspides, a valva aodrtica bicuspide e a
doenca reumatica.

A doenga degenerativa da valva aortica é a causa mais comum de EAo e
acomete individuos da sétima a oitava década de vida, sendo responsavel por 80%
dos casos de EAo nos paises desenvolvidos.>®> O mecanismo pelo qual uma valva
tricispide normal torna-se estendtica € bastante similar ao da ateroesclerose.

Os fatores de risco associados com o desenvolvimento de EAo degenerativa
sdo similares aqueles presentes na doenca arterial coronariana, tais como idade
avangada, sexo masculino, tabagismo, hipertensao, diabetes e dislipidemia.>®> Um
fluxo anormal através da valva aodrtica causa dano endotelial com subsequente
inflamagdo subendotelial e acumulo de LDL oxidado.”® A injuria endotelial leva a
depdsito de calcio na valva e eventualmente a estenose.

Pacientes com historia de exposicdo a irradiagao, insuficiéncia renal,
hipercolesterolemia familiar e doengas do metabolismo do calcio também tem risco

aumentado de desenvolver EAo.*’
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A valva aodrtica bicuspide € a 2% maior causa de EAo, esta presente em 1 a
2% da populacdo, e é mais comum no sexo masculino.’® Nos portadores de valva
aortica bicuspide a estenose valvar costuma ocorrer duas décadas antes do que a
estenose valvar adrtica encontrada nos portadores de valva adrtica tricuspide. A
hemodindmica menos favoravel da valva bicuspide parece ser responsavel pelo
desenvolvimento de EAo mais precoce.”® Um subgrupo de pacientes com valva
aortica bicuspide apresenta insuficiéncia adrtica, dilatacdo da raiz e dissecgao
adrtica em virtude de aortopatia associada.>®

Nos paises subdesenvolvidos a doenga reumatica da valva adrtica ainda é
uma causa significativa de EA0.*® Pacientes portadores de EAo reumatica
apresentam envolvimento concomitante da valva mitral, sendo a dupla lesdo mitro-
adrtica mais frequente do que a EAo isolada.®® A fusdo comissural estd quase
sempre presente na EAo reumatica diferentemente do que ocorre na EAo

degenerativa.*

HISTORIA NATURAL E PROGRESSAO DA DOENCA

A doenga valvar adrtica inicia-se com o risco aumentado de desenvolver leséo
no folheto, e progride para obstrugao valvar leve, que eventualmente torna-se grave,
com ou sem sintomas associados.”® Fatores anatémicos, genéticos e clinicos
determinam a lesdo no folheto valvar.*®

Uma vez que a lesdo no folheto esteja presente, a progressdo hemodinamica
€ associada com idade avangada, sexo masculino, gravidade da estenose e grau de
calcificagdo.®

A esclerose valvar adrtica é a lesao inicial e caracteriza-se por espessamento
e calcificagdo dos folhetos valvares sem ocasionar restricdo a sua abertura.”® A
presencga de esclerose valvar aortica ndo € uma condi¢cdo benigna e esta associada
com risco aumentado em 50% de infarto e morte cardiovascular em um estudo
publicado por Otto e cols.*®

A progressao de esclerose valvar para estenose leve ocorre em apenas 10 a
15% dos pacientes durante um periodo de 2 a 5 anos.®®®' Por outro lado, EAo
progressiva e necessidade de troca valvar ocorrem em quase todos os pacientes
portadores de EAo leve.?#%3%485 Um estudo de Otto e cols. demonstrou um aumento
no gradiente transvalvar de 3 a 10 mmHg e uma redugéo da area valvar de 0,1 cm?

por ano nos pacientes portadores de EAo0.%
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O grau de EAo associado ao inicio dos sintomas é variavel. Alguns pacientes
permanecem assintomaticos por varios anos apesar de doencga grave.50

Os sintomas classicos de EAo incluem angina, sincope e dispneia e sdo
associados com uma taxa de mortalidade elevada na auséncia de tratamento
cirL'Jrgico.3’53 A curva de sobrevida dos pacientes portadores de EAo muda
abruptamente a partir do aparecimento dos sintomas.®

Um corpo crescente de evidéncias sugere que a EAo é uma doenga sistémica
e ndo apenas um problema mecanico limitado aos folhetos valvares.®® A doenca
afeta também o ventriculo esquerdo e a vasculatura sistémica. A maioria dos
pacientes exibe hipertrofia ventricular esquerda (HVE), disfungdo diastélica e
reducdo do encurtamento longitudinal, embora a fracdo de ejecdo permaneca
normal na maioria dos pacientes.®® O aumento do &trio esquerdo é secundario as
pressdes de enchimento aumentadas no VE. A calcificagdo pode envolver a valva
mitral, com regurgitagdo leve a moderada e em alguns casos ocasionar restricao
valvar.®® A aorta ascendente pode tornar-se densamente calcificada e fragil, uma
condicdo denominada aorta em porcelana.*

A calcificagao tecidual afeta todo o sistema cardiovascular e pode envolver o
sistema de conducgao, entretanto o desenvolvimento de bloqueio atrio-ventricular é
mais comum apds a troca valvar.*’ A morte stbita devido a arritmias ventriculares é

rara em paciente assintomaticos.®®

INDICACAO DE CIRURGIA DE TROCA VALVAR AORTICA

Os principais fatores a serem considerados no momento da indicagao
cirtrgica sdo a presenca de sintomas e de disfuncéo ventricular.”

A presenca ou auséncia de sintomas € crucial, pois existem evidéncias
robustas de que a troca valvar prolonga a sobrevida dos pacientes sintomaticos, a
despeito do tipo e gravidade dos sintomas ou da resposta a terapia
medicamentosa.®”

A medida acurada da gravidade da EAo € necessaria para garantir que a
obstrugao valvar seja a causa dos sintomas.>® A presenca de sintomas associados a
uma velocidade transvalvar maxima acima de 4m/s e folhetos calcificados e iméveis

confirma o diagndstico de EA grave.*®



20

A intervencdo valvar ndo é necessaria até o desenvolvimento dos sintomas,
uma vez que o risco de morte subita € menor do que o risco da intervengcdo mesmo
quando a obstrucdo é grave.®>®

O achado de um sopro sistolico em paciente com idade avangada e sintomas
de dispneia aos esforgos, dor toracica ou sincope deve alertar para o diagndstico.
Uma histéria detalhada sobre o nivel de atividade fisica deve ser buscada nos
pacientes assintomaticos, pois muitos pacientes limitam as atividades que
desencadeiam os sintomas a medida que a doenga valvar progride lentamente.*

O teste ergométrico € util em provocar sintomas e estratificar o risco dos
pacientes assintomaticos.>®> Das e cols. demonstraram o desenvolvimento de
sintomas durante o teste ergométrico em 29% dos pacientes assintomaticos.”® Os
pacientes que apresentam sintomas ou queda da pressao arterial durante o teste
ergométrico devem ser considerados para cirurgia.*

A presenca de disfungdo ventricular mesmo em assintomaticos é indicagéo
classe | de troca valvar adrtica.>® Alguns pacientes apresentam gradiente transvalvar
baixo em virtude da presenca de disfungcéo ventricular e desta forma a avaliacdo da
gravidade da estenose pode ser subestimada.”® O ecocardiograma de stress é uma
exame de grande utilidade neste cenario, pois a demonstragdo de um aumento da
velocidade transvalvar maior que 4m/s e de uma area valvar menor que 1,0 cm?

confirma o diagnéstico de EAo grave.*

2.2 ESTENOSE AORTICA E DISTURBIOS DE CONDUGAO

A associacdo de disturbios de conducdo e doenca valvar aodrtica é bem
estabelecida, tendo sido descrita pela primeira vez por Yater e Cornell em 1935.”
Esta associagédo € justificada pela proximidade da valva adrtica ao nddulo atrio-
ventricular (AV) e ao feixe de His.

A relagcao anatbmica da raiz aortica com o sistema de condugao pode ser
evidenciada na figura 1. O feixe de His atravessa o septo membranoso na base do
tridangulo formado pela cuspide ndo coronariana e pela cuspide valvar aédrtica direita.
A fusdo dos folhetos que ocorre na EAo aproxima a valva adrtica do sistema de

conducdo.”



21

Juncgdo sinotubular

Jungdo ventriculo-arterial

Jungdo sinotubular

Juncdo ventriculo-arterial -

Figura 1. Anatomia da raiz adrtica, da valva e do sistema de conducao.

1A = no coracao normal.1B = Na presencga de EAo com fusio dos folhetos.

E=seio coronariano esquerdo; D=seio coronariano direito; N=seio n&o coronariano;
SlV=septo interventricular; SM=septo membranoso; RE=ramo esquerdo; TFD=trigono
fibroso direito; TFE=trigono fibroso esquerdo; VM= valva mitral. Adaptado de Khawaja e
colaboradores.”

A calcificagao intensa da valva adrtica pode infiltrar o feixe de His e levar ao
desenvolvimento de disturbios de condugdo.” Alguns estudos associaram o grau de
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calcificacdo aortica com risco aumentado de BAV, sincope e morte subita.”*">

Dhingra e cols demonstraram que a EAo foi frequentemente associada a doenca
clinicamente manifesta ou latente no feixe de His e que a doenca do sistema de
condugao foi mais extensa em valvas com maior grau de obstrucéo e calcificagdo.”
Estudos eletrofisiologicos realizados por Friedman e cols demonstraram que os
disturbios da conducdo AV sdo comuns em pacientes com doencga valvar aértica e
que o atraso na conducgio ocorre com maior frequéncia apds a deflexdo do feixe de
His nos pacientes portadores de EAo.””

A manipulacdo da valva aortica durante a realizagdo de valvoplastia
percutanea ou troca valvar pode induzir bloqueio AV devido ao traumatismo local. A
incidéncia de BAV total apds a troca valvar cirGirgica é de cerca 13 a 17%.”® Como
esse BAV total é frequentemente transitério, a necessidade de implante de marca-
passo varia de 3 a 8%.474®

Os fatores de risco associados a necessidade de marca-passo nos pacientes
submetidos a troca valvar adrtica cirurgica incluem sexo feminino, hipertenséo
arterial sistémica, fracdo de ejecdo baixa, calcificagdo anular, valva bicuspide,
presenca de bloqueio de ramo, tempo de perfusdo e clampeamento adrtico
prolongados, uso prévio de bloqueadores de canal de calcio e técnica de sutura
continua.*”"®

O desenvolvimento de BRE ap6s a troca valvar adrtica cirurgica é
relativamente comum e uma incidéncia de 16% foi relatada por El-Khally e cols.”® O
surgimento de disturbio de condugao intra-ventricular foi associado a um risco
aumentado de eventos adversos a longo prazo, tais como sincope, BAVT e morte
stbita.”®®°
O TAVI pode afetar o tecido de condugcdo em varios niveis, resultando em
anormalidades da conducdo e necessidade de marca-passo.>® O local mais provavel
de lesdo do sistema de condugéo situa-se no ponto onde o feixe de His emerge na

superficie do trato de saida do ventriculo esquerdo.?’

Isto ocorre entre o septo
membranoso e a crista posterior do septo muscular, como pode ser evidenciado na
figura 2. A extremidade inferior do septo membranoso constitui um marco
anatémico do ponto em que o feixe de His emerge na superficie do trato de saida do
ventriculo esquerdo.®? Desta forma, a extensdo do septo membranoso é igual a

distdncia do anulo adrtico ao feixe de His. A probabilidade da protese levar a
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compressédo do feixe de His diminui quando este emerge mais longe do anulo valvar

aortico.?’

Figura 2. Anatomia do sistema de conducgéo. AD=atrio direito; CFB=corpo fibroso central; SM=septo
membranoso; RE=ramo esquerdo; RD=ramo direito; TT= tendao de Todaro; SC=seio coronariano;
NAV=Q20do atrio-ventricular; VT=valva tricuspide; VD=ventriculo direito. Adaptado de Yen Ho e
Ernst.

Determinantes anatdbmicos foram associados ao desenvolvimento de BAV
apos o TAVI, tais como dimensdes variaveis do triangulo de Kock, variagcdo da
posicdo do né AV no interior do triangulo de Kock, nivel de penetragdo do feixe de
His no septo membranoso, tamanho do septo membranoso, presenca de
calcificacoes, espessura do septo interventricular superior a 13 mm e profundidade
do implante da protese superior a 6 mm.%?

Hamdan e cols. demonstraram que alguns fatores facilitam a compressao
mecanica do tecido de condugao, incluindo a presenca de septo membranoso curto,
a diferenca reduzida entre a extensdo do septo membranoso, a profundidade do

implante valvar e a presencga de calcificagdes no septo basal.?’

2.3 CIRURGIA DE TROCA VALVAR AORTICA
A primeira tentativa que se conhece para aliviar a obstrugdo adrtica foi

realizada por Tuffier na Franga em 1913, quando dilatou digitalmente a valva através
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de invaginacdo da parede da aorta.®* A primeira troca valvar adrtica com sucesso foi
realizada em 1960 por Harken com as condi¢cdes de protegao cardiaca disponiveis
na época.®

Nos ultimos 50 anos, a técnica cirurgica evoluiu de forma significativa e os
resultados atuais do tratamento cirurgico da EAo sao excelentes. Estes resultados
favoraveis podem ser atribuidos ao uso de protecdo cardiaca intra-operatoéria, ao
uso de préteses com maior durabilidade e melhor perfil hemodinamico, e ao
momento apropriado da indicacao cirL'Jrgica.86

A taxa de mortalidade observada nos pacientes com EAo sintomatica
submetidos a cirurgia € significativamente menor do que a dos pacientes mantidos
em tratamento clinico.?’

A mortalidade da cirurgia de troca valvar aortica € inferior a 3% quando
realizada em pacientes sem comorbidades importantes ou idade avancada.!’ Os
pacientes que sobrevivem a cirurgia possuem sobrevida similar a da populagao de
mesma faixa etaria.®®

A troca valvar aodrtica deve ser considerada, independentemente da idade do
paciente, se a expectativa de vida for superior a um ano e se existe uma
probabilidade de sobrevida maior do que 25% apds 2 anos do procedimento.*

Os objetivos da cirurgia s&o o alivio sintomatico, a melhora da qualidade de
vida e o prolongamento da expectativa de vida. Outros beneficios incluem a melhora
da fungao ventricular e a regress&o da hipertrofia ventricular esquerda.®

A determinacao do risco do procedimento e a escolha do tipo de intervengao
deve levar em consideracao fatores como a presenca de doencga arterial coronariana
e de outras lesbes valvares, condigbes ndo cardiacas, fragilidade, caracteristicas
anatdmicas e expectativa de vida.>>%®

A cirurgia de troca valvar aortica é associada a uma mortalidade superior a
20% nos pacientes octagenarios.®*°" Varios estudos observacionais identificaram
subgrupos de pacientes que possuem maior risco de complicagdes peri-operatorias
e de morte.?>% Brogan e cols descreveram uma taxa de mortalidade de 33% nos
pacientes com EAo e baixo gradiente transvalvar.®

Uma parcela significativa dos pacientes com EAo sintomatica ndo eram
encaminhados para cirurgia em virtude da presenca de idade avangada, disfungéo

ventricular ou multiplas comorbidades.'"” Um tratamento menos invasivo seria
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desejavel nos pacientes com alto risco cirurgico e o TAVI surgiu para atender essa
necessidade.

