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V álvula de duramadre. Estudio 
clínico-quirúrgico y anatomopatológico. 
(Microscopía óptica y electrónica de 

transmisión y barrido) 

Se estudiaron 20 pacientes portadores de prótesis valvulares de dura- 

madre, según datos clínicos, estudios complementarios (incruentps y 

cruentos) y anatomopatológicos (microscopía óptica y electrónica 
de transmisión y barrido). Las edades variaron entre 19 y 64 años 
(x 43,7 DS :t 11,3), 12 pertenecían al sexo masculino y 8 al sexo 

femenino. Las prótesis fueron obtenidas en actos quirúrgicos 0 necrop- 
sias después de baber estado implantadas durante un lapso de dos días 
a cuatro años. Según nuestros resultados se pueden diferenciar dos 

grupos bien definidos de pacientes: a) pacientes fallecidos en el post- 
operatorio inmediato con menos de 48 boras de colocación de la pró- 
tesis (N: 14; Mitral: 5; aórticos: 9), en quienes se encuentra que las 

mismas son relativamentenormales, con complicaciones trombóticas 
sólo microscópicas, siendo las causas de muerte, en est os enfermos, 
de origen miocárdico; b) pacientes fallecidos 0 que necesitaron recam- 
bio valvular, con más de dos meses de colocación de la prótesis de 

dura madre (N: .6; mitral: 2; aórticos: 4), en los que se encuentran 
perforaciones, fisuras, desprendimientos de cúspides y/o calcificación- 
trombosis y cuyas causas de muerte están vinculadas al progresivo 

deterioro ocasionado por las disfunciones valvulares protésicas. El mal 
funcionamiento protésico se evidencia en la mayoría de estos casos 

antes de los seis meses de implantadas (signos clínicos y estudios com- 
plementarios). Sin embargo, el recambio se ret:Ûizó alrededor de los 
tres años, teniendo entonces los pacientes un franco deterioro general 

y cardiovascular que aumentaron por consiguiente los riesgos de la 

reoperación. Tenemos la siguiente bipótesis sobre la fisiopatogenia 
de la producción de calcificación y trombosis secundaria en las válvu- 
las de duramadre: las células de la sangre y el material plasmático pe- 
netrarían en las paredes de la prótesis a través de los canales linfáticos 
de los espacios lacunares del tejido conectivo y de las luces vasculares 
rígidas, provocando degeneración colágena y calcificación parietal 
focal. Esta induciría ala fragmentación de las capas llevando a la trom- 
bosis, perforación y calcificación. Esta última provocaría, al aumentar 
la rigidez parietal, un aumento del stress mecánico que cerraría así 
un círculo fisiopatogénico. Respecto de la calcificación que ocurre 
tardíamente, ésta puede ser dividida en cuanto a su fisiopatogenia en: 
a) calcificaciones del colágeno y b) calcificaciones del ma~erial trom- 
bótico. En cuatro pacientes con diagnóstico clínico e intraoperatorio 
de endocarditis infecciosa protésica el estudio anatomopatológico no 
balló evidencias de la misma. Por 10 tanto, a pesar de que se considera 

alas prótesis de dura madre como materiales inertes desde el punto de 
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vista inmunológico, se deberá descartar .el st'n- 

drome de recbazo en ios casos en que se sospe- 

chen endocarditis protésicas. Los métodos de 

se/ección del material, fabricacíón y control 
de calidad de /as válvulas de duramadre deberán 

ser mejorados, a fin de evitar ias complicaciones 

detalladas en este trabajo. 

Durante los últimos diez años se han utilizado 
varios tipos de prótèsis valvulares biológicas: 

1) homoinjertos frescos y tratados con anti- 
bióticosj 2) válvulas de fascia lata autólogaj 
3) válvulas de duramadre tratadas con glice- 

rol; 4) válvulas de pericardio tratadas con 
glutaraldehído y 5) válvulas aórticas de porcino. 
. Se han efectuado estudios anatomopatoló- 
gicos muy detallados que han mostrado que las 

alteraciones más iinportantes que se desarrollan 
. 

en las válvulas protésicas porcinas aórticas son 

las estenosis, relaciona.das con depósítos cálci- 

cos y con la regurgítacíón causada por desgarros 

o perforaci ones vinculadas con la fragmenta- 
ción del tejido conectivo de las cúspídes val- 
vulares.1,2,3,4 

Noes sorprendente que se hayan encontrado 
alteraciones similares en otras prótesis bioló- 
gicas dado que el colágeno es el mayor compo- 
nente estructural de todas ellas. A pesar de 
e,llo, las características anatómicas, clínicas y 
hemodinámicas de las válvulas porcínas difíeren 
en muchos aspectos de las otras prótesis bioló- 
gicas y aún no ha sido determínado hasta qué 

punto las conclusiones obtenidas de los estudios 
de un tipo de válvulas protésicas biológicas 

puedan ser aplicadas alas demás. En 10 que 
respecta alas prótesis de duramadre trata- 
das con glicèrol, han sido muy utilizadas en 

muchos países de Latinoamérica y se les re- 
conoce muy buena durabilidad y muy baja 
trombogenicidad. A pesar de que se han im- 
plantado miles de esas prótesis, sólo se tie- 
ne una información muy limitada sobre los 

cambios morfológicos que se desarroUan en 
estas válvulas luego de su implantación así 

como sobre los signos clínicos y hemodiná- 
micos que se correlacionan con dichas altera- 

ciones morfológicas. 
En este trabajo se han estudiado las histo- 

rias clínicas y se han realizado observaciones 

morfológicas en veínte pacíentes con prótesís 

valvulares biológícas obtenídas en actos qui- 
rúrgicos 0 necropsias, después de haber estado 
implantadas durante un lapso de dos días a 

cuatro años. 

BREVE RESEKrA HISTORICA 
Fueron C. A. Hufnagel y W. Harvey quienes, 

en 1952, colocaron la primera válvula cardíaca 
protésica.5 Posteriormente, el gran desarrollo 
de .la cirugía cardiovascular 'en las décadas del 

50 y del 60 permitió un enfoque mucho más 
agresívo del diagnóstico y tratamiento de las 

enfermedades valvulares. 

Como resultado de esto, se colocó gran can- 
tidad de prótesis valvularesj6 muchos de estos 

. 

tratamienws beneficiaron a los pacientes pero 
algunos causaron morbilidad y muerte. Es así 

como un gran espectro de complicaciones se 

asoció con cada tipo de prótesis: dentro de 

éstas, las más importantes por su frecuencía 

fueron las trombosis locales de las válvulas pro- 
tésícas. Esto llevó a una gran díscusíÓri in tern a- 

cional sobre la conveniencia de utílizar válvulas 
protésicas mecánicas, fáciles de adquirir y este- 

rilízar, técnicamente simples de colocar y segu- 

ras mecánicamente pero con flujo lateral y con- 
secuente . tendencia a la trombosis local' 0 

válvulas bíológicas,8,9 con poca incldencia de 

complícacíones tromboembólícas pero con ma- 
yor tendencía a la calcífícacíón y a la fragmen- 
tación. 