2.4 IMPLANTE DE VALVA AORTICA TRANSCATETER (TAVI)

A terapia definitiva para a EAo requer o alivio da obstrugdo a ejecéo
ventricular esquerda. A troca valvar cirurgica € o tratamento de eleigdo para obter o
alivio da obstrugdo, mas existe uma parcela significativa de pacientes que né&o
podem ser submetidos & cirurgia devido ao alto risco operatério.'®

O tratamento percutdaneo foi desenvolvido para aliviar a obstrucdo em
pacientes que ndo eram candidatos a cirurgia. Os resultados iniciais obtidos com a
valvoplastia adrtica com baldo foram desapontadores, ja que a maioria dos
pacientes apresentavam recidiva dos sintomas e da obstrucéo valvar a curto prazo.”’

Uma forma de tratamento menos invasiva era necessaria, considerando que
30% dos pacientes com EAo grave ndo eram submetidos a cirurgia de troca valvar
em virtude do alto risco ciriirgico ou da presenca de comorbidades.'>®®

Um interesse crescente no implante percutaneo de valva adrtica surgiu a
partir da pesquisa realizada com animais por Anderson e cols.*® O primeiro implante
percutaneo de valva adrtica com sucesso em ser humano foi realizado por Cribier
em 2002.> Webb e cols implantaram a valva por via arterial retrégrada a partir da
artéria femoral, que veio a se tornar a via de acesso preferida para o
procedimento.'® Esses pioneiros iniciaram uma nova era para o tratamento da EAo.

Os pacientes candidatos ao TAVI s&o aqueles portadores de EAo grave
sintomatica com alto risco cirurgico (estimativa da mortalidade em 30 dias superior a
15% ou STS Score 210), ou considerados inoperaveis em virtude da presenca de
condicbes tais como cirrose hepatica, insuficiéncia respiratoria, térax hostil,
fragilidade e aorta em porcelana.??® Atualmente os 2 tipos de prétese valvar adrtica
mais utilizadas para implante percutéaneo sido: a CoreValve® e a Sapien®.

A protese CoreValve® da Medtronic € uma prétese auto-expansivel,
constituida de trés folhetos de pericardio porcino montados em um stent de nitinol.'”’
A prétese possui um comprimento de 53 a 55 mm, estendendo-se da aorta
ascendente até o trato de saida do VE. Os tamanhos disponiveis sao 23, 26, 29 e 31
mm, podendo ser utilizada em pacientes com diametro anular de 20 a 29 mm. A
protese € inserida preferencialmente por via transfemoral ou pela artéria

subclavia.'%?
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A prétese Sapien® da Edwards € uma proétese constituida por trés folhetos de
pericardio bovino, suturados numa estrutura tubular e montados em um stent de
metal, expansivel por baldo.’" A valva Sapien® é disponivel nos tamanhos 23 e 26
mm. As préteses de 23 e 26 mm possuem comprimentos de 14,5 mm e 16 mm
respectivamente. Assim as valvas Sapien® n&o devem ser implantadas em
pacientes com diametro anular aértico menor que 18 mm ou maior que 26 mm. A
protese Sapien® pode ser inserida pela via transapical ou transfemoral.'® Ao
contrario da prétese CoreValve®, a Sapien® é expandida ao nivel do anulo adrtico
com uso de baldo e sob estimulagdo cardiaca artificial. Um marca-passo provisorio €
inserido, e uma frequéncia cardiaca elevada é programada com o objetivo de reduzir
a forga de ejecao ventricular e reduzir a mobilidade cardiaca.’®

A protese Inovare® da Braile é fabricada no Brasil e apresenta bons
resultados no tratamento percutaneo da EA0.' Além do tratamento da doenca
valvar nativa, também pode ser utilizada nos casos de disfungdo de protese
bioldgica (valve in valve).''%® A via de acesso utilizada é a transapical ou a
transadrtica, mas ja existem experiéncias iniciais de implante de prétese Inovare®
pela via femoral ou iliaca."® A prétese Inovare® é uma valva construida de
pericardio bovino com estrutura metalica em cromo-cobalto.'®® Os tamanhos das
proteses disponiveis para implante percutaneo sao 20, 22, 24, 26, 28 e 30 mm. A
figura 3 ilustra alguns tipos de proteses utilizadas no TAVI.

Figura 3 - Tipos de protese para uso percutaneo. Sapien® da Edwards - a esquerda; CoreValve® da
Medtronic - centro; Inovare® da Braile® - a direita.’®’

O estudo PARTNER foi o primeiro estudo randomizado realizado em

pacientes submetidos a implante percutaneo de valva adrtica. A coorte B do estudo
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PARTNER envolveu 358 pacientes portadores de EAo grave recrutados em 21
centros. Esse estudo, publicado em 2010 comparou os resultados do implante
percutaneo da valva Sapien® com o tratamento conservador em pacientes
sintomaticos com EAo grave, considerados inapropriados para o tratamento
cirL'Jrgico.28 A mortalidade por qualquer causa foi de 30,7% no grupo do TAVI contra
50,7% no tratamento conservador em até um ano de seguimento (p<0,001). A
mortalidade por causa cardiovascular foi menor no grupo do TAVI quando
comparado ao brago tratado de forma conservadora (20,5% x 44,6%; p<0,001) até
um ano de seguimento. No entanto, foi observado maiores taxas de AVC isquémico
maior no grupo do TAVI quando comparado ao grupo submetido a tratamento
conservador (7,8% x 3,9%, p=0,18).

A coorte A do estudo PARTNER era constituida por 699 pacientes
selecionados em 25 centros norte americanos, canadenses e europeus. Esse
estudo, publicado em 2011 comparou os resultados do implante percutédneo de valva
Sapien® com o tratamento cirurgico em pacientes sintomaticos com EAo grave
considerados de alto risco para a cirurgia.*® A mortalidade por qualquer causa foi
24,2% no grupo do TAVI contra 26,8% no grupo cirurgico em um ano de seguimento
(p=0,44). Apesar de néo inferior ao tratamento cirurgico, o TAVI associou-se a maior
taxa de eventos embdlicos e complicacbes vasculares. A taxa de eventos
neuroldgicos em até 1 ano nos pacientes submetidos ao TAVI foi maior quando
comparada aqueles submetidos a cirurgia (8,3% x 4,3%; p=0,04).%°

O estudo de Adams e cols. comparou os resultados do implante percutaneo
da protese CoreValve® com o tratamento cirurgico em pacientes sintomaticos com
EAo grave de alto risco operatorio. A mortalidade dos submetidos ao TAVI foi inferior
a dos tratados por cirurgia convencional (14,2% x19,1%; p=0,04)."""

A experiéncia brasileira com o TAVI iniciou-se em 2008."® O procedimento ja
foi realizado em pelo menos 126 hospitais, em 20 estados por 117 médicos. Estima-
se que mais de 2 mil procedimentos ja tenham sido realizados no Brasil.'"

Apesar da evolugao da técnica e do numero crescente de implantes em todo
mundo, algumas complica¢gdes ainda ocorrem com maior frequéncia do que na
cirurgia convencional, como o acidente vascular cerebral, a regurgitagéo aodrtica peri-
protética, as complicagcdes vasculares e os bloqueio AV com necessidade de marca-

passo.*®
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As complicagbes mais frequentes apdés o TAVI observadas em uma
metanalise publicada recentemente foram o bloqueio cardiaco, as complicagdes
vasculares e a insuficiéncia renal.®® A prétese Sapien® foi associada a maiores
taxas de complicagdes vasculares (23,3% x 10,8%; p<0.001). A necessidade de
marca-passo foi 5 vezes maior nos pacientes que implantaram a prétese
CoreValve® (25,2% x 5,0%; p<0.001). A via de acesso transapical foi associada a
menor sobrevida e a maior necessidade de dialise.

A associagcdo de refluxo adrtico periprotético significativo e aumento da
mortalidade foi descrita em 2011, na Alemanha, por Sinning e cols."® Esses autores
acompanharam 108 pacientes por um periodo de 2 anos. A mortalidade observada
foi de 18%, 31% e 67% nos pacientes com auséncia de refluxo, refluxo de grau leve
e refluxo de grau moderado ou grave, respectivamente.”® A presenca de refluxo
aortico significativo foi um preditor independente de mortalidade em 1 ano no
registro do Reino Unido que envolveu 870 pacientes.'"

O acidente vascular cerebral ocorreu em 8% dos pacientes da coorte
PARTNER A seguidos por 1 ano apés o TAVI.?? Até 80% dos pacientes exibem
injuria cerebral silenciosa em estudos realizados com ressonancia nuclear
magnética.'"?

A oclusao do tronco da coronaria esquerda € uma complicacédo rara e muito
grave apos o TAVL."® Uma intervencéo coronariana percutanea de emergéncia é
necessaria na vigéncia desta complicagao.

Um avanco enorme no design das préteses para implante percuténeo
ocorreu nos ultimos anos, de forma que multiplos modelos encontram-se
disponiveis."* As proteses de nova geracdo estdo disponiveis em um maior niimero
de tamanhos e associadas com menor taxa de regurgitacdo periprotética.'**

Além disso, algumas proteses de nova geragao podem ser reposicionadas em
caso de implante inadequado. As novas proteses que foram desenhadas com o
objetivo de reduzir as taxas de regurgitacdo perivalvar, associaram-se a maior
incidéncia de disturbios da condugdo, como a protese Lotus® da Boston. 116

Alguns estudos demostraram resultados favoraveis no que diz respeito a
durabilidade das préteses percutaneas.'’""® Ngo foi observada nenhuma evidéncia
de deterioragdo protética estrutural no estudo PARTNER em 5 anos de
seguimento.’”® Uma taxa de disfungdo protética de 3,4% foi observada em um

estudo canadense com evolugdo de cinco anos.'™
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A indicac&o do procedimento ja comecga a ser expandida para pacientes com
risco cirurgico intermediario (STS Score 24 e <8). O Estudo PARTNER I, publicado
em abril de 2016, comparou os resultados do implante percutaneo da protese
Sapien® com a cirurgia em 2032 pacientes com EAo grave com risco cirurgico
intermediario.'® Nesses pacientes, o implante percutaneo foi considerado n&o
inferior ao tratamento cirirgico.’””® O estudo SURTAVI estd em andamento e
pretende avaliar o beneficio do implante da CoreValve® em pacientes com risco
cirargico intermediario.

Espera-se um aumento do numero de TAVI a medida que a durabilidade das
préteses seja comprovada e uma possivel expansdo da indicagdo para pacientes
com risco cirurgico intermediario. Evitar o surgimento de complicagbes, como o
BAVT pode ter um papel importante em aumentar o beneficio alcangado com o
procedimento.

2.5 DISTURBIOS DE CONDUGAO APOS O TAVI

Os disturbios de conducido e necessidade de marca-passo estdo entre as
principais complicagbes do procedimento. A maior incidéncia de disturbios da
conducgao pode ser explicada pela proximidade anatdémica do sistema de condugao
com a valva adrtica. Qualquer intervengédo percutanea ou cirurgica na valva aértica
associa-se ao desenvolvimento de disturbios de condugao.'?'+122

O TAVI envolve a exclusao do tecido valvar pela protese e a compressao do
anulo e estruturas adjacentes, incluindo o esqueleto fibroso do coragéo e o sistema
de conducgao. Um estudo de necrépsia de um paciente que evoluiu com BAVT apds
o TAVI, demonstrou a presenga de um hematoma Ilocalizado no septo
interventricular que comprimiu o feixe de His.'?

A indicagdo de marca-passo definitivo € significativamente mais frequente
com o implante de protese CoreValve®, quando comparada a préotese Sapien®
(25% x 6%).***¢124 Esta diferenca pode ser explicada pelo carater auto expansivel e
maior comprimento da protese CoreValve®, que prolonga-se para o interior do VE,
comprimindo o sistema de conducdo.’®’ Um implante mais alto poderia prevenir o
desenvolvimento de disturbios de condugao.

O implante de marca-passo envolve a colocacdo de um eletrodo no apice do
ventriculo direito. As desvantagens mecanicas e hemodindmicas da ativagéo

ventricular por marca-passo com eletrodo implantado na ponta do VD s&o similares
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aquelas observadas no BRE. Os efeitos deletérios da ativagdo ventricular direita
foram descritos tanto em pacientes com funcao ventricular normal como naqueles
com disfuncao ventricular importante.'2>126:127

Alguns estudos demonstraram que a indicagdo de marca-passo e ou o BRE
de inicio recente ap6s o TAVI associou-se a auséncia de melhora da fungao
ventricular no seguimento.'?"3° Em 2014, Urena e cols relataram uma taxa de 15%
de implante de marca-passo apds submeter 1556 pacientes ao TAVI.'?® Nesse
estudo, o implante de marca-passo foi associado a redugéo da fracdo de ejecdo em
6 a 12 meses."?® Uma sub-andlise do estudo PARTNER demonstrou que a presencga
de marca-passo foi um preditor independente de mortalidade em 1 ano.™"

Algumas caracteristicas relacionadas ao paciente e ao procedimento foram
associadas a maior indicacdo de marca-passo em uma metanalise publicada sobre
preditores de implante de marca-passo apds o TAVI.*® A figura 4 ilustra os preditores

de disturbios de condugéo apds o TAVI.

Preditores de Disturbios de Conduc¢ao apés TAVI

Preditores
eletrocardiograficos

FA
BRD

BRE

BAV do 1°
BAV do 2°
HBAE

Bloq bifasc.
Duragéo QR

Necessidade de
marcapasso

Core Valve X Sapien
Acesso femural X apical

Posicionamento da Preditores
valvula relacionados a técnica
Pré-dilatacao com balao de implante

Razao entre tamanho

Adaptado de: George C. M. Siontis et al. JACC 2014; 64:129-40

Figura 4: Preditores de disturbios de conducdo ap6s o TAVI; FA=fibrilagdo atrial; BRD=bloqueio de
ramo direito; BRE=bloqueio de ramo esquerdo; BAV=bloqueio atrio-ventricular; HBAE=hemibloqueio
anterior esquerdo; FE=fragdo de ejecdo; VSVE= via de saida do ventriculo esquerdo; SIV=septo

interventricular. Adaptado de George C.M Siontis et al.*®
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Uma metanalise publicada por Siontis e cols. demonstrou que a presenca de
sexo masculino, disturbio de conducéo prévio e BAV durante o procedimento foram
preditores de implante de marca-passo apos o TAVIL* A tabela 1 ilustra as
incidéncias de implante de marca-passo apés o TAVI extraidas de uma revisao de
42 estudos dessa metanalise.*®
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Em um estudo realizado por Khawaja e cols. no Reino Unido, um tergo dos
243 pacientes que implantaram CoreValve® necessitaram de marca-passo no
periodo de 30 dias.”? A presenca de BAV durante o procedimento, a pré-dilatacdo
com bal&o, o uso de préteses maiores, um didmetro aumentado do SIV e a presenca
de complexo QRS alargado foram associados a uma maior taxa de implante de
marca-passo.’?

Fraccaro e cols. descreveram em 2011 os fatores preditores da indicacao de
marca-passo em 64 pacientes submetidos a implante de CoreValve®. Estes foram a
profundidade do implante e a presenca de BRD pré-existente.’® Os mesmos
preditores foram encontrados em um estudo realizado por Aguilera e cols. na
Espanha.’™*

Os fatores de risco para a necessidade de marca-passo apos o implante de
CoreValve® no estudo de Schoeter e cols publicado em 2012 que incluiu 88
pacientes foram idade avancada, fibrilagdo atrial, bradicardia e préteses maiores.'?

Em 2014, Gensas e cols. publicaram resultados derivados da analise de 353
pacientes do registro brasileiro de TAVI. A presengca de BRD prévio, a prétese
CoreValve® e a pré-dilatacdo com baldo foram preditores independentes da
necessidade de marca-passo.*®

Erkapic e cols. publicaram em 2010, na Alemanha um estudo de 50 pacientes
consecutivos. Nesse estudo todos os 6 pacientes que tinham BRD pré-existente e
implantaram CoreValve® evoluiram para BAVT e necessidade de marca-passo.'?*
Em um estudo de 67 pacientes realizado na Suica em 2010, Roten e cols. relataram
que 50% dos disturbios de conducéo apds o TAVI foram provocados no momento da
valvoplastia por balgo.*’

Além de bloqueio atrio-ventricular e necessidade de marca-passo, tem-se
demonstrado maior incidéncia de disturbios de condugdo intraventricular,
notadamente o BRE, apos o TAVI. A incidéncia de BRE com a CoreValve® é de 35
a 65%.%72135140 A incidéncia de BRE com a protese Sapien® é de 3 a
30%.40,136,138,141

A presenga de BRE relacionou-se a um aumento da morbimortalidade em
varios estudos que incluiram pacientes saudaveis e pacientes com insuficiéncia

cardiaca estabelecida.'*? O pior prognostico dos pacientes com BRE foi atribuido a
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diminuicdo da contratilidade, dissincronismo, piora da regurgitagdo mitral, risco
aumentado de BAVT e morte subita.'®

Urena e cols. decreveram uma incidéncia de 30% de BRE de inicio recente
apo6s o TAVI, sendo que em mais de um terco dos casos o BRE foi transitério. Uma
taxa aumentada de BRE persistente foi encontrada na presenca de QRS alargado
antes do TAVI e de posicdo mais ventricular da prétese.’' O mesmo autor relatou
ainda que a persisténcia do BRE associou-se a maior necessidade de marca-passo,
auséncia de melhora da fungao ventricular e pior classe funcional no seguimento.'*?

Um estudo realizado na Alemanha por Aktug e cols que incluiu 154 pacientes
descreveu uma incidéncia de 29% de BRE novo apds o TAVI. Os fatores preditores
associados ao BRE foram: o uso da protese CoreValve® e profundidade do
implante.'®

Os resultados de um registro multicéntrico holandés com 679 pacientes foram
publicados em 2012 por Houthuizen e cols. Esses autores demonstraram que o
desenvolvimento de BRE ap6s o TAVI aumenta o risco de morte.”® Esse achado
também foi descrito por Pereira e cols.'*

Um estudo de Testa e cols. realizado na lItalia, incluiu 1060 pacientes. Nesse
trabalho o desenvolvimento de BRE apds o TAVI foi associado a maior necessidade
de marca-passo a curto prazo.”™ Em uma subandlise do estudo PARTNER, a
presenca de BRE de inicio recente e persistente foi associado a maior indicacédo de
marca-passo e a auséncia de melhora da fragdo de ejecdo."?®

Como visto, o desenvolvimento de disturbios de condugédo apos o TAVI tem
significado progndstico. No entanto, varios autores ja relataram que esses disturbios
podem ser transitérios. O dano tecidual provocado pela liberagdo da prétese pode
levar a edema e inflamacao locais. Esses fatores aliados a isquemia podem explicar
a ocorréncia de disturbios da condugao reversiveis.*?

Em um estudo holandés, Van der Boon e cols observaram regressao dos
disturbio de condugdo em mais da metade dos pacientes que apresentaram esses
achados eletrocardiograficos apos o TAVL.™ A regressao dos disturbio de condugéo
também foi observada no estudo israelense de Goldenberg e cols.'*® Esses autores
descreveram que 71% dos 32 pacientes que foram submetidos a implante de marca-
passo apds o TAVI ndo encontravam-se dependentes de estimulacdo cardiaca

artificial no seguimento de 52 semanas.'*®
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3. JUSTIFICATIVA:

O aumento significativo do numero de préteses aorticas implantadas de forma
percutanea realizados no mundo todo tem revelado uma série de riscos e
complicagcdes. Espera-se um aumento do numero de procedimento nos proximos
anos devido ao aumento da expectativa de vida da populacédo e a extensdo do uso
desta técnica a pacientes jovens e de menor risco operatorio.

Esse aumento no numero de procedimentos sera, possivelmente,
acompanhado por um aumento no numero de complicagdes. Os mecanismos
envolvidos e os fatores de risco responsaveis pelas complicacbes precisam ser
melhor esclarecidos antes da ampliagcdo do uso do TAVI.

O desenvolvimento de BRE ou BAV com necessidade de marca-passo
permanece uma complicagcao frequente apds o implante percutaneo de valva aodrtica.
O beneficio clinico alcangado com o uso do TAVI parece ser menor nos pacientes
portadores de marca-passo ou BRE novo apds o procedimento.

A identificagdo de pacientes com risco aumentado para implante de marca-
passo é de grande importancia para prevenir complicagdes relacionadas ao BAV,
como a sincope, a insuficiéncia cardiaca e a morte subita.

Por outro lado, é importante avaliar a dependéncia de marca-passo para
identificar um subgrupo de pacientes sem BAV permanente, nos quais uma conduta
mais conservadora, sem indicacdo de marca-passo, poderia ser adotada.
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4. OBJETIVOS:

4.1 GERAIS
- Determinar a necessidade de marca-passo e a incidéncia de novos disturbios de
condugao apds o TAVI.

4.2 ESPECIFICOS

- Identificar fatores preditores da indicagdo de marca-passo definitivo nos pacientes
submetidos ao TAVI.

- Avaliar o momento de instalagdo do BAVT

- Comparar a mortalidade a longo prazo dos pacientes que desenvolveram disturbios
da conducdo com o restante da populagao estudada.

- Avaliar a dependéncia de marca-passo apos a alta hospitalar.
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5. METODOLOGIA:

5.1 ASPECTOS BIOETICOS:

Todos o0s pacientes submetidos ao TAVI assinaram um termo de
consentimento informado, livre e esclarecido concordando com a realizagdo do
procedimento e concordando com o implante do marca-passo nos casos em que
esse foi indicado. As chefias dos Servigos de Doenga Oro-valvar, de Arritmia, de
Hemodinémica e de Cirurgia Cardiaca do Instituto Nacional de Cardiologia (INC)
tiveram conhecimento do estudo e concordaram com a sua realizacdo. A
participagcédo de 20 pacientes do INC no registro brasileiro de TAVI foi aprovada pelo
comité de ética em pesquisa (CEP) local em 08 de novembro de 2012 com o parecer
de numero 141.298. Nova solicitacdgo ao CEP foi realizada e aprovada em
24/11/2015 com o objetivo de aumentar o tamanho da amostra, e de permitir o
acesso pleno as informagdes dos prontuarios médicos. A aprovagao do CEP pode

ser visualizada no anexo 1.

5.2 DESENHO DO ESTUDO E POPULAGAO AVALIADA:

Estudo de coorte retrospectivo que incluiu pacientes submetidos ao TAVI no
INC, entre o periodo de dezembro de 2011 a junho de 2016. Pacientes que ja eram
portadores de marca-passo antes do implante da prétese ou pacientes portadores
de disfungao de protese adrtica tiveram os dados coletados, mas foram excluidos do
estudo.

Portadores de estenose aodrtica grave sintomatica foram encaminhados para
internacado na enfermaria de doengas orovalvares do INC, a partir do ambulatério ou
de outra instituigdo.

Os pacientes foram avaliados quanto a idade, sexo, IMC, presenca de
sintomas, comorbidades, risco operatério e presenca de aorta em porcelana. Todos
0s pacientes realizaram coleta de sangue, ECG, ecodopplercardiograma
transtoracico e radiografia de torax. Além disso, submeteram-se a coronariografia e
a angiotomografia do coracdo, da aorta, das artérias iliacas e femorais.

O TAVI foi indicado nos portadores de EAo grave sintomaticos considerados
inoperaveis ou com alto risco cirdargico por um Heart Team, composto por
cardiologistas clinicos, intervencionistas e cirurgides cardiacos. A definicdo do risco

cirtrgico foi obtida pelo calculo do EuroSCORE 1."*" A decisdo sobre a melhor forma
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de tratamento, fosse clinico, cirurgico ou TAVI, foi tomada por esse Heart Team que
levou em consideracgao o risco avaliado pelo EUROscore |, além de outras variaveis
que aumentam o risco cirurgico como a presenga de cirrose hepatica, torax hostil,
fragilidade, aorta em porcelana e DPOC. Em todos os casos a decis&o final sobre a
melhor forma de tratamento coube ao Heart Team, e a participacdo nesse estudo
em nada interferiu na tomada de decisao.

A exequibilidade do TAVI foi determinada apods analise de imagens
tomograficas a partir da obtengdo das medidas da aorta, da altura das coronarias e
do calibre das femorais. Os aspectos relativos ao planejamento cirurgico, tais como
a melhor via de acesso e o tipo e tamanho da protese a ser implantada foram
definidos pela equipe cirurgica e de intervencgao.

As préteses disponiveis para o implante foram a CoreValve® da Medtronic, a
Sapien® da Edwards e a Inovare® da Braile. No entanto, a protese CoreValve foi
mais utilizada porque era a protese mais disponivel no INC. A prétese CoreValve®
foi mais indicada nos pacientes que apresentavam menor grau de doenga arterial
periférica e a protese Sapien® foi a mais indicada naqueles com acesso vascular
dificil.?" As vias de acesso empregadas foram a transfemoral, a transapical, a
transadrtica e a artéria subclavia. Os critérios de contra-indicagdo ao TAVI foram
medidas incompativeis com o tipo e o tamanho de proétese disponivel, a presencga de
trombo no VE, uma indicacdo de revascularizagdo miocardica por cirurgia

convencional, uma FE inferior a 20% e uma previs&o de sobrevida inferior a 1 ano.?!

5.3 DESCRIGAO DO PROCEDIMENTO:

Os implantes percutaneos de valva aortica foram realizados na sala hibrida, e
sob anestesia geral na maioria dos pacientes. A pré-dilatagdo com baldo foi sempre
que possivel evitada no intuito de reduzir a incidéncia de disturbios de conducgao,
assim como o implante valvar em uma posicdo mais alta. Um marca-passo
transvenoso temporario foi implantado em todos os pacientes antes do
procedimento. A FC foi elevada para 200 a 220 batimentos por minuto (rapid pacing)
durante a liberag&o da protese.

O implante por via femoral foi realizado por disse¢do ou puncdo da mesma
artéria. O implante por via transapical foi realizado através de mini toracotomia

antero-lateral. A fungéo das proéteses foi avaliada durante o implante pela angiografia
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e pelo ecocardiograma transesofagico. Apos o procedimento todos os pacientes
foram transferidos para a unidade de pds-operatorio.

5.4 COLETA DOS DADOS

Todos os dados foram coletados pela pesquisadora através de revisao de
prontuarios. As variaveis foram anotadas em fichas e posteriormente inseridas em
uma planilha eletrénica. As fichas utilizadas para a coleta de dados encontram-se
disponiveis no anexo 2.

Coletaram-se as seguintes variaveis clinicas da populagao: idade, sexo, IMC,
EuroESCORE, classe funcional, historia de sincope, HAS, diabete, presenca de
DAC, historia de |IAM prévio, angioplastia coronariana ou cirurgia de
revascularizagdo miocardica, AVC, cirrose, DPOC, creatinina superior a 2 mg/dl e
hipertensdo pulmonar superior a 50 mmHg. A presenga de DAC foi definida pela
presenca de estenose superior a 70% em um vaso coronariano na
cineangiocoronariografia.

Todos os eletrocardiogramas disponiveis nos prontuarios médicos foram
ordenados de acordo com o momento da data de sua realizacdo. Esses
eletrocardiogramas foram divididos em 4 grupos: ECGs pré-implante, ECGs
realizados apds o procedimento mas ainda na unidade de terapia intensiva, ECGs
pos procedimento realizados na enfermaria e ECGs realizados no seguimento
ambulatorial.

Os ECGs foram analisados independentemente pela autora e por um
segundo cardiologista do INC. Os intervalos PR e a duragdo dos complexos QRS
foram medidos com auxilio de lupa e régua. Nos casos de divergéncia diagnostica
entre o laudo dos 2 cardiologistas o diagnostico final deu-se por consenso entre as
partes. Os laudos eletrocardiograficos seguiram os critérios definidos pela Diretriz
Brasileira de Eletrocardiografia.’*®

A presenca de disturbio de conducdo foi definida pela presenca de pelo
menos uma das seguintes anormalidades: BAV de 1° grau, BAV de 2° e 3° grau,
BRD, BRE, hemibloqueio anterior esquerdo (HBAE) e hemibloqueio posterior
esquerdo (HBPE). Nos pacientes submetidos a implante de marca-passo definitivo a
indicagao e o dia do implante foram registrados.

Considerou-se disturbio de conducé&o de inicio recente quando este foi

primeiramente detectado apdés o TAVI. Os disturbios da conduc¢ao foram definidos
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como persistentes quando estes encontravam-se presentes em todos os ECG
realizados apos o TAVI.

Os dados ecocardiograficos foram obtidos através de exame transtoracico
uni e bidimensional com Doppler colorido (aparelho E9 Vivid GE). Foram registrados
a etiologia da doencga valvar, os diametros e os volumes do VE, a fragdo de ejecéo,
os gradientes transvalvar maximo e médio, o didmetro do septo interventricular, a
presenca de hipertrofia ventricular esquerda, a medida estimada da pressao sistdlica
da artéria pulmonar e a presenca de calcificacdo valvar mitral. Os laudos
ecocardiograficos seguiram os critérios definidos pela Sociedade Americana de
Ecocardiografia.’®

As medidas do anel adrtico e a presencga de aorta em porcelana foram obtidas
através da angiotomografia. As medidas dos diametros sagital e coronal do anel
aortico foram coletados e o calculo do didametro médio foi obtido pela média dos
seus diametros maior e menor. Préteses com oversizing foram aquelas em que a
razao entre o tamanho da prétese implantada e o didametro médio do anel aértico foi
superior a 1. A presencga de aorta em porcelana foi estabelecida pela presenca de
calcificagdo extensa e circunferencial da aorta toracica.

Os dados relativos ao procedimento foram tamanho e tipo de prétese, técnica
do implante, pré-ditalagdo com baldo, necessidade de segunda prétese, o
desenvolvimento de BAV, de bloqueio de ramo e a profundidade do implante.

O seguimento ambulatorial foi realizado com 1, 3, 6, 12 e 24 meses apos o
TAVI. Os dados clinicos, eletrocardiograficos e ecocardiograficos de cada uma
dessas consultas foram coletados, bem como os dados da ultima consulta
ambulatorial registrada no prontuario.