A comienzos de la década del 60 se realiza- 

ron las primeras experiencias con válvulas bio- 
lógicas y fue a partir de 1967 en que su uso 
quedó íncorporado en varios centros de todo 
el mundo. En enero de 1971, en el Instítuto de 
Cardíología de San Pablo, Brasíl, Zerbini ínícía 
el ciclo de ímplantes de válvulas de duramadre.lO 
El motivo por el cual Zerbini y colaboradores 

comenzaron a u tiliiar las prótesis de duramadre 
fue la alta incidencia de tromboembolismo y 
la ausencia de un control alejado de portadores 

de prótesís mecánícas. Los estudíos histológícos 

realizados entonces en la duramadre mostraron 
que ésta tenía una elastícídad y resístencia ma- 

yor que la de la fascia lata.ll 
Desde ese entonces hasta la actualidad las 

prótesis de duramadre han sido u tilizadas casi 
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Fig. lA. Corazón abierto según la forma clásiea en doble V. 
Vista del eorazón izquierdo y de la válvula mitral. 

con exclusividad en muchos centros, especial- 

mente en Latinoamérica.12,13 Los con troles 
alejados no han sido completos y los estudios 

anatomopatológicos de las válvulas implantadas 

son escasos 14 y realizados sólo con microsco- 
pía óptica. Todo esto explica que la válvula 
de duramadre tenga detractores y defensores 
al no contarse con un conocimiento preciso de 

los cambios estructurales que se producen du- 

rante su funcionamiento. En la actualidad, se 

hacen esfuerzos en to do el mundo para llegar 
a obtener una válvula protésica ideal. 

MATERIALES Y METODOS 
Se estudiaron 17 pacientes portadores d~ pró- 
tesis valvulares de duramadre, fallecidos en el 

Departamento de Cirugía Cardiovascular del 

Sanatorio Güemes en ellapso comprendido en- 
tre ello de junio de 1975 y el30 de noviembre 
de 1980, y tres pacientes de simi~ar:es caracterís- 

Fig. lB. Prótesis valvular de duramadre (posición aórtiea), as- 

peeto ventricular. No se observan alteraciones macroscópicas. 
Paciente número 9. 

. 

ticas, de lo~ cuales unù fue necropsiado en el 
. Hospital Instituto de Cardiología de la Academia 

.N acional de Medicina y otros dos recibieron 
recambio protésico entre el 10 de junio de 1979 
y el 30 de noviembre de 1980 en dicho hospital. 

Se tabularon todos los datos clínicos y los 

obtenidos de las respectivas necropsias y estu- 
dios biópsicos. 

1. Estudio c/t'nico 
Desde el punto de vista clínico, uno de los 

au tores, sin conocer los datos patológicos, 

estudió y tabuló las historias clínicas de todos 

los pacientes. Estos se estudiaron por métodos 
no invasivos (electrocardiogram as, fonomecano- 
cardiogramasj ecocardiogramas y pruebas de 

esfuerzo graduado) y desde el punta de vista 
invasivo (cateterismo cardíaco derecho e izquier- 
do con cineangiografía y coronariografía). 

Se investigaron antecedentes de fiebre reumá- 
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tica y valvulopatías congénitas asociadas 0 no a 

otras malformaciones congénitas, stress y alte- 
raciones metabólicas tales como diabetes, dis- 

lip~mia y got a así como trastornos de la hemos- 
tasIa. 

2. Estudios necrópsicos y biópsicos 
Ni bien obtenido el corazón (autopsia) 0 la pieza 
protésica reemplazada, se cortaron secciones 
longitudinales de las diferentes cúspides proté- 
sicas que se fijaron rápidamente en glutaral- 
dehído para estudio de microscopía electrónica 
y de barrido (ver más abajo). 

En cuanto al corazón, se investigó cuidadosa- 

mente su relación topográfica y la desembocadu- 
ra y salida de los gran des vasos que fueron sepa- 
rados de las demás estructuras mediastínicas por 
secciones realizadas 10 más distal posible al ór- 
gano (arterias y venas pulmonares y ambas venas 
cavas). Una vez aislado el corazón, las aurículas 
fueron abiertas siguiendo el curso de la sangre. 

El corazón se pesó fijado en formol tampona- 
do (pH 7,0) Y libre de coágulos. Los ventrículos 
se cortaron en doble V siguiendo el esquema 
de apertura clásico. Se fotografiaron las cuatro 
válvulas cardíacas (Fig. lA) así como el endocar- 
dio valvular, parietal y corda!. 

Las arterias coronarias se seccionaron en for- 
ma seriada mediante cortes transversales cada 
2 mm; se tomaron muestras para estudio histo- 
lógico; toda vez que se comprobaron lesiones 
"críticas" y/o presencia de trombosis frescas se 

incluyeron para estudio histológico. En todos los 
casos en que se contó con estudio coronario- 
gráfico en vida del paciente se disecaron los 

gran des troncos coronarios y sus ramas, sepa- 
rándose del corazón, siendo incluidos en macro- 
tacos de 3 a 6 cm de largo, cortados 10ngitUdi- 

nalmente por macromicrótomos y coloreadas 
con H-E, tricrómico de Barbeito-López 15 y 
técnica para fibras elásticas.16 De esta manera 
se obtuvo el control histológico total del árbol 
coronario en los pacientes con coronariografía 
previa. Sea que se hubieren efectuado cortes 
transversales, 0 sea que se hubiera hecho el estu- 
dio longitudinal, las lesiones "críticas" fueron 
medidas utilizando la relación de radio/espesor 
parietal de las arteIjas coronarias, siguiendo el 

trabajo modificado de Pesonen y colabora- 
. dores.17 

A fin de obtener datos de las lesiones mio- 
cárdicas se efectuaron cortes longitudinales del 

corazón inc1uyendo aurículas, aorta, válvulas 
cardíacas y ventrículos. Según los diferentes 

cortes, éstos comprendieron: corte A, aurícula 
derecha, válvula tricúspide, ventrículo derecho; 

corte B: aorta, válvula sigmoidea aórtica, septum 
interventricular izquierdo; corte c: aurícula iz- 
quierda, válvula mitral, ventrículo izquierdo. 

En cuanto alas válvulas protésicas, se fotogra- 
fiaron in situ previa apertura de las paredes 

auriculares y ventriculares hasta el anillo valvu- 
lar. Esto permitió estudiar su ubicación anató- 
mica y la existencia 0 no de desproporción 

entre la válvula y la cámara en que se proyecta; 
así se pudo estudiar la presencia de trombos 0 

vegetaciones protésicas, como dehiscencias, dis- 

función valvular y cambios endocárdicos tales 

como esclerosls subendocárdica. Subsecuente- 

mente, la incisión se extendió al anillo valvular 
y las válvulas protésicas se separaron y se foto- 
grafiaron nuevamente por ambas caras (Fig. IB). 
Se estudió el lecho valvular así como signos 

traumáticos a nivel de las paredes ventricular 
izquierda 0 aórticas. 

Desde el punto de vista histológico, cada uno 
de los cortes detallados anteriormente así como 
las v~getaciones 0 trombosis implantadas en 
!as prótesis valvulares y cortes longitudinales 
de las válvulas protésicas biológicas se incluye- 
ron en parafina, se seccionaron y se colorearon 
con hematoxilina-eosina, P.A.S. tricrómico de 

Barbeito-López, técnica de Gram, técnica de la 
hematoxilina fosfotúngstica y pentacro de 

Movat. En el caso de sospecharse lesiones 
necrótico-isquémicas, las caras superiores de 

cada corte se fotografiaron y se calcaron a fin de 

obtener un esquema con las áreas totales de 

ambos ventrículos y las áreas totales del tejido 
lesion ado. Esto se obtuvo midiendo esos esque- 
mas con un planímetro polar, 10 que permitió 
conocer eY porcentaje de la masa ventricular 
comprometida. 

Este estUdio de los corazones de pacientes 
portadores de prótesis valvulares permitÎó 
obtener una serie de datos tales como: estado 
de las prótesis, estado de otras válvulas compro- 
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Cuadro I 

Causas de falla de las prótesis biológicas (duramadre humana) 

1) ManufactUra: deficiencia de las valvas. 

2) Técnica quirúrgica: -sutUras incorrectas; 
-brechas perivalvulares. 

3) Del tejido y del stress mecánico: 

Trasudación de células 

sanguíneas y plasma 
dentro de los canales 
linfáticos y espacios 

lacunares y los vasos 

+ 

CalcificacÎón focal 
de la pared 

+ 

Fragmentación de la 

+-" capa valvular 
Aumento de la 
rigidez de la 
pared + 

ITrombosis I 

metidas, lesiones miocárdicas concomitantes, 
grado y características de la estenosis coronaria, 
dehiscencias, trombosis, calcificaciones 0 endo- 
carditis infecciosa protésica 0 periprotésica, in- 
filtración bacteriana 0 rpicótica del miocardio, 
áreas necróticas y/o isquémicas, pericarditis y 

trom boem bolismo. 
Las secciones longitudinales de las cúspides 

protésicas de 1,5. mm de espesor obtenidas 10 

más rápidamente posible (autopsia 0 biopsia) 

se procesaron para microscopía electrónica de 

transmisión y de barrido. Las secciones forma- 
ban toda la cúspide des de la base al borde Ii bre 

y se fijaron en glutaraldehído al 3 % en fosfato 
tampon ado, pH 7,2. Una vez fijados, se tomaron 
varias porciones de las cúspides que se secaron 

por el método del punto crítico, se cubrieron 
con paladium-oro y se examinaron con un mi- 
croscopio de barrido a voltajes de 12 a 20 kw. 
Para microscopía electrónica se postfijaron 
otras porciones en tetróxido de osmio, se des- 

hidrataron y se embebieron en maraglas. Las 

ultrasecciones se tiñeron con acetato de uranilo 

y citrato de plomo 0 de acuerdo con el método 
de Kajikawa y colaboradores para demostración 
de fi bras elásticas.18 

RESULTADOS 

1. Estudio clínico 

Se constituyeron dos grupos de pacientes, según 

la muerte 0 el recambio valvular se produjera 
en las prinieras 48 horas del- postoperatorio 0 

después de los dos meses de la operación (Ta- 
bla 1). 

Antes de la intervencÍón, los pacientes habían 
sido incluidos en los grados III 0 IV de la clasi- 
ficacÍón de la New York Heart Association. 

Las edades variaron entre 19 y 64 años 

(x :t DS; 43,7 :t 11,3); 12 pertenecían al sexo' 
masculino y. 

8 al sexo femenino. En la Tabla 2 

se tabulan edad, sexo, válvula afectada, existen- 
cia previa de fiebre reumática, tiempo de colo- 
cación, el uso 0 no de anticoagulantes, la exis- 

tencia de hipertensión pulmonar y la anatomía 
patológica de la prótesis y del corazón. 

Dado el especial interés que revisten los pa- 
cientes que sufrieron disfunción protésica des- 
pués de los dos meses de operación, resumimos 
en la Tabla 3 los principales datos clínico-qui- 
rúrgicos, y en la Tabla 4 eltiempo, causa, datos 
clínicos, y estudios complementarios, del mal 
funcionamient6 protésico. 

2. Estudio anatomopato/ógico 

1) Pacientes con prótesis biológicas de 

duramadre, implantadas en posición mi- 
tral (n = 5) Y aórtica (n = 9) Y fallecidos 

antes de 48 horas. 

Tabla 1 

V á\vulas protésicas de duramadre 

Posición mitral 
(n =7) 

~ Menos de 48 horas (n = 5) 

~ Más de 2 meses (n = 2) 

Posición aórtica 
(n = 13) 

\ Menos de 48 horas (n = 9) 

( Más de 2 meses (n = 4) 
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Las válvulas protésicas de este grupo fueron 
normales desde el punto de vista macroscópico. 

Desde el pun to de vista histológico, estas válvu- 
las mostraron las dos capas bien definidas que 

existen en la duramadre normal (Fig. 2) (una 

externa 0 endostal y una intema 0 meníngea). 
Repasaremos brevemente la histología y ul- 

traestructura de la duramadre humana normal 
a fin de comprender mejor las alteraciones ha- 
lladas en las prótesis implantadas. 

La capa externa con tiene grandes haces de 

fibras colágenas y forma dos tercios del espesor 

total de la duramadre. La mitad de ellas apare- 

cen orientadas en la misma dirección, la' otra 
mitad se orienta en todas direcciones. La capa 
interna es de men or espesor y tiene haces más 
pequeños de fibras colágenas. Ambas capas 
están estrechamente unidas en algunas áreas pero 
en otras están separadas por espacios de tamaño 
variable vados u ocupados por vasos sanguíneos 
o linfáticos (Fig. 2C). 

Estudiada con el microscopio electrónico de 

barrido, las superficies de la duramadre humana 
muestran an ill os en la superficie endosteal (Fig. 

3A) con ondulación de las fibras de colágeno 
(Fig. 3B). En cambio, ~a superficie meníngea 

, 

muestra un aspecto más suave (Fig. D) y en al- 

gunas zonas presenta pequeñas disrupciones que 
dejan ver la presencia de haces de colágeno sub- 

yacentes (Fig. 3E). Desde el punto de vista de 

la microscopía electrónica de transmisión, la 

estructura de la duramadre humana muestra una 
típica disposición de fibras de colágeno tipo I. 

Veamos ahora cuáles eran las alteraciones 
de las válvulas de duramadre implantadas duran- 
te menos de 48 horas. Los núcleos de las células 

del tejido normal estaban ausentes en las válvulas 
protésicas debido al proceso comercial de con- 
servación (glicerol) previo a la implantación. 

En ambas superficies se observaron trombos 
microscópicos compuestos por fibrina y pla- 

quetas. 
La prótesis del paciente número 8 mostró. 

zonas de acumulación de hematíes y múltiples 

áreas de microcalcificaciones. La M/E de trans- 
misión de estas válvulas mostraron pequeños 

trombos implantados en las superficies y com- 
puestos de hematíes, fibrina y plaquetas. Las 
fibrillas colágenas se presentaban levemente 
desorganizadas (Fig. 4A) Y existían pequeños 
depósitos de un material finamente granular 
en los espacios interfibrilares (Fig. 4B Y C). 
Raramente se observaron eritrocitos atrapados 

entre los haces colágenos en las cercanías de 

Tabla 2 

V álvulas bioIógicas - Duramadre - Posición mitral. Menos de 48 horas 

Caso Nombre Edad Sexo FR 
NO 

. 

Tiempo de 

colocación 
válvula 

Complicación 
protésica 

Anti- 
coagu- 
Ian te s 

Hiperten- 
sión 

pulmonar 
Hstado 

protésico 
Patología del corazón y de otros 

órganos 

\ 
1 NI 43 F Sí No -48 hs. No Sí Normal Dilatación e hipertrofia ventricu- 

lar ízquíerda. Areas de miocitolí- 
sís extensa. 

2 CO 4S M Sí No -48 hs. No No Normal Hipertrofia cardíaca global. He- 
morragia subendocárdica. Míoci- 
tolisís coagulativa. 

3 AI 50 M Sí No -48 hs. No Ve. Cap. Normal Secuelas reumáticas. Fibrosis mio- 
cárdica. Esclerosis subendocárdica. 

4 'LO 40 F Sí No -48 hs. No Congo pasíva Normal Infiltrados polímorfonucleares 

Ve. Cap. múltiples. Hemorragias múltiples 
en subendocardio. Miocitolisis coa- 
gulativa. 