A dependéncia do marca-passo foi avaliada nos pacientes em que esse
dispositivo foi implantado. A definicdo de dependéncia utilizada foi a presenca de
ritmo de escape com BAV avancado ou com frequéncia cardiaca de escape inferior
a 45 bpm quando da inibicdo do marca-passo.

5.5 CONFLITOS DE INTERESSE:

A pesquisadora principal e seus orientadores ndo tém nenhum conflito de
interesse na realizagdo desse trabalho e n&o tém nenhum interesse particular ou
financeiro no implante de protese aodrtica percutédnea ou no implante de marca-passo

definitivo.
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5.6 ANALISE ESTATISTICA:

A anadlise estatistica foi realizada com auxilio dos programas SPSS e
Microsoft Excel. As variaveis dicotdmicas possivelmente associadas a necessidade
de marca-passo foram determinadas através da confeccdo de tabelas de
contingéncia. O valor de p foi estabelecido através do teste exato de Fisher
bicaudal. As variaveis continuas possivelmente preditoras da necessidade de
implante de marca-passo foram testadas para verificar sua distribuicdo de
probabilidades e de acordo com o resultado foram aplicados testes paramétricos ou
nao paramétricos.

As variaveis com p menor que 0,05 foram consideradas estatisticamente
significativas na analise univariada.

Foram construidas curvas de sobrevida e de sobrevida livre de marca-passo
pelo método de Kaplan-Meier. As comparagdes entre as curvas de sobrevidas dos
pacientes submetidos ao implante dos diferentes tipos de proteses, e dos portadores
e nao portadores de disturbios de conducido foram comparadas através do teste
Log-rank.
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6. RESULTADOS

6.1 DESCRIGCAO DA POPULAGAO (TABELAS 2 A 5):

No periodo de dezembro de 2011 a junho de 2016, 64 pacientes foram
submetidos ao TAVI no INC. Os seus prontuarios foram localizados e revisados pela
pesquisadora. Foram excluidos 5 pacientes portadores de bioprotese adrtica e que
foram submetidos a implante de valve in valve. Também foram excluidos 6 pacientes
com valva aortica nativa com marca-passo definitivo implantado antes de receberem

a indicacao de implante de prétese aortica percuténea. (tabela 2).

Tabela 2 — Comparagao entre os 11 pacientes excluidos e os 53 pacientes que foram acompanhados

Pacientes Excluidos (11) Populagéao do estudo (53)
5 pacientes 6 pacientes com valva 53 pacientes com valva
portadores de nativa portadores de aortica nativa sem marca-
bioprétese adrtica marca-passo passo prévio
Idade (média  DP) 70,4 11,6 8244 78,4+ 8,8
S EEE 3 (60%) 4 (66,7%) 19 (35,8%)
Mortalidade o o 0
hospitalar 1(20%) 1(16,7%) 4 (7,5%)

A idade média dos 53 pacientes incluidos no estudo foi de 78,4 anos, com
mediana de 81 anos e intervalo interquartil variando de 74,5 a 84 anos. O mais idoso
tinha 90 anos e o mais jovem 55 anos. Somente 15 dos 53 (28,3%) pacientes
apresentavam EuroSCORE superior a 15%, e 27 (50,9%) apresentavam
EuroSCORE inferior a 10%. A tabela 3 descreve as caracteristicas dos 53 pacientes
incluidos no estudo.

A tabela 4 descreve os achados eletrocardiograficos de 52 dos 53 pacientes
submetidos ao TAVI. O prontuario de um dos 53 pacientes ndo apresentava nenhum
eletrocardiograma disponivel para analise, mas existe a informagdo de que este
encontrava-se em ritmo sinusal. Dentre os 52 pacientes com ECG disponiveis para
analise, a maior duracdo do intervalo PR encontrada foi de 300 ms, e nenhum
complexo QRS tinha duragao superior a 160 ms.

Na tabela 5 verificam-se as variaveis ecocardiograficas dos 53 pacientes
submetidos ao TAVI. A fragcdo de ejecdo média era de 58,8% com mediana de
62,4%. Dezessete por cento dos pacientes apresentavam uma fracdo de ejecéo
inferior a 40%, sendo a menor fragédo de ejecédo de 19,2%.
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Os didmetros maior, menor e médio dos anéis adrticos foram calculados a
partir da angiotomografia de aorta. Em 6 pacientes os didmetros n&do foram
calculados porque suas angiotomografias ndo foram encontradas. A média do
diametro anular médio dos 47 pacientes com dados disponiveis foi de 2,66 cm.



Tabela 3 — Caracteristicas dos 53 pacientes incluidos no estudo

Idade (média * DP)
Idade mediana [IQR]
Sexo masculino
Superficie corporal (média * DP)
indice massa corporal (média + DP)
Fatores de risco cardiovascular:
Hipertenséo arterial
Diabetes
Dislipidemia
Tabagismo
Doenca arterial coronariana
Historia de infarto do miocardio
ICP prévia
RVM cirdrgica prévia
Outras comorbidades:
Histéria de AVC ou AIT
Presenca de aorta em porcelana
PSAP >50 mmHg
DPOC
Creatinina >2 mg/d|
Cirrose
Sintomatologia pré-implante:
Histdria de sincope
NYHA Il
NYHA Il ou IV

Uso medicagao cronotropica negativa:

B-bloqueadores
Bloqueadores canal calcio
Amiodarona
Digoxina
Etiologia da doenca valvar:
EAo degenerativa
Valva aortica bicuspide
Indicacdo para o implante de TAVI:
EAo grave sintomatica
Dupla les&o aodrtica
EuroSCORE:
EuroSCORE mediana [IQR]
EuroSCORE entre 10 e 15%
EuroSCORE >15%

Nudmero/Total e (%)

78,4 + 18,11
81 [74,5 — 84]
19/53 (35,8%)
1,69 £ 0,24
26,13 + 5,22

47/53 (88,7%)
14/53 (26,4%)
48/53 (71,7%)
11/53 (20,8%)
28/53 (52,2%)

5/53 (9,41%)
10/53 (18,9%)

6/53 (11,3%)

7/53 (13,2%)
12/53 (22,6%)
13/53 (24,5%)
19/53 (17,0%)
4/53 (6,90%)
2/53 (3,80%)

9/53 (17,0%)
10/53 (18,9%)
43/53 (79,1%)
30/53 (56,6%)
25/53 (47,2%)
1/53 (1,90%)
2/53 (3,80%)
5/53 (9,40%)

50/53 (94,3%)
3/53 (5,70%)

52/53 (98,1%)
1/53 (1,90%)

10,8 [7,95 - 16,81]

11/53 (20,7%)
15/53 (28,3%)

44

DP = Desvio padrao, IQR = Intervalo interquartil, ICP = interveng¢ao coronariana percutanea,
RVM = revascularizagdo miocardica, AVC = Acidente vascular cerebral, AIT = ataque
isquémico transitério, DPOC = doenga pulmonar obstrutiva crénica
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Tabela 4 — Caracteristicas eletrocardiograficas dos pacientes

Numero/Total e (%)
Ritmo cardiaco:

Ritmo sinusal 39/53 (73,6%)
Fibrilag&o ou flutter atrial 14/53 (26,4%)
FC (média £ DP) 72 bpm £ 13,2
FC <60 bpm 8/52(15,1%)
Bloqueio AV do 1° grau 7/41 (13,2%)
Intervalo PR mediana [IQR] 160 ms [160 — 200]
Duracao do QRS mediana [IQR] 100 ms [80 — 140]
BRE 9/52 (17,0%)
BRD 9/52 (17,0%)
HBAE 11/52 (20,8%)
HBPE 0/52  (0%)
BRE ou BRD 18/52 (34,0%)
BAV do 1° grau ou bloqueio de ramo 20/52 (38,4%)

BRE = bloqueio de ramo esquerdo; BRD = bloqueio de ramo direito; HBAE = hemibloqueio
anterior esquerdo; HBPE = hemibloqueio posterior esquerdo;
BAV = bloqueio atrio-ventricular.

Tabela 5 — Caracteristicas ecocardiograficas dos pacientes

Numero/Total

Fracao de ejecdo do VE:

FE do VE (média + DP) 58,83 £ 16,67

FE do VE <40% 9/53 (17,0%)

FE do VE <50% 13/53 (24,5%)
Volumes do VE em ml:

Vol Sist Final VE mediana [IQR] 47,4 [24,3 — 83,9]

Vol Diast Final VE mediana [IQR] 118,2 [85,4 — 169,9]
Diametros do VE em cm:

Diam Sist Final VE (média £ DP) 3,54+£1,2

Diam Diast Final VE (média + DP) 51+1,0
Gradientes VE/AO em mmHg:

Grad VE/AO méd (média + DP) 53,4 + 18,7

Grad VE/AO max (média £+ DP) 80,8 £ 22,6
Espessura septo IV em cm (média * DP) 1,19 £ 0,22
Hipertrofia do VE 44/53 (83,0%)
Calcificagao anular mitral 28/53 (52,8%)
B::?)Tetro médio anel aértico em cm (média £ 2,66 + 0,45

*Os didmetros do anel adrtico foram calculados a partir dos resultados da angiotomografia
de térax. FE=fragao de ejecao; VE=ventriculo esquerdo.

6.2 DESCRIGAO DO PROCEDIMENTO (TABELA 6):

Todas as proéteses foram implantadas na sala hibrida. O operador principal foi
um membro da equipe de cirurgia cardiaca do INC em 44 dos 53 procedimentos, ou
um membro da equipe de hemodinamica do INC em 9 dos 53 procedimentos. Na
maioria dos pacientes (39 de 53) a protese implantada foi a CoreValve®. Oito
receberam a protese Sapien® e 6 a protese Inovare® (tabela 6). Todos os pacientes
que receberam protese Sapien® foram submetidos a pré-dilatagdo. Em 7 pacientes
foi necessario o implante de uma segunda protese (CoreValve® in CoreValve®). O
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tamanho médio das proteses implantadas foi de 27 mm. Vinte e sete dos 47
pacientes (57,4%) com angiotomografia disponivel implantaram préteses maiores do
que o diametro anular aodrtico médio, as chamadas préteses com
sobredimensionamento ou oversizing.

A artéria femoral foi a via de acesso mais utilizada (81% dos casos) seguida
pela via transapical. Em 2 pacientes houve necessidade de conversdo para
procedimento cirurgico com circulagdo extracorporea. Esses 2 pacientes haviam

recebido préteses Inovare® por via transapical.

Tabela 6 — Variaveis relacionadas ao procedimento

Numero/Total

Tipo de proétese:
CoreValve® 39/53 (73,6%)
Sapien® 8/53 (15,1%)
Inovare® 6/53 (11,2%)
Pré-dilatacao com balao 16/53 (30,2%)
Necessidade de 2° valva (valve in valve) 7/53 (13,2%)
Tamanho da prétese em mm (média + DP) 27 +2,60
Tamanho prétese / diametro anular (média + DP) 1,06 £ 0,16
Oversizing 27147 (57,4%)

Vias de acesso:
Femoral 43/53 (81,1%)
Transapical 6/53 (11,3%)
Transaodrtica 3/53 (5,70%)
Artéria subclavia 1/53 (1,90%)

6.3 EVOLUGCAO CLINICA:

Obitos durante a internagdo: Quatro dos 53 pacientes (7,5%) faleceram
antes da alta hospitalar. Todos os ébitos ocorreram em pacientes do sexo feminino.
Duas dessas mulheres tinham sido submetidas a implantes de prétese CoreValve®
e 2 a implante de protese Inovare®. (figura 5)

Nenhum dos 53 pacientes submetidos ao implante faleceu no centro cirurgico.
Trés faleceram no pdés-operatério nas primeiras 24 horas de implante. O quadro 1
descreve a evolucao dos pacientes que faleceram antes da alta hospitalar.
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Quadro 1 — Quatro pacientes que faleceram antes da alta hospitalar

Mulher de 89 anos faleceu apds tentativa infrutifera de implante de protese Inovare® por via
transapical, complicada por laceracdo do VE e por BAVT com necessidade de marca-passo
provisorio.

Mulher de 75 anos submetida a implante de CoreValve® apresentou BAVT com assistolia prolongada
nao responsiva a estimulagdo com marca-passo transcutaneo e transvenoso.

Mulher de 69 anos submetida a implante de prétese Inovare® por via transapical evoluiu com
sangramento no pés-operatério, retornou ao centro cirdrgico sendo realizada uma rafia do VE.
Faleceu na unidade de pds-operatério em choque e com bradiarritmia ndo responsiva a estimulagao
Com marca-passo provisorio.

Mulher de 57 anos faleceu 48 dias apds o implante do TAVI, mas antes da alta hospitalar. Essa
paciente havia sido submetida a implante de CoreValve® por via transaédrtica. Essa prétese foi
implantada em posicdo demasiadamente baixa, a paciente desenvolveu um BRE e faleceu em
insuficiéncia cardiaca.

Duracdao da internagdo: A mediana de dias de internagdo na terapia
intensiva foi de 2,5 dias (intervalo interquartil: 2 a 5 dias). A mediana de dias de
internagao hospitalar apos o implante do TAVI foi de 9 dias (intervalo interquartil: 7 a
14 dias).

Implante de marca-passo definitivo durante a evolugao hospitalar: Dos
53 pacientes incluidos no estudo, 16 (30,18%) foram submetidos a implante de
marca-passo definitivo antes da alta hospitalar. Todos haviam sido submetidos a
implante de CoreValve® (figura 5). Em 11 pacientes o marca-passo foi implantado
ainda na sala hibrida, por decisdo da equipe cirurgica/anestésica, imediatamente
ap6s o TAVI. O critério utilizado para a indicacdo de marca-passo definitivo foi a
presenca de BAV de alto grau ou de ritmo intrinseco inferior a 45 batimentos por
minuto durante a inibicdo do marca-passo temporario. Em 4 pacientes a indicagao e
o implante do marca-passo foram realizados mais de 1 dia apdés o TAVI, porém
antes da alta da unidade de terapia intensiva. Em 1 caso a indicagao e o implante do
marca-passo ocorreu apos a alta para a enfermaria, mas antes da alta hospitalar. O
quadro 2 descreve os 5 pacientes que foram submetidos a implante de marca-passo
mais de 24 horas apds o TAVI, porém antes da alta hospitalar.
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Quadro 2 — Cinco pacientes submetidos a implante de marca-passo mais de 24 horas ap6s o TAVI

Homem de 83 anos com BRE prévio desenvolveu BAV de 1° grau com PR de 340 ms imediatamente
apos o TAVI. Apresentou BAVT no 3° dia apds o TAVI.

Mulher de 82 anos com BRE prévio desenvolveu BAV de 1° grau com PR de 280 ms, foi submetida a
Holter de 24 horas que documentou BAV do 2° grau de nivel infra-His. Foi submetida a implante de
marca-passo 8 dias apds o TAVI. (ECG disponivel no anexo 3, figuras 1A, 1B e 1C).

Homem de 74 anos com BRE prévio e fibrilagdo atrial permanente evoluiu com bradicardia importante
e ciclos RR regulares.Foi submetido a implante de marca-passo 13 dias apés o TAVI (ECG encontra-
se disponivel no anexo 3, figuraa 2A e 2B).

Mulher de 78 anos com HBAE evoluiu com BRE apds o TAVI e no 2° dia apds o procedimento
apresentou BAVT que motivou o implante de marca-passo.

Homem de 86 anos com histéria de fibrilagdo atrial e de BRD, teve alta da terapia intensiva 2 dias
apos o TAVI com FC de 56 bpm. No dia seguinte teve uma sincope. Foi documentada fibrilagdo atrial
com intervalos RR regulares e FC inferior a 45 bpm.

Quarenta e nove pacientes receberam alta hospitalar. O predominio do sexo
feminino manteve-se nessa populagao (anteriormente de 64,1%, agora de 61,2%). A
idade mediana dos que receberam alta hospitalar foi de 81,5 anos com intervalo
interquartil de 75,2 a 84 anos. Trinta e sete dos 49 pacientes (75,5%) foram
submetidos a implante de protese CoreValve®, 8 a implante de prétese Sapien® e 4
a implante de prétese Inovare®.

Dezesseis dos 49 pacientes (32,6%) que receberam alta hospitalar foram
submetidos a implante de marca-passo durante a internagdo. A tabela 7 compara as
caracteristicas desses 16 pacientes com as caracteristicas dos 33 que receberam
alta hospitalar sem a necessidade de implante de marca-passo.

O percentual de pacientes com complexos QRS >120 ms e com BAV do 1°
grau foi maior no grupo que recebeu alta hospitalar com marca-passo definitivo do
que naqueles que nao necessitaram desse dispositivo (tabela 7). Um QRS >120 ms
estava presente em 68,8% dos pacientes que implantaram marca-passo e em 28,1%
daqueles que n&o implantaram (Odds ratio: 5,62; 1C95% 1,52 a 20,80; p = 0,012). O
BAV do 1° grau foi encontrado em 50% dos pacientes que implantaram marca-passo
e em 7,1% daqueles que nao implantaram (Odds ratio: 13,00; IC95% 1,95 a 86,80; p
= 0,008).

O percentual de pacientes com BRE, com BRD e com HBAE também foi mais
alto entre os pacientes que receberam implante de marca-passo definitivo, mas
esses achados ndo foram estatisticamente significativos (tabela 7). BRD e BRE
foram encontrados respectivamente em 31,3% e em 30% dos que implantaram
marca-passo e em 12,5% e 9,4% daqueles que ndo implantaram, (BRE: Odds ratio:
3,18; 1C95% 0,72 a 14,1; p = 0,13; BRD: Odds ratio: 4,39; 1C95% 0,89 a 21,5; p =
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0,097).

O implante de CoreValve® se associou ao implante de marca-passo de modo
estatisticamente significativo (Odds ratio: 1,76; 1C95%: 1,33 a 2,33; p=0,005).
Préteses de tamanho maior também associaram-se a uma maior necessidade de
implante de marca-passo definitivo (tabela 7).

A duracgdo da internagédo hospitalar foi semelhante no grupo que necessitou
de implante de marca-passo definitivo e no grupo que recebeu alta hospitalar sem
implantar esse dispositivo. Nos 16 pacientes submetidos a implante de marca-passo
a mediana de dias de internacdo hospitalar desde o TAVI foi de 10 dias com
intervalo interquartil variando de 7 a 15 dias. Nos 33 pacientes que nao foram
submetidos a implante de marca-passo a mediana de dias de internagao hospitalar
desde o implante do TAVI foi de 9 dias com intervalo interquartil variando de 6 a 14
dias. Essa pequena diferenga nao foi estatisticamente significativa.



51

Tabela 7 — Comparagao entre as caracteristicas dos pacientes que receberam alta
hospitalar com e sem marca-passo definitivo

Variaveis clinicas:
Idade (média + DP)
Idade mediana [IIQ]
Sexo masculino
Hipertenséo arterial
Diabetes
Dislipidemia
Tabagismo
D. arterial coronariana
Historia de infarto miocardio
ICP prévia
RVM cirargica prévia
Historia de sincope

Uso medicagao cron. negativa

Euroescore mediana [IQR]

Variaveis eletrocardiograficas:

FC (média £ DP)

FC <60 bpm

Duracdo do QRS em ms
mediana [IQR]

QRS 2120 ms

Intervalo PR mediana [IQR]
Fibrilagcao ou flutter atrial

Bloqueio AV do 1° grau

BRE
BRD
HBAE
Variaveis ecocardiograficas:
FE do VE (média £ DP)

Grad VE AOmax (média+ DP)
Diam. anular m. (médiatDP)*
Espes. septo IV (média + DP)

HVE no ECO
Calcificagao anular mitral

Variaveis relativas ao implante:

Implante de CoreValve®

Necessidade de 2° valva

Implante baixo

Acesso femoral

Tamanho protese em mm
(média + DP)

Tamanho protese/diametro
anular® (média £ DP)

33 pacientes
receberam alta
hospitalar sem

marca-passo

definitivo

79,09 + 8,46
82 [77 a 84]
12/33 (36,4%)
29/33 (87,9%)
10/33 (30,3%)
22/33 (66,7%)
8/33 (24,2%)
17/33 (51,5%)
5/33 (15,2%)
6/33 (18,2%)
6/33  (19%)
7/33 (21,2%)
19/33 (57,6%)
10,9 [8,57 - 17,65]

72,78 £ 11,29
4/32 (12,5%)
100 [80 — 120]

9/32 (28,1%)

160 [160 — 200]
7/33 (21,2%)

2128 (7,1%)

4/32 (12,5%)
3/32 (9,4%)
5/32 (15,6%)

58,78 + 17,82
80,0 + 23,1
2,55 + 0,42
1,15 £ 0,22

26/33 (78,8%)

15/33 (45,5%)

21/33 (63,6%)

3/33 (9,1%)
2133 (6,1%)
27/33 (81,8%)

26,87 £ 2,50

1,08 £ 0,15

16 pacientes
implantaram
marca-passo
definitivo
durante a
internagéao

78,63 +8,4
8174 a 85,2]
7/16 (43,8%)
14/16 (87,5%)
3/16 (18,8%)
12/16  (75%)
2/16 (12,5%)
9/16 (53,3%)
0/16 (0,0%)
4116  (25%)
0/16 (0,0%)
116 (6,3%)
9/16 (56,3%)

10,25 [6,92 — 14,20]

73,43 + 16,8
4/16 (25%)

140 [100 a 160]

11/16 (68,8%)

190 [160 a 250]
6/16 (37,5%)

5/10 (50,0%

)
5/16 (31,3%)
5/16 (30,0%)
5/16 (31,3%)

55,65 + 14,88
80,0 + 20,4
2,84 + 0,51
1,23+ 0,19

15/16 (93,8%)

10/16 (62,5%)

16/16 (100%

)
4/16 (25%)
2/16 (12,5%)
15/16 (93,8%)

28,56 + 1,96

1,04 £ 0,18

Odds ratio,
(IC 95%),
valor P

NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS

NS
NS

p=0,013

5,62 (1,52 — 20,80)
p=0,012

NS

NS

13,00 (1,95 — 86,80)

p = 0,008
NS
NS
NS

NS
NS
NS
NS
NS
NS

1,76 (1,33 — 2,33)
p = 0,005

NS

NS

NS

p=0,015

NS

* informacdo disponivel para 47 pacientes (29 receberam alta sem marca-passo e 14 implantaram)
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6.4 EVOLUGAO AMBULATORIAL:

Evolucao ambulatorial dos 16 pacientes submetidos a implante de
marca-passo: Quatro dos 16 (25%) pacientes que receberam alta hospitalar apés
implante de marca-passo cardiaco definitivo faleceram ao longo do seguimento
ambulatorial. A mediana de seguimento desde o TAVI foi de 215 dias com intervalo
interquartil de 72,5 a 791 dias. O quadro 3 descreve as caracteristicas e as causas

de 6bito desses 4 pacientes.

Quadro 3: Quatro pacientes com marca-passo que faleceram durante o seguimento
ambulatorial

Mulher de 89 anos submetida a implante de uma primeira CoreValve® que migrou para raiz adrtica foi
submetida a implante de uma segunda CoreValve® no mesmo procedimento e a implante de marca-passo
definitivo DDDR devido a BAVT. Recebeu alta hospitalar, foi reinternada em insuficiéncia cardiaca e faleceu
com choque refratario 64 dias ap6s o TAVI.

Homem de 68 anos com BRD prévio e fibrilagdo atrial permanente antes do TAVI. Foi submetido a implante de
CoreValve®, evoluiu com BAVT e foi submetido a implante de marca-passo VVIR ainda no centro cirurgico.
Faleceu de neoplasia gastrica com hemorragia digestiva 326 dias apds o TAVI. (ECG encontra-se disponivel no
anexo 3, figuras 3A e 3B).

Homem de 82 anos portador de BAV do 1° grau e de BRD com HBAE. Desenvolveu BAVT durante implante de
CoreValve® que foi posicionada demasiadamente baixa, dentro da cavidade do VE. Evoluiu com insuficiéncia
adrtica moderada e faleceu de insuficiéncia cardiaca complicada por pneumonia 735 dias apds o TAVI.

Homem de 76 anos portador de BRD foi submetido a implante de uma primeira CoreValve® que migrou para
raiz adrtica sendo submetido a implante de uma segunda CoreValve® no mesmo procedimento e a implante de
marca-passo definitivo DDDR por BAVT. Faleceu de causa desconhecida 106 dias apds o TAVI.

Os marca-passos dos 12 pacientes sobreviventes foram interrogados ao
longo do seguimento ambulatorial. Sessenta e seis por cento desses pacientes
foram considerados dependentes desse dispositivo. Nesses 12 pacientes o
percentual de estimulacdo do ventriculo direito foi de 81,4%.

Evolucao ambulatorial dos pacientes que receberam alta hospitalar sem
implante de marca-passo: Os 33 pacientes que receberam alta hospitalar sem a
necessidade de marca-passo definitivo foram acompanhados ambulatorialmente,
com mediana de seguimento desde o TAVI de 370 dias, intervalo interquartil de 134
a 462 dias. Trés foram submetidos a implante de marca-passo definitivo durante o
seguimento. Um deles faleceu de AVC isquémico 162 dias apds a instituicdo de
estimulagdo cardiaca artificial. Outros 4 pacientes faleceram ao longo do
seguimento. O quadro 4 descreve as caracteristicas dos 3 pacientes que foram

submetidos a implante de marca-passo durante o seguimento ambulatorial e as
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caracteristicas dos que faleceram durante o seguimento ambulatorial.

Quadro 4: Pacientes submetidos a implante de marca-passo e Obitos durante o seguimento
ambulatorial:

Mulher, 81 anos, submetida a implante da prétese Sapien®, evoluiu com BRE intermitente durante a evolugao
na terapia intensiva. Recebeu alta hospitalar sem BRE e com complexo QRS de 100 ms. Foi submetida a
implante de marca-passo em virtude de doenga do nédulo sinusal 634 dias apds o TAVI. (ECG disponivel no
anexo 3, figuras 4A, 4B, 4C e 4D).

Mulher, 77 anos, submetida a implante de CoreValve® por via transaértica, desenvolveu BRE no pds implante.
Recebeu alta hospitalar com BRE e QRS de 160 ms. Foi submetida a implante de marca-passo definitivo 1166
dias apos o TAVI em virtude de BAV 2° grau 2:1.

Homem, 79 anos, submetido a implante de CoreValve®, desenvolveu BAV do 1° grau e BRE novos durante a
evolugdo hospitalar (PR 300 ms e QRS 120 ms). Foi reinternado com fibrilagdo atrial paroxistica e BAV
avangado. Implantou marca-passo definitivo DDDR 1392 dias apds o TAVI. Faleceu com AVC isquémico 1564
dias apds o TAVI.

Mulher, 84 anos, submetida a implante de vavula Sapien® por via transfemural complicada por dissec¢do do
tronco da corondria esquerda e por amputacdo do membro inferior esquerdo. Recebeu alta hospitalar mas
apresentou complica¢Ges infecciosas relacionadas a amputacdo do membro inferior. Faleceu de causa
desconhecida 574 dias apds o TAVI.

Homem, 61 anos, portador de insuficiéncia renal em tratamento dialitico, evoluiu com BRE intermitente
durante a internacdo apds implante de protese Inovare® por via transapical. Faleceu de sepse relacionada ao
cateter de hemodidlise 457 dias apos o TAVI.

Mulher, 72 anos portadora de EAo com disfungcdo moderada do VE (FE 38%) foi submetida a implante de
protese CoreValve®, apresentou BRE intermitente durante a evolug¢do hospitalar e manteve a disfungao
ventricular durante a evolu¢do ambulatorial. Faleceu de causa indeterminada 391 dias apds o TAVI.

Homem, 78 anos, portador de FA permanente. Foi submetido a implante de CoreValve® por via transadrtica. A
protese foi posicionada demasiadamente baixa, dentro da cavidade do VE. Evoluiu com BRE novo e
insuficiéncia adrtica moderada a grave. Foi reinternado diversas vezes por insuficiéncia cardiaca sendo
submetido a implante de outra CoreValve®. Faleceu 1082 dias apds a 1° TAVI. (ECG encontra-se disponivel no
anexo 3, figuras 5A e 5B).

A fracdo de ejecdo do VE aferida durante o seguimento ambulatorial dos
pacientes que receberam alta hospitalar com ritmo de marca-passo ou com BRE foi
inferior a fracdo de ejecao aferida durante o seguimento ambulatorial dos pacientes

que receberam alta sem marca-passo ou BRE (56% x 63%; p = 0,098).

6.5 EVOLUGAO ELETROCARDIOGRAFICA:

Pacientes sem novos disturbios de condugao apés o TAVI: Doze dos 52
(23%) pacientes com ECG disponiveis para analise ndo desenvolveram novos
disturbios da conducdo apos o TAVI. Oito desses pacientes apresentavam condugao
AV e interventricular normal antes do TAVI e permaneceram sem nenhuma
alteracdo da conducdo apds o procedimento. Dois pacientes apresentavam BRE
antes do TAVI e permaneceram com BRE apds o procedimento. Um paciente tinha
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um HBAE antes do TAVI e persistiu com HBAE apds o procedimento e um paciente
que apresentava BAV do 1° grau com BRD manteve essas alteragbes
eletrocardiograficas apos o implante, mas faleceu 574 dias apos o TAVI (figura 6;
quadro 4, linha 4)

Pacientes com novos disturbios de conduc¢ao apoés o TAVI: Quarenta dos
52 pacientes (77%) desenvolveram novos disturbios de condugao, sendo 23 novos
disturbios da conducdo atrio-ventricular, 13 novos disturbios da condugao
interventricular e 4 novos distlrbios da condugdo mistos (BAV do 1° grau e BRE
concomitante) (figura 6).

Os ECGs de 2 pacientes que implantaram marca-passo definitivo apdés o
desenvolvimento de BAVT no centro-cirurgico estdo disponiveis nas figuras 6 e 7 do
anexo 3. Dois pacientes que desenvolveram BRE isolado e um que desenvolveu
BAV de 1° grau e BRE concomitante possuem ECGs ilustrados nas figuras 8, 9 e 10
do anexo 3.