S KE 42 M sí No -48 hs. No Sí Normal H ipertrofia cardíaca. Infarto he- 
Hemorragias morrágico de pulmón. 

;c: 44,6 - DS: 3,6 
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Tabla 2 (conûnuación) 

V álvulas biológicas - Duramadre - Posición aórtica. Menos de 48 horas 

Tiempo de Anti- Hipe;ten- 
Caso Nombre Edad Sexo FR Compl!cación colocación coagu- slOn Estado patología de~ corazón y de otros 

NO proteslca válvula Ian tes pulmonar protésico organos 

6 BA 57 M Sí No -48 hs. No Pasiva Normal Fibras onduladas. Miocitolisis al- 

veolar subendocárdica. Arterio y 

arteriolmefroesclerosis. Congestión 
pasiva hepática. Pericarditis hemo- 
rrágica. 

7 BO 51 F Sí No -48 hs. No No Normal lAM 0-2 días. Isquemia subendo- 
cárdica ex tensa. Miocitolisis coli- 
cuativa. 

8 RO 48 M Sí Sí -48 hs. No Sí Normal Hemorragias nodo A V Y rama iz- 

macrosc. quierda del haz de His. Microcal- 
Calcific. cificación de la válvula protésica. 
microsc. Miocitolisis colicuativa y coagula- 

tiva (stone heart). Fibrosis suben- 
docárdica. 

9 AB 39 M Sí No -48 hs. No Sí Normal Hemorragia nodo, tronco y rama 
izquierda. Estigmas reumáticos en 

v. tricúspide y miocardio. Mioci- 
tolisis coagulativa. 

10 MA 50 M Sí No -48 hs. No No Normal Necrosis hemorrágica circunferen- 
cial. "Stone heart". 

11 NN 35 F No No -48 hs. No Primitiva Normal Gran dilatacióne hipertrofia ven- 
tricular derecha. 

12 FL 49 M Sí No -48 hs. No Sí Normal Aneurisma disecante aórtico. He" 
morragia His. En cara lateral "fi- 
bras onduladas" y mioci tolisis 
coagulativa. 

13 VA 55 M Sí No -48 hs. No Sí Normal Isquemia miocárdica. Invasión bac- 
teriana. Miocarditis abscedada. 

14 CA 51 M No No -48 hs. No No Normal Hematoma disecante aórtico. 

x: 48,3 - DS: 7,1 

Válvulas biológicas - Duramadre - Posición mitral. Más de dos meses 

Tiempo de Anti- Hipe;ten- 
Caso Nombre Edad Sexo FR Complicaciones colocación coagu- Ston Estado patología de~ corazón y de otros 
NO protésicas válvula lantes pulmonar protésico organ os 

15 RI 63 M No Sí 4 Y 1/2 Sí Sí Calcifica- Se obtuvo durante el acto quirúr- 
años da y des- gico una prótesis. groseramente 

truida calcificada. Se efectuó reemplazo 
valvular. 

16 CI 30 F Sí Sí 3y1/2 No Sí Calcifica- Calcificación valvular. Pericarditis 

años da y fe" hemorrágica. Hemorragias suben- 
nestrada docárdicas. Septum: "desarreglo 

muscular" . 
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Tabla 2 (continuación) 

V álvulas bíológicas - Duramadre - Posíción aórtica. Más de dos meses 

Tiempo de Anti- Hipe~ten- 

Caso Nombre Edad Sexo FR Complkaciones colocación coagu- slon Estado Patologia de~ corazón y de otros 
NO proteslcas válvula .Ian tes pulmonar protésico organ os 

17 CO 20 F No Sí 2 años No Sí Fisurada Fibrosis subendocárdica marcada 
en VI. Aneurisma disecante de la 
aorta postraumático. 

18 RO 25 M Sí Sí 4 años No Sí Calcifica- Fibrosis perivascular. Infi! trado a 

da y fenes- células de Anitschkow. Fibrosis. 
trada Miocitolisis coagulativa. Necrosis 

coagulativa. 

19 AN 29 F Sí Sí 4 años No No Calcifica- Paciente en buena evolución post- 
da y per- quirúrgica, actUal mente vwvula 
rada Starr-Edwards. 

20 HE 52 F No Sí 3 años y No No Calcific. Paciente en buena evolución post- 
S meses Desprendi- quirúrgica. 

mientouna 
de las cús- 
pides. 

Abreviaturas: VI: ventrículo izquierdo; FR: fiebre reumática; lAM: infarto agudo de miocardio; Ve. Cap.: vénulo-capilar. 

x: 31,5 - DS: 14,1 

las superficies de las cúspides. En 10 que respec- 

ta al microscopio de barrido, éste mostró que 

am bas superficies valvulares eran lisas y cu bier- 

tas en algunas zonas por una fin a cap a de fibrina. 
Unidos a las capas más superficiales del colágeno 

se observaron trombos microscópicos formados 
por plaquetas, fibrina y eritrocitos (Fig. 5). 

Los hallazgos patológicos más salientes del 

miocardio en los aórticos fueron: miocitolisis 
extensa subendocárdica (5 cas os) y/o isquemia 

subendocárdica extensa (2 cas os) y/o fibras 
onduladas (2 casos) y/o lAM (un caso) y/o he- 

morragias del nodo A-V y/o de las ramas del 

haz de His (3 cas os) y/o necrosis hemorrágica 
circunsferencial (un caso) y miocarditis absce- 
dada (un caso). En cambio, en los reemplazos 
mitra1es, el miocardio presentaba hipertrofia 
ventricular izquierda (4 casos), miocitolisis ex- 
tensa subendocárdica (3 casos), hemorragia 
subendocárdica (un caso) y esc1erosis subendo- 
cárdica (un caso). 

2) Pacientes con prótesis biológica de dura- 
madre, implantadas en posición mitral 
(n ,. 2) Y fallecidos después de dos meses. 

El caso 15 se trataba de una vá1vula protésica 

groseramente calcificada (Fig. 6A Y B) obtenida 

durante el acto quirúrgico en el que se efectUó 
recambio valvular luego de 36 meses de ser im- 
plantada en su posición. ExistÍan masas calci- 
ficadas procidentes a nivel del espesor valvular. 
Dos de las cúspides estaban perforadas; en una 
de ellas la perforación era pequeña mientras 
que en la otra comprendía prácticamente toda 
la superficie valvar. 

Las lesiones histológicas eran muy marcadas. 
Las fibras colágenas habían perdido su ondula- 
ción normal y presentaban áreas de separación 

y rotUra de los haces colágenos (Fig. 7 A) con 
formación de pequeños espacios que contenían 
un material rico en mucopolisacáridos. En pleno 

espesor de las cúspides se observaron eritrocitos 
atrapados (Fig. 7B) Y en la superficie ventricular 
y recubiertos parcialmente por una capa de cé- 

lulas endoteliales, se observó una "vain a fibrosa" 
formada por fibras colágenas y elásticas, fibra- 
blastos elo~gados y vasos de neoformación 
(Fig. 7C). Se hallaron también depósitos de fi. 
brina entre las fibras colágenas yen la luz de los 

elementos vasculares, así como trombos micros- 
cópicos en las superficies valvulares asociados a 

depósitos cálcicos. Estos llegaban a ocupar todo 
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Tabla 3 

Cuadro cIínico-quirúrgico (a) 

Caso Sexo Edad FR Endo- Enfermed. Síntomas E.C.C. Rx de Fono Eco Hemodinamia 

NO cardi- valvular tórax 
tis previa 

15 M 63 No Síx2 Insuf. Disnea S.A. izq. tv. izq. Rd. W: (40) 

mitral III-IV ",V. izq. Hipert. R2 pt AP: 11&50(36) . 