Destaca-se que os 5 pacientes que desenvolveram BAV de 1° grau isolado
tiveram uma 6tima evolugdo, nenhum deles faleceu ou implantou marca-passo e que
em 3 deles o BAV do 1° grau desapareceu ao longo do acompanhamento. Por outro
lado, 6 dos 18 pacientes que desenvolveram bloqueio AV do 2° e 3° graus
faleceram, 2 durante a internagao inicial e 4 ao longo do seguimento ambulatorial
apos o implante de marca-passo (figura 6).

A evolugdo dos 16 pacientes com BRE novo também nado foi boa. Dois
desses individuos faleceram durante a internacdo inicial, e 4 faleceram durante o
seguimento ambulatorial. Trés dos 10 pacientes que sobreviveram foram submetidos
a implante de marca-passo durante o seguimento ambulatorial. Destaca-se que em
2 dos pacientes que faleceram e em 2 dos pacientes que implantaram marca-passo
o BRE era intermitente e havia regredido antes do obito ou antes do implante do

marca-passo (figura 6).
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6.6 SOBREVIDA DOS PACIENTES SUBMETIDOS AO TAVI

Obitos: A mediana de seguimento dos 53 pacientes submetidos ao TAVI foi
de 363 dias com intervalo interquartili de 86,5 a 755,5 dias. Ao longo desse
seguimento 13 (24,5%) faleceram. Somente 7 pacientes tiveram um seguimento
superior a 3 anos, 6 deles encontram-se vivos e 1 faleceu 1564 dias apos o TAVI. A
sobrevida dos pacientes que tinham ECG com morfologia de BRE (BRE prévio ou
BRE novo ou que necessitaram de implante de marca-passo) foi semelhante a dos
pacientes sem ECG com morfologia de BRE. A sobrevida dos pacientes que nao
desenvolveram novos disturbios da condugao foi superior a daqueles com novos
disturbios da conducdo, no entanto esse resultado ndo foi estatisticamente
significativo (p=0,26). (figura 7).

Implante de marca-passo: Dezenove (35,8%) dos 53 pacientes implantaram
marca-passo ao longo do seguimento. A sobrevida livre de implante de marca-passo
foi significativamente menor no grupo de pacientes que implantaram CoreValve®,
nos pacientes que tinham BAV 1° grau antes do TAVI e naqueles com complexo
QRS maior que 120 ms antes do TAVI. A sobrevida livre de implante de marca-
passo também foi menor nos pacientes que tinham BRD antes do implante do TAVI,

mas esse resultado ngo foi estatisticamente significativo (p = 0,08). (figuras 8 e 9).
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~I1Sem novos dist. condugio

Com novos dist. conducao
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Figura 7B: Comparag¢do da curva de sobrevidas dos pacientes com BRE ou com ritmo de
marca-passo e da curva de sobrevida daqueles sem BRE e sem ritmo de marca-passo.
Figura 7C: Comparagdo entre a sobrevida dos pacientes que desenvolveram e que nao

desenvolveram novos disturbios da condugao
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Figura 9a: Comparagdo entre a sobrevida livre de marca-passo nos pacientes com BRD antes do TAVI
e naqueles sem BRD. Figura 9b: Comparagdo entre a sobrevida livre de marca-passo nos pacientes
com QRS > 120 ms e naqueles com QRS < 120 ms. Figura 9c: Comparacdo entre a sobrevida livre de
marca-passo nos pacientes com BAV do 1° grau antes do TAVI e naqueles sem BAV do 1° grau.
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Sobrevida livre de 6bito ou de implante de marca-passo por tipo de valva
implantada: Vinte e sete dos 53 pacientes submetidos ao TAVI (50,9%) faleceram
ou implantaram marca-passo. Esse desfecho combinado ocorreu menos
frequentemente nos pacientes submetidos a implante de protese Sapien® (2 de 8
pacientes faleceram ou implantaram marca-passo = 25%), e mais frequentemente
nos submetidos a implante de CoreValve® (22 de 39 pacientes faleceram ou
implantaram marca-passo = 56,4%). Nos pacientes submetidos a implante de
prétese Inovare® o desfecho combinado ocorreu em 3 dos 6 pacientes. Essas
diferengas n&o foram estatisticamente significativas. (figura 10)
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7. DISCUSSAO:

7.1 NECESSIDADE DE MARCA-PASSO APOS O TAVI:

O TAVI é uma forma de tratamento menos invasiva para pacientes com EAo
grave sintomatica de alto risco cirurgico ou considerados candidatos inapropriados a
cirurgia cardiaca.?%26:27:28:30,36

O estudo PARTNER demonstrou que o TAVI reduz significativamente todas
as causas de mortalidade, re-internagdes e sintomas cardiacos quando comparado
com o tratamento conservador.?® Esse mesmo estudo demonstrou que a sobrevida
dos pacientes submetidos ao TAVI € comparavel a dos pacientes submetidos ao
tratamento cirtrgico convencional, embora com taxas de complicagées distintas.?

Apesar dos resultados clinicos favoraveis alcangados com o TAVI,
complicagbes como o desenvolvimento de BRE e de BAV com necessidade de
marca-passo suscitam preocupagao.

As anormalidades da condugao AV e interventricular presentes na doencga
valvar aortica’>’” tornam-se ainda mais frequentes apos o TAVI***? e apés a troca

valvar cirtrgica.*’*%7®

Essas anormalidades s&o explicadas em parte pela
proximidade do nodo AV e do ramo esquerdo com a valva aértica.®®

No presente estudo, a presenga de BAV de 1° grau ou de bloqueio de ramo
prévios foi observada em 38,4% da populagdo. Estudos prévios ja haviam
demonstrado que pacientes portadores de EAo apresentam aumento dos intervalos
A-H e H-V no eletrograma do feixe de His.”"’

Qualquer manipulacédo da valva adrtica pode levar a ocorréncia de disturbios
de condugdo.>**° Cribier e cols. relataram uma incidéncia de BAVT de 3,5 a 4,0%
apos valvoplastia com baldo na presenca de uma valva adrtica calcificada.’°

A ocorréncia de disturbios de conducao e a necessidade de marca-passo sao
complicacdes reconhecidas da troca valvar adrtica cirtirgica.*” Cerca de um terco
dos pacientes desenvolvem BRE no pos-operatorio de cirurgia de troca valvar
adrtica.”®®® A necessidade de marca-passo varia de 3 a 8% e esta relacionada a
injuria do sistema de condugédo durante a ressecg¢do da valva doente e a isquemia
miocardica.*’*®

A necessidade de marca-passo € bem maior nos pacientes submetidos ao
TAVI quando comparada com a dos submetidos a cirurgia.45 Uma explicacdo pode

ser o perfil da populacdo de maior risco que é selecionada para o implante
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percutaneo.’”® Uma metandlise publicada por Jilaihawi e cols. demonstrou que
pacientes submetidos ao TAVI tinham pior funcao renal, maior incidéncia de infarto e
de insuficiéncia respiratoria e um EuroSCORE maior quando comparado com o
grupo cirtrgico de mesma idade.*

39145 mas é mais

O TAVI pode lesar o sistema de condugdo em varios niveis,
provavel que o fagca onde o feixe de His emerge na superficie ventricular da VSVE. 81
Durante o implante da protese, a compressdo do septo membranoso e do nodo AV
adjacente pode levar ao aparecimento de disturbios da conducéo.>®

O TAVI provocou o aparecimento de disturbio de condugdo em 40 dos 52
pacientes incluidos no presente estudo (77%), sendo 23 com disturbios da condugao
AV, 13 com disturbios da condugao interventricular e 4 com disturbios da condugao
mistos (BAV do 1° grau e BRE concomitante). O BAVT foi o distdrbio de condugao
mais frequente (17 pacientes), seguido pelo BRE, presente em 16 pacientes.

Um estudo de 30 pacientes realizado por Calvi e cols. observou novos
disturbios da conducdo em 68% dos pacientes submetidos ao TAVI. O BRE foi o
disturbio mais frequente, presente em 45,8% da populacéo estudada.'®!

Setenta e sete por cento dos 64 pacientes avaliados por Fraccaro e cols.
apresentaram piora de um disturbio de condugao pré-existente ou desenvolveram
um disturbio de condugao apos o TAVI. Esse percentual foi idéntico ao observado no
presente estudo. Novamente, o BRE foi o disturbio de condugdo mais frequente,
presente em 44% dos casos.'®

Dezesseis dos 53 pacientes (30,2%) incluidos no presente estudo
submeteram-se a implante de marca-passo definitivo durante a hospitalizagao
indice. O BAVT foi a indicagao de implante de marca-passo em 15 dos 16 pacientes.

Em uma revisao de 42 estudos, a indicagdo de implante de marca-passo apés
o TAVI variou de 4 & 51%.* A maior incidéncia foi descrita por Akin e cols. e a
menor foi observada no estudo de Eltchaninoff e cols.** A necessidade de marca-
passo apos o TAVI foi proporcional ao numero de proteses CoreValve® implantadas
nesses 42 estudos.*® Todas as proteses do estudo de Akin e cols. foram
CoreValve®.** A maioria dos pacientes do presente estudo (73,6%) implantou
prétese CoreValve®, o que poderia justificar a elevada taxa de implante de marca-
passo definitivo observada.

Destaca-se que a populacdo do presente estudo € um pouco distinta da

desses 42 estudos. A média da idade dos pacientes incluidos neste estudo foi de
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78,4 anos e a mediana do Euroscore foi de 10,8%. Esses achados podem indicar
um perfil de pacientes mais saudaveis em comparagao com a populagdo dos 42
estudos, nos quais a idade da populagdo e o EuroSCORE eram maiores (tabela 1
pagina 32).

No presente estudo a maioria dos bloqueios atrio-ventriculares (11 dos 16
pacientes) ocorreu no momento do TAVI. Isto reforga a hipétese de que a principal
causa de BAV seria o trauma direto do sistema de condugao durante dilatagdo com
baldo e a expansado da prétese. A expansao completa do stent de nitinol ocorre
alguns dias apds o implante da prétese CoreValve®,*'?" o que poderia ser uma
explicacao para a ocorréncia de BAVT mais tardiamente nos outros 5 pacientes.

A indicagdo de implante de marca-passo definitivo de 11 dos 16 pacientes
ocorreu ainda na sala hibrida, por decisdo da equipe cirurgico-anestésica,
imediatamente apds o TAVI. O critério utilizado para indicagdo do marca-passo foi a
presenca de BAV de alto grau ou ritmo intrinseco inferior a 45 batimentos por minuto
durante a inibigdo do marca-passo temporario. Os pacientes restantes foram
submetidos a implante de marca-passo mais de 24 horas apos o TAVI, porém antes
da alta hospitalar. E possivel que essa conduta algo agressiva de indicagdo de
marca-passo possa ter contribuido para que mais dispositivos tenham sido
implantados neste estudo.

O implante precoce de marca-passo definitivo apds o TAVI justifica-se em um
cenario de uma populacido idosa e com doenga cardiaca estrutural. Os potenciais
problemas relacionados com o uso do marca-passo provisorio transvenoso, tais
como perfuragdo ventricular, infecgdo, imobilizagdo prolongada e maior tempo de
permanéncia hospitalar contribuem para diminuir o limiar de indicacdo de
estimulacao cardiaca artificial definitiva.

Uma parcela significativa de pacientes nao foi submetida a valvoplastia com
baldo (69,8%) antes do implante da prétese. Essa conduta conservadora pode ter
conferido uma protecdo contra o risco de BAV na populacdo estudada.
Anormalidades do sistema de condugao sao observadas em metade dos pacientes
submetidos a valvoplastia antes do TAVI.*> O baldo utilizado para pré-dilatar a valva
nativa antes do TAVI pode levar a lesbes isquémicas e mecanicas reversiveis,
explicando a recuperagdo evolutiva da condugdo ap6s o TAVI.?" Grube e cols.
demonstraram a seguranga e a eficacia do implante da CoreValve® sem o uso de

pré-dilatagao.'®?
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O implante de marca-passo defintivo ndo aumentou o tempo de permanéncia
hospitalar. A mediana de dias de internacéo hospitalar desde o implante do TAVI foi
de 10 dias nos pacientes submetidos a implante de marca-passo versus 9 dias nos
gue nao receberam o dispositivo. A indicacdo precoce de marca-passo da maioria
dos pacientes pode ter levado a mobilizacdo mais rapida e abreviado o tempo de
permancéncia hospitalar desse grupo de pacientes.

Apesar de ndao aumentar o tempo de internagao hospitalar, houve uma
tendéncia a maior mortalidade nos pacientes submetidos a implante de marca-passo
ap6s o TAVI. Quatro dos 16 pacientes que implantaram marca-passo faleceram
durante o seguimento (mediana de 215 dias; 11Q 72 - 791 dias). Em comparagéo, 5
dos 33 pacientes que n&o implantaram marca-passo faleceram durante o
seguimento (mediana de 370 dias; 11Q 134 - 462 dias). Em uma subanalise do
estudo PARTNER, a presenca de marca-passo foi um preditor independente de

mortalidade durante o seguimento.’’

7.2 FATORES DE RISCO PARA IMPLANTE DE MARCA-PASSO APOS O TAVI:

Os fatores de risco para a necessidade de marca-passo apés o TAVI
observados no presente estudo foram: uso de protese CoreValve® (p=0,005),
implante de proteses maiores (p=0,015), QRS alargado (p=0,013), e BAV de 1°
grau (p=0,008). (Tabela 7; pagina 51).

Todos os 16 pacientes que necessitaram de marca-passo foram submetidos a
implante de protese CoreValve® no presente estudo. Estudos prévios mostram que
a indicagdo de marca-passo com a protese CoreValve® é significativamente maior
quando comparada a prétese Sapien®.'%

No estudo de Piazza e cols., que utilizaram a protese CoreValve®, a taxa de
implante de marca-passo foi de 19% em 91 pacientes avaliados.*® J& no estudo
PARTNER, que utilizou proteses Sapien®, essa taxa foi de 3,8% em 699 pacientes
avaliados até 30 dias apds o procedimento.?? No estudo de Aktug e cols, 20 dos 72
pacientes (28%) que implantaram prétese CoreValve® necessitaram de marca-
passo definitivo, enquanto apenas 4 dos 82 pacientes (5%) que implantaram
Sapien® necessitaram do dispositivo.'*®

Em virtude do seu maior comprimento (53 a 55 mm), a prétese CoreValve®
estende-se da aorta ascendente até a VSVE. Durante o implante, o terco inferior da

prétese pode comprimir o septo interventricular e o sistema de condugo.?9%%'% A
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injuria do sistema de condugao € provocada pela pressdo mecénica exercida pela
protese e pelo calcio presente na valva nativa.'%

Ja a protese Sapien® estende-se por poucos milimetros abaixo do plano
anular.*® A menor incidéncia de distirbios da condugdo com a prétese Sapien®
deve-se a um implante mais alto e menor extensao da protese no trato de saida do
VE. 40,83,153

Um melhor conhecimento da anatomia do sistema de condugdo e suas
variagdes inter-individuais pode melhorar o design das proteses de forma a reduzir
a incidéncia de disturbios da condug¢ao apos o TAVI.

No presente estudo, o implante de proteses maiores associou-se a maior
necessidade de marca-passo. O tamanho médio das préteses dos pacientes que
implantaram marca-passo foi significativamente maior que o daqueles que nao
implantaram marca-passo (28,5 mm x 26,8 mm; p=0,015). Uma justificativa para
esta relagdo pode ser a maior pressao que uma protese grande naturalmente exerce
sobre um anulo menor. O implante de préteses maiores também foi preditor da
necessidade de marca-passo apdés o TAVI em um estudo multicéntrico que avaliou
243 pacientes no Reino Unido.”

A presencga de disturbios de conducéo prévios € um fator de risco para o
desenvolvimento de BAV tanto na cirdrgica convencional quanto no TAVI.***" No
presente estudo os pacientes com BAV de 1° grau prévio tiveram um risco 13 vezes
maior de implante de marca-passo quando comparado aqueles sem BAV de 1° grau.
A presenca de BAV de 1° grau antes do TAVI também foi preditora da necessidade
de marca-passo no registro francés de TAVI e em outros tantos estudos publicados
na literatura. 33137154

No presente estudo, pacientes com duragdo do complexo QRS igual ou maior
que 120 ms no ECG basal tiveram um risco 5 vezes maior de implante de marca-
passo quando comparado com os que ndo tinham o mesmo achado no ECG antes
do TAVI. A presenca de disturbio de condugao prévio foi um preditor independente
da necessidade de marca-passo em uma metanalise publicada por Siontis e cols.*®
No estudo realizado por Jilaihawi e cols no Reino Unido com apenas 30 pacientes
incluidos, a presenca de BRE com desvio do eixo para a esquerda foi preditor da
necessidade de marca-passo, assim como a dimensdo do SIV maior do que 17 mm

e o espessamento da cuspide ndo coronariana acima de 8 mm.*°
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A presenca de BRD prévio foi um preditor da necessidade de marca-passo
em varios estudos. "#1°*"%° A lesdo mecanica do ramo esquerdo durante o implante
da protese leva ao desenvolvimento de BAVT nos pacientes portadores de BRD
prévio.

No presente estudo, 8 dos 9 pacientes com BRD prévio desenvolveram
disturbios de conducédo apds o TAVI. Cinco desses necessitaram de marca-passo
definitivo, um desenvolveu BAVT e faleceu com menos de 24 horas apds o implante
de TAVI, e 2 desenvolveram BAV de 1° grau. Cinquenta e cinco por cento dos
pacientes com BRD prévio implantaram marca-passo apdés o procedimento,
comparado com apenas 25% dos pacientes sem BRD prévio. A sobrevida livre de
marca-passo nos portadores de BRD prévio foi menor do que a daqueles sem BRD
previo. Essa diferenga foi quase estatisticamente significativa (p=0,08).

7.3 DESENVOLVIMENTO DE BRE APOS O TAVI
Em um estudo holandés, Houthuizen e cols. descreveram uma taxa de BRE

6 um resultado

novo apds o TAVI de 34,3% dos 679 pacientes avaliados,’
semelhante ao do presente estudo no qual verificou-se que 30,7% dos pacientes
desenvolveram BRE. A incidéncia de BRE apds o TAVI pode variar de 4 a 65%,
dependendo do dispositivo utilizado. De acordo com Martinez e cols. a frequéncia de
BRE novo apds o implante de prétese auto-expansivel € de 22 a 65%, enquanto
com o uso de prétese baldo-expansivel é de 4 a 30,2%."%°

A frequéncia de BRE aumentou de 15% para 55% apos o implante de
CoreValve® em um estudo com 40 pacientes, publicado por Piazza e cols.® Ja no
estudo de Gutierrez e cols. houve um aumento da frequéncia de BRE de 9% para
27% apos o implante de prétese Sapien® em 33 pacientes estudados.'®

No estudo de Aktug, 40 dos 139 pacientes (29%) desenvolveram BRE apos o
TAVI e 16% implantaram marca-passo definitivo. Nesse estudo a profundidade do
implante foi um preditor de BRE de inicio recente apds o TAVI."®

O aparecimento de BRE apds o TAVI foi de 43% no estudo de Testa e cols.
Este estudo incluiu 1060 pacientes tratados com a prétese CoreValve®. A presencga
de BRE associou-se a maior taxa de implante de marca-passo no periodo de até 30
dias apds o TAVL.'*
Uma justificativa para a incidéncia aumentada de BRE apds o TAVI deve-se a

localizagdo superficial do ramo esquerdo no segmento superior do septo
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interventricular, o que o torna mais suscetivel a compressdo mecanica durante o
TAVI. Um estudo de necropsia de um paciente que necessitou de marca-passo apos
o TAVI, demonstrou hematoma localizado no sitio de expansao da prétese e injuria
miocardica microscopica no septo interventricular.'®® Esses achados podem explicar
a compressao do sistema de condugao localizado no subendocardio, proximo ao
septo membranoso.

O BRE tem sido considerado um marcador de pior sobrevida tanto em
pacientes com doenca cardiaca estrutural quanto em individuos saudaveis.'*? Um
risco aumentado de BAV avancgado foi observado em pacientes com BRE mesmo na
auséncia de doenca cardiaca estrutural.™’

Permanece o debate se a presenca de BRE esta diretamente associada com
o aumento da mortalidade ou se € apenas um marcador de gravidade da doenca
cardiaca subjacente. Os estudos que correlacionam a presenca de BRE com o
aumento da mortalidade tiveram um tempo de seguimento de 3 a 30 anos.”®"9% A
mediana de seguimento relativamente curta do presente estudo pode ter contribuido
para auséncia de associacao entre BRE e morte.

A presengca de BRE nos pacientes submetidos a troca valvar aédrtica por
cirurgia aberta associa-se a maior taxa de implante de marca-passo e morte
subita.”*® No estudo de El Kilally, o desenvolvimento de BRE persistente apds troca
valvar aértica cirirgica foi um preditor de mortalidade em 1 ano de seguimento.” Ja
as implicagbes clinicas de BRE novo persistente apdés o TAVI tornaram-se
conhecidas recentemente. Varias séries sugerem associagao com eventos clinicos
adversos, incluindo morte, sincope, BAVT e implante de marca-passo.'3°136:141.144.145
Os mecanismos que explicam esta associagdo incluem progressdo para BAVT e
disfuncdo ventricular esquerda induzida pelo dissincronismo interventricular.
Pacientes que desenvolvem disfuncdo de VE induzida por dissincronismo
interventricular também sdo mais suscetiveis a taquiarritmias ventriculares.

No presente estudo nao foi encontrada nenhuma diferenga estatisticamente
significativa na sobrevida dos pacientes que desenvolveram e que né&o
desenvolveram disturbios da condugao apés o TAVI (p=0,26). Seis dos 16 pacientes
(37,5%) com BRE novo faleceram. Dois faleceram durante a internagc&o hospitalar e
4 no seguimento ambulatorial. A mortalidade observada nos pacientes que né&o

desenvolveram BRE foi de 19%.
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Oito dos 9 pacientes que faleceram durante o seguimento eram portadores de
BRE ou de marca-passo no presente estudo. No entanto, a diferenga entre a
sobrevida dos pacientes com BRE ou com marca-passo e a sobrevida dos que nao
apresentavam esses 2 achados néo foi estatisticamente significativa (p=0,41).

Houthuizen e cols. encontraram associagao entre BRE novo apos o TAVI e
aumento da mortalidade.”® Nesse estudo, o uso de prétese CoreValve® foi preditor
do desenvolvimento de BRE apds o TAVI, entretanto o tipo de protese utilizada nao
aumentou o risco de morte, sugerindo que o BRE foi a causa predominante de
mortalidade. O aumento de 60% na mortalidade em 1 ano nos pacientes que
desenvolveram BRE novo apds TAVI nesse estudo, sugere que o surgimento de
BRE apo6s o TAVI é uma complicacdo séria, que pode atenuar o beneficio alcangado
do procedimento. Um estudo portugués que recrutou 58 pacientes realizado por
Pereira e cols. também relatou uma redugédo da sobrevida em 1 ano nos pacientes
portadores de BRE novo apds o TAVI."*

No estudo multicéntrico de Urena e cols. com 1556 pacientes incluidos, ndo
houve aumento da mortalidade dos pacientes com BRE novo apds implante de
prétese Sapien®.'® Entretanto, o surgimento de BRE novo apds o procedimento
associou-se a maior taxa de implante de marca-passo, auséncia de melhora da
funcdo ventricular e pior classe funcional no seguimento ambulatorial. Da mesma
forma, outras séries ndo encontraram associagao entre BRE novo apdés TAVI com
aumento da mortalidade tanto com o emprego de prétese Sapien® quanto com o de
CoreValve®.'?313°

No presente estudo, a fragdo de ejecdo aferida durante o seguimento
ambulatorial dos pacientes com marca-passo ou BRE foi pior do que aquela aferida
durante o seguimento ambulatorial dos pacientes sem marca-passo ou BRE (FE
meédia de 56% x 63%; p=0,098). Varios estudos demonstraram auséncia de melhora
ou piora da FE em pacientes com BRE novo apds o TAVI quando comparados com
pacientes que ndo desenvolveram distdrbios de condugdo.’?®'*%%° Urena e cols
observaram piora da funcdo de VE nos pacientes submetidos a implante de marca-
passo apos TAVI. '?°

Em um estudo aleméo realizado por Hoffmann e cols. que incluiu 90
pacientes, ndo foi observada melhora da fragdo de ejecdo em 39 pacientes que
desenvolveram BRE ou necessitaram de marca-passo em até 1 ano de seguimento

apds o TAVL."® Uma redugdo na fungdo de VE também foi observada logo ap6s o
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desenvolvimento de BRE nos pacientes submetidos ao TAVI com emprego de
protese auto-expansivel, no estudo de Tzikas e cols.™®

A utilidade da terapia de ressincronizagao cardiaca apds o TAVI em pacientes
com BRE novo, funcéo ventricular deprimida e insuficiéncia cardiaca sintomatica foi
demonstrada em alguns relatos de casos.'*®'*® Estudos adicionais sdo necessarios
para determinar o beneficio da terapia de ressincronizacdo cardiaca profilatica
nesses pacientes.

Alguns estudos também demonstraram uma taxa maior de reinternagdes
hospitalares em pacientes que desenvolveram BRE quando comparados aos
pacientes que ndo desenvolveram BRE apds o TAVI. 13141

Além de aumento da mortalidade e pior fungado ventricular, estudos prévios
demonstraram uma maior necessidade de marca-passo nos pacientes com BRE de
inicio recente tanto por cirurgia convencional quanto por TAV| 479 128141

No estudo de Urena e cols., cerca de 50% das indicagcbes de implante de
marca-passo apos o TAVI foram em pacientes com BRE persistente durante o
primeiro ano de seguimento.™' Dez por cento dos pacientes com BRE novo apds o
TAVI implantaram marca-passo comparado com 3% dos que n&o tinham o mesmo
achado (p<0.0001) no estudo de Nazif e cols."®® Metade dessas indicagdes ocorreu
em pacientes com BAV de 3° grau.'?®

O momento do implante de marca-passo apds o TAVI pode influenciar na
incidéncia de BRE. Se a indicagado de marca-passo for tardia, o BAVT pode regredir,
e alguns pacientes podem apresentar apenas BRE. Esses pacientes podem ter risco
aumentado de BAVT recorrente durante o seguimento. No presente estudo a maioria
dos pacientes foi submetida a implante de marca-passo precocemente. Acredita-se
que em alguns pacientes o BAVT poderia ter regredido e uma maior incidéncia de
BRE novo ap6s o TAVI poderia ter sido observada.

Os disturbios de condug¢ao apds o TAVI aparecem geralmente nos primeiros
30 dias apds o implante da prétese e muitas vezes progridem com o tempo.'#®1°
Isto ocorre em virtude da degeneragdo progressiva do sistema de condug&o. No
presente estudo, todos os pacientes que necessitaram de marca-passo no
seguimento ambulatorial tinham desenvolvido BRE apds o TAVI. Dois apresentavam
BRE isolado e 1 apresentava BRE associado com BAV de 1 grau.

No ultimo dia de seguimento, 49% dos pacientes mantiveram-se vivos e livres

de implante de marca-passo. A sobrevida livre de marca-passo foi melhor nos
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pacientes submetidos a implante de prétese Sapien® em comparagcdo com as outras
proteses, embora sem significancia estatistica (p=0,45).

No presente estudo, cinco dos seis pacientes com implante valvar
demasiadamente baixo desenvolveram disturbios da conducdo, 2 desses
implantaram marca-passo e 3 desenvolveram BRE, todos faleceram ao longo do
seguimento. O implante valvar baixo foi associado com o desenvolvimento de
disturbios da conducéo apds o TAVI em algumas séries publicadas na literatura.®*'3*

Piazza e cols. descreveram uma correlagdo significativa entre profundidade
do implante na VSVE e o aparecimento de BRE apds implante de CoreValve®.
Nesse estudo, nenhum paciente com profundidade do implante inferior a 6,7 mm
desenvolveu BRE apds o TAVI.*® Um estudo subsequente demonstrou que uma
profundidade do implante superior a 6 mm é um preditor independente do
desenvolvimento de BRE e da necessidade de marca-passo.'® Entretanto um
implante demasiadamente alto pode resultar em uma cobertura incompleta do anulo
aortico e ocasionar maior risco de regurgitacdo peri-valvar ou de ocluséo
coronariana. No estudo grego de Toutouzas e cols., a necessidade de mara-passo
foi de 27% quando a profundidade do implante foi inferior a 8 mm e 74% nos

pacientes com profundidade do implante superior a 8 mm.®"

7.4 REGRESSAO DOS DISTURBIOS DE CONDUGAO:

No presente estudo, 14 pacientes desenvolveram BRE apdés o TAVI e
receberam alta hospitalar. Em 6 deles o BRE regrediu, e em 8 o BRE manteve-se
no seguimento ambulatorial. A diminui¢gdo da largura do QRS e a regressédo do BRE
nos primeiros 30 dias apds o TAVI também foi relatada por alguns autores. **'%

Estudos prévios demonstraram que cerca de 50% dos BRE de inicio recente
regridem dentro de um curto periodo apés o TAVI."**'" No estudo de Nazif e cols.,
o BRE novo p6s-TAVI regrediu em 40% dos casos apés 1 més de seguimento.'?®
Resultados similares foram demonstrados em pequenas séries com regressdo do
BRE em 30 a 50% dos pacientes no periodo de 1 més apds o implante percutaneo
de prétese Sapien®. 38153162

No estudo de Urena e cols., metade dos casos de BRE novo apds o implante
de protese baldo-expansivel regrediu em até 1 ano.™* O que o distingue do estudo
de Piazza e cols., no qual o BRE persistiu na grande maioria dos pacientes com o

uso de prétese auto-expansivel.'*°
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Nuis e cols. observaram que 50% dos disturbios de condugédo ocorrem antes
do implante da prétese, durante a manipulagdo com o fio-guia ou com a valvoplastia
por baldo em 55 pacientes avaliados na Holanda.*?

Estudos prévios demostraram que a persiténcia do BRE apdés o TAVI é
determinada, ainda que parcialmente, por fatores como implante mais baixo da
protese, o que € provavelmente associado com dano mecanico mais permanente do
ramo esquerdo.**'*" O oposto ocorre nos distirbios de conducéo transitérios, que
geralmente ndo estdo associados a implante baixo.