Ins. card. venocap. SS mitral VD: 110/5-25 (Ins. mltr.) 

Edemas Rolido 1/3 AD: 15 

VI: 140/0-10 
Ao: 140/95 (125) 

16 F 31 Sí Sí Insuf. Disnea H.V.izq. tv. izq. Rl-1- Insuf. mitral grave 

mitral II-III Hipert. R2 pt Insuf. aórtica leve 

venocap. SS mitral 

17 F 20 No No Insuf. Palpitac. H.V.i2;q. tv. izq. RIN!RzN~ Ins. aórt. Insuf. aórtica grave 

aórtica Disnea prog. Ao SS aórtico Aneurisma Dilatación suprasigrn. 

angor desenroll. SD aórtico Ao ascend. y disección 

18 M 25 Sí No ESlmæis Palpitac. H.V. izq. tv. izq. R2~ Estenosis aórtica grave 

aórti ca Disnea tA. izq. Dilatac. SS aórtico Aorta bicúspide 

angor Isq. ant. lat. Ao ascend. Clic Ao Insuf. aórtica leve 

19 F 29 Sí Sí Insuf. Palpitac. H.V.izq. tV. izq. Rl ~/R2~ Insuf. Ao. Insuf. aórtica grave 

aórtica Disnea Hipert. SD Ao 4/6 Vegetac. 

Ins. card. venocap. 

20 F 52 No No Estmæis Disnea H.V. izq. Estenosis aórtica grave 

aórtica Palpitac. 

Tabla 3 

Cuadro cIínico-quirúrgico (b) 

Caso 
Ca 

Hallazgos quiyúrgicos Tipo de Anticoagulación 

NO Estenosis 0 insujiciencia Endocarditis prótesis 

15 Insuficiencia Sí Duramadre M 3 Sí 

16 Insuficiencia Sí Duramadre No 

17 Insuficiencia Sí Duramadre A24 No 
Teflón Ao 

18 Sí Estenosis Duramadre All No 

19 Insuficiencia Sí Duramadre No 

20 Sí Estenosis No Duramadre No 
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Tabla 4 

Disfunción protésica (a) 

C~~o Tiempo 
Causa 

Endocarditis Rotura Ca 
Síntomas Clínica E.C.G. Rx de tórax 

15 3a4 Sí Sí Sí Disnea progr. Insuf. mitral Fibrìlación auric. A. izq.t 
meses grado IV grave B.I.R.D. V. izq.t I V.D.t 

Ins. card. IV Biven tf. Hipert. venocapilar 

Ext.-Vent. 

16 5 meses Sí Sí Disnea progr. Enf. mitral A. izq. t I V. izq. t 

Ins. card. Ins. aórtica V. izq.t 

17 18 Sí Sí Disnea progr. Ins. aórtica V. izq.t v. izq.t 
meses Caquexia card. protésica Hipert. venocapil. puIm. t 

18 44 Sí Sí Disnea progr. Enf. aórtica A.izq.t V.izq.t 
meses Insuf. cardíaca V. izq.t Hipert. venocapil. pulm. t 

19 36 Sí Sí Disnea progr. Insuf. aórtica 
A. izq.t A. izq.t I V. izq. t 

meses Insuf. cardíaca y estenosis 
V. izq.t 

Hipert. venocapilart 

aórtica 

20 No Desprend. Sí 
1 cúspide 

Tabla 4 

DisfuncÎón protésica (b) 

Caso 
Fono Eco Hemodinamia Cirugía 

Recambio 

NO tipo de prótesis 

15 Insuf. mitral A. izq. AP 110 mmHg 4 años y 1/2 Starr-Edwards M2 
V. izq. No se completó por 1 a operación 

Insuf. tricusp. V.D. falla hemodinámica 
Dis grave 
sagi tal 

16 Enf. mitral V. izq. Estenosis mitral proté- 3 años y 112 Doble reemplazo mitro-aórtìcö 

Ins. aórt. severa A. izq. sica Ilnsuf. aórtica 1 a operación Björk 25 

V.D. grave I Hipert. pulmonar 21 

17 Disfunción proté- V. izq. Insuf. aórt. protésica Paro preoperatorio 
sica Vegetación Ao. Aneurisma disecante ti- 2 años la operación 

Fibrosis po II 

18 Disfuncíón proté- Fallece antes de 

sica ser reoperado 
4 añoo 1 a operación 

19 Enf. aórt. proté- Vegetacíones 4 años de la la Starr-Edwards A9 
sica I Predominio prótesis Ao operación 
de estenosis V. izq. 

20 3 años Y 5 meses 
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Fig. 2. Histología de la duramadre normal. A: Sección de duramadre de un niño de 7 años mostrando la cara meníngea en la parte 
superior y la endóstea en la inferim. El tejido conectivo y pequeños vasos aparecen entre haces de colágeno. Espesor de 1 micrón, inclui- 
da en plástico y teõida con azul de toluidina; 250 x. B: 19ual que A pero con luz polarizada para mostrar la binefringencia y la ondu- 
lación del colágeno; 250 x. C: Secciónde duramadre de un hombre de 56 años que muestra numerosos y diminutos nódulos oscuros 
de calcio diseminados en la cara interna (meníngea). Se observa un vaso sanguíneo en ellímite entre las capas interna y externa. Colo- 
ración de Von Kossa; 250 x. 

el espesor de la duramadre y erosionaban sus su- 
perficies (Fig. 7D). El microscopio de barrido 
mostró que las áreas no perforadas ni calcifica- 
das eran lisas y sin lesión. La zona descripta 

como "vaina fibrosa" pres~ntaba células en dote- 
liales aplanadas y lisas (Fig. 8A Y B). Algunos 
pocos eritrocitos, leucocitos, macrófagos y pla- 
quetas se hallaron junto a las superficies proté- 
sicas. Se observó también fragmentación de las 

fibrillas colágenas, ya sea individual mente 0 

form an do parte de haces, tanto en áreas perfo- 
radas como no perforadas (Fig. 8 E Y F). Los 
nódulos calcificados eran de tamaño intermedio 
(Fig. 9 A Y B). Las perforaci ones estaban adya- 
centes alas áreas de calcificación que incluso 
se proyectaban sobre los bordes de las mismas. 
Estos estaban formados por capas de fibras 
colágenas fragmentadas 0 erosionadas (Fig. 8 E 

Y F). 
En cuanto a la microscopía de transmisión, 

se observaron diferen tes grados de interrup- 

ción e irregularidad de las fibras colágenas en la 

tinción con acetato de uranilo y citrato de pIa- 

mo. Las áreas de interrupción de las fibras 
colágenas se evidenciaron por la presencia de 

gran des cantidades de un material granular, 

moderadamente denso electrónicamente, asocia- 
do con fibras colágenas "estriadas" y con gotas 
lipídicas electrónico-lucentes de 1.000 A a 

1 u de diámetro (Fig. 9 A, B Y C). 
Los depósitos cálcicos presentaron cuatro 

tipos diferentes de organización ultraestructural 
(Fig. lOA, B, C Y D): a) crista~es pequeños (60 
a 150 A de diámetro por 200 a 1.500 A de lar- 
go), elongados y ubicados en los espacios interfi- 
brilares, cn la inmediata vecindad de las fibras 
colágenas (Fig. 10); b) depósitos cálcicos poco 
frecuentes ubicados sobre las fibras colágenas; 
c) masas gran des de cristales más pequeños 

(900 A x 60 A) sin ninguna relación con estruc- 

turas celulares 0 extracelulares y que constituían 
la parte más importante de las formaciones 



103 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGIA, MARZO-ABRIL 1982, VOL. 50, NO 2 

Fig. 3. Fotografías de rnicroscopía eIectrónica de barrido de durarnadre hurnana. A: A 90 x se observan anillos en la superficie en- 
dóstea. B: A 5.800 x la superficie de A rnuestra ondulación de las fibrillas de colágeno. C: A 100 x se observa la superficie rnás lisa 

de la cara rneníngea. D: A 3.500 x la superficie rneníngea continúa siendo rnás suave. E: A 6.000 x se observa una zona de la superficie 

rneníngea con una pequeña disrupción dernostrando a, su través la presencia de haces de colágeno subyacentes. 

cálcicas y d) depósitos cálcicos sobre fibro- 
blastos. 