Urena e cols. observaram que tanto a abordagem transapical quanto o
emprego de préteses de tamanho 29 associaram-se a uma maior incidéncia de BRE
persistente apds o TAVI.*

O presente estudo demonstrou que 66% dos pacientes portadores de marca-
passo defintivo apds o TAVI estavam dependentes da estimulacio cardiaca artificial.
Como visto anteriormente, uma parcela significativa dos disturbios de condugéo
regride ao longo do tempo.'*>4¢

Em um estudo israelense, Guetta e cols. relataram que apenas 40% dos 28
pacientes que implantaram marca-passo estavam dependentes do mesmo apos 3
meses do TAVI."®® Roten e cols observaram regressdo do BAVT em uma série de 67
pacientes submetidos a implante tanto de protese CoreValve® quanto de
Sapien®."%* Recuperagao parcial ou completa do BAVT foi observada em 7 dos 11
(64%) pacientes que implantaram marca-passo ap6s o TAVI. Van der Boon e cols
demonstraram que a dependéncia do marca-passo estava presente em 44,4% dos
36 pacientes submetidos a implante de marca-passo.'*°

As possiveis explicagdes para recuperacao dos disturbios de condugao apds
o TAVI incluem inflamagdo transitéria, edema, trauma mecanico e isquemia
miocardica.’®® A ocorréncia de hipotensdo arterial durante o procedimento,
particularmente no momento da estimulacdo ventricular rapida pode ocasionar
isquemia miocardica.

Estudos de recuperacado das anormalidades da condugdo e dependéncia de
marca-passo também foram realizados em pacientes submetidos a troca valvar
aortica cirurgica. Merin e cols relataram que 37% de um grupo de 72 pacientes
submetidos a implante de marca-passo definitivo apds cirurgia cardiaca né&o
estavam dependentes do dispositivo apds 72 meses de seguimento.ms Baraki e cols

observaram que 79% dos 138 pacientes submetidos a implante de marca-passo
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apos uma troca valvar aortica cirurgica ndo recuperaram a condugao atrio-ventricular
e recomendam o implante precoce de marca-passo devido ao risco aumentado de

morte sUbita nesses pacientes. '

7.5 IMPLANTE DE MARCA-PASSO - INDICACAO PRECOCE X TARDIA:

O TAVI é uma tecnologia relativamente nova, e desta forma existem algumas
incertezas sobre a conduta a ser tomada frente ao desenvolvimento dos disturbios
de condug&o agudos que ocorrem apos o implante.

A histéria natural dos disturbios de conducao apos o TAVI ainda nao foi muito
bem esclarecida. A indicacdo de marca-passo definitivo € baseada na opinidao dos
especialistas e na experiéncia adquirida com os casos que desenvolveram disturbios
de condugdo apds a cirurgia convencional. Existe uma tendéncia a maior cautela e
um limiar reduzido para implante de marca-passo apos o TAVI tendo em vista a falta
de diretrizes.

O temor de episodios prolongados de assistolia nos pacientes que
desenvolvem disturbios de condugao apdés o TAVI justifica uma conduta agressiva
com indicagao precoce de estimulagao cardiaca artificial.

No entanto, a estimulagéo cardiaca artificial ndo é isenta de riscos. Pacientes
idosos e com varias comorbidades tem risco aumentado de hematoma, infeccéo de
bolsa e endocardite. Além disso, a estimulacéo cardiaca pode levar a dissincronismo
interventricular e piora da funcéo ventricular a longo prazo. '2%126:127

Os efeitos deletérios da ativacado ventricular direita foram demonstrados em
pacientes portadores de cardiodesfibrilador com alto percentual de estimulacdo do
ventriculo direito.”” No estudo DAVID, pacientes submetidos a implante de
cardiodesfibrilador DDD com alto percentual de ativagdo ventricular direita
apresentaram maior mortalidade, mais reinternagdes por insuficiéncia cardiaca e
pior FE quando comparados com aqueles submetidos a implante de desfibriladores
VVI com baixo percentual de estimulacdo do ventriculo direito.'*’

Além disso, o tempo ideal de permanéncia do marca-passo temporario ainda
nao esta claro. A decisdo deve levar em consideragao o risco de infecgdo e maior
tempo de hospitalizagdo ao se prolongar o tempo de marca-passo temporario versus
a chance de recuperacao da conducao.
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Como a expansédo completa da CoreValve® ocorre dias apos o implante
recomenda-se um maior tempo de monitorizagao eletrocardiografica nos pacientes
submetidos a implante dessa protese.

Finalmente, a identificagdo dos fatores de risco e dos mecanismos envolvidos
no desenvolvimento de disturbios de condug&o pode ajudar a reduzir a incidéncia
desta complicagdo. A selecdo do tipo de valva a ser utilizada e estratégias
intervencionistas a serem adotadas deveriam ser individualizadas em cada paciente
candidato ao TAVI.

Pacientes com disturbios de conducgao prévios podem se beneficiar mais com
a utilizacdo de protese Sapien® quando comparada a préotese CoreValve®. Esta
estratégia pode também evitar uma piora adiconal na funcdo ventricular em
pacientes com a fung&o cardiaca ja comprometida devido a menor taxa de disturbios
de conducéao esperada apds o implante de protese Sapien®.

A utilizagdo de proteses menores, evitar pré-dilatagdo com baldo de
valvoplastia de forma rotineira ou liberar a prétese numa posicédo mais alta dentro do
trato de saida do VE, pode limitar o risco de BAV e a necessidade de marca-passo

quando for decidido pelo implante da prétese CoreValve®.
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8. LIMITAGOES

O presente estudo foi desenvolvido em um unico centro de referéncia de alta
complexidade e com um numero pequeno de pacientes. A coleta de dados foi
realizada de forma retrospectiva.

Nos casos em que o marca-passo foi implantado ainda no centro cirurgico, o
diagnostico de BAVT baseou-se na avaliagdo do monitor eletrocardiografico e néo
pdde ser documentado e revisto pela auséncia de registros eletrocardiograficos.

O implante de marca-passo foi realizado de forma precoce (11 dos 16
pacientes) para maximizar a seguranga do paciente. Essa conduta pode ter
influenciado a indicacdo do dispositivo, considerando que possa ter havido
regressado espontanea dos disturbios de condugdo em alguns casos, o que teria
dispensado o implante de marca-passo definitivo.

Embora os disturbios de condugdo possam regredir ao longo do tempo, a
dependéncia de marca-passo foi mantida na maioria dos pacientes. No entanto, o
momento de regressdo dos disturbios de condugcao ndo pdde ser definido no
presente estudo. Nos pacientes que ndo estavam dependentes do marca-passo nao
foi possivel determinar se esta ndo dependéncia era um fenémeno transitério ou
permanente.

O tempo de analise relativamente curto para a avaliagcdo da sobrevida dos pacientes
com BRE ou dos que implantaram marca-passo pode ter contribuido para a
auséncia de associagcao de morte nos pacientes com BRE ou portadores de marca-

passo
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9. CONCLUSOES

O TAVI provoca o desenvolvimento de disturbio de condugdo na grande
maioria dos pacientes, particularmente quando a prétese CoreValve® é utilizada.
Setenta e sete por cento dos pacientes desenvolveram novos disturbios da
conducgao. O BAVT foi o disturbio de condugcdo mais frequente, com uma incidéncia
de 32%, seguido pelo BRE, que surgiu em 30,2% dos pacientes.

Aproximadamente 30% dos pacientes incluidos no presente estudo
necessitaram de implante de marca-passo definitivo durante a internagdo. O BAVT
e o implante de marca-passo ocorreram, na maioria dos pacientes, ainda no centro-
cirargico, durante o implante do TAVI.

Um complexo QRS com duragdo 2120 ms, a presenga de BAV do 1° grau, o
implante de proteses maiores e o uso de CoreValve® foram fatores preditores da
necessidade de marca-passo.

O desenvolvimento de disturbios de conducédo parece ser um marcador de
mau prognéstico. Oito dos 9 pacientes que faleceram durante o seguimento eram
portadores de BRE ou de marca-passo. No entanto, a diferenca entre a sobrevida
dos pacientes com BRE ou com marca-passo e a sobrevida dos que nao
apresentavam esses 2 achados néo foi estatisticamente significativa (p=0,41).

A mortalidade dos pacientes submetidos a implante de marca-passo defintivo
foi numericamente maior do que a dos que nao implantaram este dispositivo (25% x
15%; p = NS).

Sessenta e seis por cento dos pacientes submetidos a implante de marca-
passo durante a internacdo mantiveram-se dependentes do mesmo durante o
acompanhamento ambulatorial. Em 6 dos 14 pacientes com BRE, o mesmo regrediu

durante o acompanhamento ambulatorial.
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ANEXOS
Anexo 1 - Aprovacéo no CEP do INC
Anexo 2 - Ficha de coleta de dados

Anexo 3 — ECGs de alguns pacientes que desenvolveram disturbios de condugéo
apo6s o TAVI
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incluindo os sletrocardiogramas, exames de imagem como ecocardiograma e tomografias
computadorizadas. O pesquisador estudara as seguintes variaveis preditoras da necessidade de
marcapasso: idade e sexo, fibrilagdo atrial, area de superficie corporal (SCA) do pacients antes do implants
da protese aortica, stiologia da doenga valvar, BAV durante o procedimento, duragao do complexo QRS e
PR antes do implants da protess aortica, pressnga de distirbio da condugao prévio (BRE, BRD, BAV 1
Grau, HBAE, HBPE), area do ansl aortico, presenga de calcificagao valvar aortica significativa, fragao de
sjegao, diametro do SIV e VSVE pelo ecocardiograma bidimensional antes do implants da protese aortica
percutanea, além do tipo & tamanho da protese utilizada (Core valve X Sapiens) e técnica de implants da
protese (transfemural X transapical). Os dados encontrados serao analisados estatisticaments.

DObjetivo da Pesquisa:

Dbjstivo Primario:

Identificar o percentual de pacientss submetidos a implants de protess aortica percutansa que dessnvolvem
novos distarbioz de condugdo apos a realizagao do procedimento, & o percentual de pacientes que
necessitam de marcapasso cardiaco definitivo antes da alta hospitalar.

Dbjstivo Secundario:

- [dentificar os preditores da necessidade de marcapasso dsfinitivo nos pacientes submetidos a implante de
proteas aortica percutansa.

- ldentificar o momento de instalagao do bloqusio atrioventricular (peri-procedimento X nas primeiras 48
horazs X durants a internagao hospitalar mas apos as primsiras 48 horas

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: nao ha.

Benseficios:Nao ha bensficios para oz pacientss do estudo. Contudo, o conhecimento gerado a partir deste
sstudo permitira uma melhor identificagio de pacientss que necessitarao de marcapasso, e idealments,
pvitar-se-ao fatores que venham a desencadsar bloqusios.

Comentarios & Consgideragoes sobre a Pesquisa:

E pertinents.

Congsideragoes sobre o2 Termos de apresentagao obrigatoria:
Solicitou e justificou a dispensa de TCLE.
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Recomendagoes:
Adequar cronograma.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Nao ha.

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Conforme Resolugao CNS/MS 466/12 Capitulo XI Item 2.d cabe ao peasquisador responsavel slaborar e
apressentar os relatorios parciais e final ao Comité de Etica em que foi submetido o projeto.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

92

o ™

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdee Basicas| PB_INFORMACCOES_BASICAS_DO_P | 14/10/2015 Acsito
do Projeto ROJETO_555303.pdf 12:43:57
Projsto Detalhado / | Projetomarce.docx 10/10/2015 |Marcsla Cedenilla Acsito
Brochura 12:18:46 |dos Santos
Investigador
Qutroe termoconfiden.docx 10/10/2015 |Marcsla Cedenilla Acsito

12:17:57 |dos Santos
Folha de Rosto FolhadeRosto_projetoTAVI_MP . pdf 10710/2015 |Marcsia Cedenilla Acsito
1205:33 |dos Santos
Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdao da CONEP:

Nao

RIO DE JANEIRO, 24 de Novembro de 2015

Assinado por:

monica moura de vasconcsllos

(Coordenador)




Anexo 2 - Ficha de coleta de dados

Dados de Antes do Implante

Nome

Matricula

Telefone

Data Nascimento
Idade

DM

Dislipidemia
Tabagismo

HAS

DAC (RVM prévia ou lesao>70)
IAM prévia

ICP prévia

CABG prévia

AVE ou AIT prévia
AO porcelana

DPOC

Creatinina>2

Cirrose

HAP grave (PSAP>50)
Euro Escore

Histéria de sincope
FC no ECG
Marca-passo Prévio
Largura do QRS (ms)
BRE

BRD

HBAE

HBPE

Intervalo PR (ms)
BAV 1 grau

FA ou Flutter
Etiologia doencga valvar
Indicacao

Superficie Corporal
Area do Anel aértico (TC ou
Grad VE-AO med
Grad VE-AO max
Calcif Anular mitral
Diametro VSVE
Espessura SIV no ECO
HVE no ECO

FE%

Vol diast final

Vol sist final
Diametro diast VE
Diametro sist VE
B-bloq

Bloqg — Calcio
Amiodarona

Digoxina
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Dados do procedimento

Data implante Protese
Tipo de valva

Via de acesso

Tamanho prétese
Profundidade do implante
Relagao Prétese/Anel
Pré-dilat¢ao

BAV 2 ou 3 grau peri-operatério
Blog ramo peri-proc
Operador Principal

Obito no centro cirtrgico
Necessidade de 2 valvula
Observagdes

Dados p6s procedimento - 1° ECG da Terapia Intensiva

FC

Largura do QRS

BRE

BRD

HBAE

HBPE

Intervalo PR

FA ou Flutter

BAV 1° grau

BAV 2° grau Mi

BAV 2:1

BAV 2 ° grau Ml

BAVT

Dependente de MP provisério
MP Definitivo

Data do implante do MP defi
Tipo MP DDDxVVIXTRC

Obito

Data do 6bito ou data alta CTI
Observacoes
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Dados Alta Hospitalar - Ultimo ECG antes alta hospitalar

FC

Largura do QRS

BRE

BRD

HBAE

HBPE

Intervalo PR

FA ou Flutter

BAV 1° grau

BAV 2° grau Mi

BAV 2:1

BAV 2 ° grau MIl

BAVT

MP Definitivo

Data do implante do MP defi
Tipo MP (DDD/VVI/TRC)
FE%

Grad VE-AO (med/max)
Vol diast final VE

Vol Sist Final VE

Insuf adrtica

Obito

Data do 6bito ou da alta
Observacgoes

Pés Implante (Dados do ECG e do ECO registrados consulta seguimento)

Data consulta sequimento
Meses follow up
Reinternagao

FC

Largura do QRS

BRE

BRD

HBAE

HBPE

Intervalo PR

FA ou Flutter

BAV 1° grau

BAV 2° grau Ml

BAV 2:1

BAV 2 ° grau MIl

BAVT

MP Definitivo

Data do implante do MP defi
Tipo MP (DDD/VVI/ITRC)
Percentual estimul ventricular
Dependente do MP (FC<45 ou
CF da NYHA

FE%

Grad VE-AO (med/max)
Diam diast final

Diam sist. Final

Vol diast final

Vol sist. Final

Insuf adrtica

Obito

Data do 6bito ou da alta
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Anexo 3 com exemplos de ECGs de alguns pacientes que desenvolveram disturbios
de conducdo apos o TAVI encontra-se disponivel na versédo impressa dessa
dissertagao.