La "vaina fibrosa" (Fig. 11 A Y B) estaba 
compuesta por fibras elásticas y colágenas cu- 
biertas por una capa única de células endotelia- 
les. Las fibras elásticas medían 0,1 a 2,5 u de 

espesor, mientras que las colágenas eran consi- 
derablemente men ores que las de duramadre y 
medían entre 200 y 350 A de diámetro. 

En el caso 16 se observaron groseras calcifi- 
caciones y fenestraciones valvulares que toma- 
ban una de las cúspides, luego de 36 meses de 
colocación. Oesde el punto de vista histológico, 
las alteraciones fueron semejantes al caso 15, 
salvo en la existencia de la "vaina fibrosa". Los 
depósitos cálcicos fueron los más graves de toda 
la serie, siendo más prominentes en las superfi- 
cies ventriculares. En 10 que hace a la micros- 

copía electrónica de transmisión y barrido, las 

lesiones halladas fueron semejantes alas de scrip- 

tas para el caso 15 (Fig. 8C Y OJ 12 A, B, C Y 

0). El miocardio mostró hemorragias subendo- 
cárdicas y a nivel del tabique interventricular 
áreas de "desarreglo muscular" como se obser- 

van comúnmente en las miocardiopatías obstruc- 
tivas asimétricas. 

3) Pacientes con prótesis biológicas de du- 
ramadre, implantadas en posición aórtica 
y fallecidos después de dos meses (n=4). 

En el cas6 17 se observó en la autopsia una 
fisura de 1,5 cm a nivel de una de las valvas 
protésicas con bordes retraídos (Fig. 13 A y 
B) Y con trombosis microscópicas a ese nivel. 
La válvula había sido colocada 24 meses antes, 
luego de insuficiencia aórtica 'y hematoma 
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Fig. 4. Fotografías de microscopía electrónica de transmisión de duramadre human a teñida con acetato de uranilo y citrato de plo- 

mo. A: Sección mostrando la disposición en paralelo de las fibrillas colágenas que muestran sus típicas bandas y son de gran diámetro; 
18.000 x. B: Los depósitos cálcicos del ejemplo mostrado en Fig. 2C están formados por numerosos pequeños cristales rodeados por una 
membrana limitante; 44.000 x. C: 19ual que en B pero sin membrana limirante; 53.000 x. 

disecante aórtico agudos postraumáticos. En el 

ventrículo izquierdo se observó llamativa escle- 

rosis subendocárdica. 
. 

La válvula protésica no presentaba calcifi- 
cación. Las lesiones halladas a nivel colágeno 

eran semejantes alas ya descriptas. Una muy 
bien desarrollada "vain a de fibrina" cubierta 
por macrófagos recubría la superficie valvular 
y a nivel de los bordes de la fisura se observó 
tejido colágeno engrosado y fibrina. Estudiadas 
con microscopía de barrido, estas áreas eran li- 

sas y cubiertas por un material que no ofrecÍa 
mayores detalles. 

En el caso 18 se observó prótesis con marcada 
calcificación y deformaciones de las cúspides 

valvulares con perforación de una de las cús- 
pides, asociada a depósitos cálcicos. La prótesis 
fue obtenida en la autopsia luego de 48 meses 

de colocación. El miocardio mostró extensas 
áreas subendocárdicas de miocitolisis coagulativa 

y necrosis de coagulación, así como estigrnas 
reumáticos. 

Desde el punto de vista histológico y de mi- 
croscopía electrónica, la válvula protésica pre- 
sentó un aspecto similar al descripto para el caso 

17, salvo en la presencia de la vaina de fibrina. 
En el caso 19 se observó en la válvula protési- 

ca obtenida después de 48 meses de implantada, 

marcada calcificación y deformación valvular 
con perforación de una de las cúspides. Desde 
el punto de vista histológico y de microscopía 
e1ectrónica, aparte de 10 descripto en los casos 

anteriores (17 y 18) se observó tejido de granu- 
lación, trombos en organización y masas de 
tejido conectivo calcificado, relacionados con 
una endocarditis bacteriana protésica. 
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Fig. 5. Fotografía de microscopía electrónica de barrido de bioprótesis de duramadre implantadas durante dos días. A y B: pequeños 
aumentos mostrando la superficie de entrada con trombos pequeños y pianos y acúmulos de células sanguíneas. A: 40 x. B: 220 x. 
C: A 4.500 x se observa la superficie de salida cubierta parcialmente por eritrocitos, plaquetas y detritus amorfos. D: Corte transversal 
de la cúspide que muestra la ondulación de las fibras de colágeno. La superficie de salida se observa abajo y a la izquierda; 320 x. 

En el caso 20 la válvula protésica se recuperó 

durante el acto quirúrgico después de 41 meses 
de implantación. Se observaron rigidez de las 

cúspides, múltiples calcificaciones y desprendi- 

mien to de una de las cúspides valvulares. Oesde 
el punto de vista histológico y de microscopía 
electrónica se hallaron marcadas alteraciones del 
colágeno y extensos dèpósitos cálcicos semejan- 
tes a los casos 17 y 18. 

3. Correlacion clínico-anatomopatológica 

1) Pacientes con prótesis biológicas de dura- 
madre împlantadas en posición mitral 
y/o aórtica y fallecidos antes de 48 
horas. 

. 

Se trata de 14 pacientes de edades entre la ter- 

cera y quinta décadas, con incapacidad de gra- 
dos II a III (N.Y.H.A.), el 85,7% con antece- 
dentes de fiebre reumática e hipertensión pul- 

monar, no anticoagulados, quienes no presen- 
taron mayores alteraciones protésicas, salvo en 

un caso (microca1cificaciones focales -segura- 
mente previas a su implantación- y atrapamien- 
to de eritrocitos, microtrombosis de las superfi- 
cies) cuya muerte se vinculó a lesiones miocár- 
dicas isquémicas, hemorrágicas 0 miocitolíticas 
(vinculadas directamente con el acto quirúrgico) 
y/o miocardíticas (relacionadas con la enferme- 
dad de fondo). 

2) Pacientes con prótesis biológicas de dura- 
madre en posición mitral y fallecidos des- 
pués de dos meses. 

En la Tabla 3 se detalla el cuadro clíniço- 
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Fig. 6. Macroscopía de las superficies de salida (A) y entrada (B) de prótesis de duramadre caIcificadas y perforadas del paciente 15. 
Se obselVan perforaciones en dos cúspides. En una de ellas la perforación es pequeña (flecha) mientras que en la otra afecta toda la 
superficie. Los nódulos irregulares enla superficie corresponden a depósitos de caIcio. 

quirúrgico de estos pacientes. Uno de ell os 

(caso 15) mostró signos y síntomas clásicos de 

la insuficiencia mitral tratada con prótesis de 

duramadre M3, anticoagulado (Tabla 4) Y que 
comienza con disfunción valvular entre el terce- 
ro y cuarto mes postimplantación, mostrando 
nuevamente el cuadra de la insuficiencia mitral, 
por 10 que debió ser reoperado a los cuatro años 
y medio. 

La otra paciente (caso 16) presentaba insufi- 
ciencia mitral grave y aórtica leve, por 10 que fue 
operada, reemplazándose su válvula mitral con 
una prótesis de duramadre; al quinto mes del 

reemplazo se comienzan a evidenciar los signos 
de disfunción protésica, por 10 que se recambió 
luego de tres años y medio de implantación. 

La disfunción protésica se detectó en ambos 
pacientes dentro del primer semestre postim- 
plantación y los hallazgos anatomopatológicos 

fueron comunes: degeneración de las fibras colá- 

genas, perforación y calcificación valvulares. 

3) Pacientes con prótesis biológicas de dura- 
madre, implantadas en posición aórtica 
por más de dos meses. 

En estos pacientes, el promedio de colocación 
fue de 40 meses y el promedio de edad de 31,5 
años, sustancialmente men or que en el primer 
grupo, y en ningún caso se efectuó anticoagula- 
ción. De las cuatro válvulas, tres estaban grose- 
ramente calcificadas y fenestradas (una de ellas 
tenía un desþrendimiento de una de las cúspi- 
des) y la restante fisurada sin calcificación. To- 
das presentaron microtrombosis sobre las áreas 

calcificadas y en otras zonas relativamente con- 
servadas. De tres casos de calcificación, sólo 

uno presentó antecedentes francos de fiebre 
reumática (caso 18). Las otras dos pacjentes 

actualmente están asintomáticas, siendo por- 
tadoras de prótesis de Starr-Edwards. 

Los sign os de disfunción valvular se detecta- 

ron más tardíamente que en el grupo de pacien~ 
tes con prótesis mitrales, alrededor del tercer 
año de implantación. 

COMENT ARlO 
Como se desprende de 

pueden diferenciar dos 
de pacien tes: 

a) Pacientes fallecidos en 

nuestros resultados, se 

grupos bien definidos 

postoperatorio in- 
" 
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Fig. 7. Cambios històlógicos en bioprótesis de duramadre implantadas. A: Se observa la degeneración colágena con disrupción y frag- 
mentación de los haces de colágeno en el borde de un gran depósito de calcio (superficie negra en la zona inferior). Sección d.e mjcrón 
incluida en plástico, de la prótesis del paciente 15; H.E., 250 x. B: Acúmulo eritrocitario debajo de la superficie de la bioprótesis de du- 
ramadre del paciente 15 alrededor de depósitos de calcio. Coloración pentacromática de Movat; 250 x. C: Las células endoteliales tapi- 
zan la superficie de la hoja fibrosa sobre la cúspide de duratnadre en la prótesis del paciente 15. Sección de 1 micrón incluida en plástico; 
coloración de azul de toluidina; 630 x. D: Vista panorámica mostrando un gran depósito de calcio (superficie negra) en bioprótesis del 
paciente 16. Coloración de Movat; 40 x. 

mediato con menos de 48 horas de colocación 
de la prótesis, en quienes se encuentra que las 

mismas son relativamente normales, con com- 
plicaciones trombóticas sólo microscópicas, sien- 
do las causas de muerte en estos enfermos de 

origen miocárdico. 
b) Pacientes fallecidos luego de más de dos 

meses de colocación de la prótesis y en las que 

se encuentran perforaci ones, fisuras, desprendi- 

miento de cúspides y/o calcificación-trombosis 
y cuyas causas de muerte están vinculadas 
con el progresivo deterioro pór las disfunciones 
valvulares. 

Est~ cambia el concepto sobre seguridad y 
durabilidad de estas válvulas y nos permite 

efectuar una serie de consideraciones fisiopato- 
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Fig. 8. Fotografías de microscopía electrónica de barrido de bioprótesis de duramadre implantadas más de un año. A: A 170 x se ob- 
selVa la apariencia iq:egular de la superficie de la hoja fibrosa que cubre la bioprótesis del paciente 15. ß': A 1.600 x la superficie anterior 
muestra células endoteliales aplanadas y que forman una cubierta continua. Comparar con la histología (Fig. 7C) Y la ultraestructUra 
(Fig. 11). C Y 0: Dos vistas de los depósitos cálcicos ye1 colágeno fragmentado en la superficie de la bioprótesis del paciente 16. ~a su- 
perficie central en C (2.000 x) es mostrada en 0; 6.300 x. E: A 50 x se observa erosión y de1aminación del conectivo en los bordes en 
una pequeña perfora~ión en bioprótesis del paciente 15. F: A 250 x se observa el colágeno fragmemado y erosion ado en e1 borde de 
la perforación mostrada en E. 

génicas sobre el mecanismo de degeneración co- 
lágena, calcificación y/o rotUra protésica y pro- 
poner ciertas medidas simples que podrán 

mejorar la durabilidad y disminuir la incidencia 
de complicaciones. 

Las prótesis biológicas han sido utilizadas am- 
pliamente y con resultados satisfactorios durante 
períodos de ocho años 0 más. De todas maneras, 

estudios recientes de la estructura anatomopato- 
lógica de las mismas han demostrado cambios 
estructUrales después de diferentes lapsos de 
implantación y que sugieren degeneración de los 

componentes fibrosos de las cúspides valvu- 
lares. 1, 3,4,19 

. 

Solamente unas pocas bioprótesis de durama- 
dre han sido recuperadas y sujetas a un minucio- 
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Fig. 9. Fotografías de microscopía eIectrónica de transmisión del tejido conectivo de la duramadre en la prótesis del paciente 15. A: La 
superficie de la bioprótesis muestÌ'a: fibras elásticas, teñidas de negro par el método de Kajikawa19 y que son normales; fibrillas coláge- 
nas, la mayoría de las cuales han sido seccionadas transversalmente y depósitos de lípidos (L) y abundante material amorfo en los espa- 
cios interfibrilares; 13.000 x. B Y C: EI borde de la perforación muestra abundante material slmillípidos asociado a cristales eIectróni- 
camente densos y que presumimos representan sales de calcio. La estrUctura del conectivo está muy alterada.y las fibrillas de colágeno 
normal no se evidencian. EI centro de B se muestra en C a mayor aumento (B: 15.000 x; C: 45.000 x). Tinción con acetato de uranilo 
y citrato de plomo. 

SO estudio anatómopatológico.lO,21 Este ha 
revelado, como ya 10 hem os consignado previa- 
mente, calcificaciones focales y rotura de las 
cúspides valvulares relacionadas con dehiscen- 
cias del tejido conectivo en zonas adyacentes a 

los puntos de andaje de las valvas. Algunas de 

estas dehiscencias han sido atribuidas a imperfec- 
ciones en su construcción. Muchas de estas pró- 
tesis han sido construidas en pequeños laborato- 

rios de los grupos de trabajo y las condiciones 
de control de cali dad han sido variables en los 

distintos grupos. Además, las primeras bioprá- 
tesis 

. 

utilizadas eran frecuentemente lugar de 

origen de infecciones bacterianas 0 micótic~s 
en el postoperatorio inmediato, que fue ampha 
y rápidamente eliminado por el uso de anti- 
bióticos y antimicóticos en el proceso de fabrica- 
cación de las mismas. 
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Fig. 10. UltraestroctUra de depósitos cálcicos en prótesis de duramadre implantadas. Tinción con acetato de uranilo y citrato de plomo. 
A: Densidades puntiformes (flechas) sobre fibrillas colágenas; 71.000 x. B: pequeños cristales ocupan los espacios interfibrilares sin 

afectar las fibrillas colágenas; 51.000 x. C y D: Depósitos cálcicos sobre fibrillas colágenas (C: 50.000 X; D: 52.000 x). E: Masa.de 
pequeños cristales no asociada a otras estroctUras. De todas formas, estos cristales semejan aquellos asociados al colágeno en D; 52.000 x. 
F: Depósitos cálciCos dentro del citoplasma de fibroblasto de duramadre; 47.000 x. 

En los primeros in formes de la morfología 
de las prótesis de duramadre no se demostraban 

alteraciones en el colágeno de las cúspides 0 

éstas eran muy leves aunque sí aparecían depó- 

sitos cálcicos y roturas.14 En un estudio efectua- 
do en San Pablo por el grupo de E. de J. Zerbini 

sobre 1. 593 pacientes con reemplazos valvulares 
sólo 13 pudieron ser incluidos en el examen ana- 

tomopatológico. Se hallaronsiete roturas valvu- 
lares y rlos calcificaciones focales después de un 

postoperatorio que varió entre 37 y 75 me- 
ses.lO Ultimamente, Martelli y colaborado- 
res,22 del National Heart Hospit~l, de Londres, 
en una experiencia con 120 pacientes con reem- 
plaza valvular con bioprótesis de duramadre, ha- 
llaron degeneración colágena y desprendimiento 
de las cúspides en cinco de estas bioprótesis. 
La degeneración colágena se halló en cúspides 

no rotas, sugiriendo que éste es un proceso 
difuso. Surgen así detalles acerca de la çalcifi- 
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Fig. 11. A Y B: La hoja fibrosa en bioprótesis del paciente 15 (comparar con Figs. 7C Y 8B) está compuesta por fibras elásticas y peque- 

ñas fibrillas colágenas. Estas fibrillas probablemente de colágeno III se yen ampliadas en B. Esta hoja fibrosa está cubierta por células 

endoteliales extremadamente fin as y planas (flechas). Tinción de Kajikawa para tejido elástico.19 (A; 15.000 X; B: 46.000 x). 

cación y del daño del colágeno que sufren las 

bioprótesis de duramadre. 
Aunque por el pequeño número de las válvu- 

las estudiadas no se pueden extraer conclusiones 
estadísticas (se implantaron más de 700 bio- 
prótesis), se define en nuestro trabajo la natu- 
raleza precisa de los cambios que se presentan 
en las bioprótesis de duramadre en el postopera- 
torio alejado y que explican el mal funciona- 
mien to de las mismas. 

A) Trombogenicidad 
La estructura de la duramadre humana nor- 
mal difiere en varios aspectos de las válvulas 
porcinas aórticas y de las bovinas de pericardio 
parietal. La duramadre human a tiene dos capas; 
las mismas poseen principalmente fibrillas colá- 

genas densamente unidas y son pobres en fibras 
elásticas y proteoglicanos. Esto es sirnilar a la 
duramadre canina. Por el contrario, la válvula 
aórtica porcina tiene tres capas: 1) la ventricular 
(con colágeno y abundantes fibras elásticas 

orientadas desde la base al borde libre); 2) la 

capa espon josa rica en proteoglicanos y 3) la fi- 

brosa,.rica en fibras colágenas paralelas al borde 
libre. Es en la cap a esponjosa don de aparecen 
espacios libres después de la manufactura y que 

son ocupados por proteínas plasm~ticas, 3 y 

por razones que no son claras ésta es la capa 

más frecuentemente afectada por depósitos 

cálcicos.23 

La duramadre no tieneuna cap a de células 
de cubierta como el pericardio parieta124 y la 

aórtica porcina.3 En el proceso de manufactura, 
estas últimas pierden esta capa, 10 que hace que 
las tres bioprótesis presenten en su superficie 

fibrillas de colágeno, Las superficies de la válvula 
de duramadre y la aórtica porcina son relativa- 

mente suaves y su textura comparable a las de 

salida de las válvulas de pericardio parietal ;24 las 

superfiCies de entrada de éstas son muy ásperas 

y sitio potencial de atrapamiento de fibrina y 
células sangu íneas. 24,25 

Es de hacer no tar que las fibras colágenas de 
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Fig. 12. Fotografías de microscopía electrónica de barrido en bioprótesÎs de duramadre implantadas con depósitos cálcicos. A: Depó- 
sito elevado de superficie relativamente suave y que se proyecta en el bolsiIlo valvular de la prótesis del paciente 16; 400 x. B: La perla- 
ración de la misma bioprótesÎs anterior está rodeada por depósitos cálcicos elevados; 50 x. C: A pequeño aumento, la superficie de salida 
de las cúspides de la bioprótesis del paciente 16 está forrnada por múltiples nódulos cálcicos; 30 x. D: A 4.600 x parte de C muestra 
que 105 nódulos cálcicos están formados por pequeños gránulos. 

duramadre difieren en tamaño de las de las 

válvulas aórticas porcinas. Esta diferencia es 

importante y probablemente es índice de un 
diferente tipo bioquímico de colágeno. En la 

duramadre se encuentran fibras largas corres- 

pondientes a colágeno I. Las fibras pequeñas de 

válvulas porcinas 3 y las de las hojas del huésped 

que cub_~en las superficies de bioprótesis de dura- 
madre y las porcinas en otros pacientes,26 
corresponden probablemente a colágeno III. Es- 

tas diferencias estructUrales son muy importan- 
tes respecto del comportamiento de las diversas 
bioprótesis después de su implante. 

Tenemos la impresión de que el número de 

plaquetas adheridas al colágeno en la superficie 

valvular es mucho mayor en las porcinas que en 
las de duramadre. Esto es similar a 10 hallado 
para estos dos tipos de prótesis después de su 

implante en corazones artificiales implantados 
en ovejas27.28 y está de acuerdo con la expe- 
riencia clínica que demuestra el men or número 
de accidentes tromboembólicos en los pacientes 

con prótesis de duramadre.l0,29 Resta por saber 
si estas diferencias se deben a los tipos de colá- 

geno, a las proteínas asociadas, al tratamiento 
químico (glutaraldehído versus glicerol) usado 
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Fig. 13. A Y B: Superficies aórtica y ventricular de la prótesis dc la paciente número 17, implanrada en posición aórtica. Se observa 
fisura de 15 cm a nivel de una de las valvas, con bordes retraídos y engrosados. 
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en la manufactura 0 a factores desconocidos. 
Estas observaciones sugieren que las caracte- 
rísticas del colágeno en las diferentes biopróte- 
sis pueden ser determinantes de su trombogeni- 
cidad. Se ha visto que los macrófagos y células 

inflamatorias de la superficie de las válvulas de 

duramadre tienen menos tendencia a adherirse 
que en las porcinas. Persiste la duda respecto 
de si esta diferencia se debe al. uso de tejidos 
homólogos 0 heterólogos 0 a otra circunstancia. 

Se sabe que las plaquetas son agregadas en 
mayor número por colágeno III que por coláge- 

no I y esta diferencia se debería no solamente 
al tipo de colágeno sino alas proteínas asociadas 

como la fibronectina. Esto ex plica por qué las 

válvulas de duramadre son, de las prótesis bio- 
lógicas, las que menor índice de trombogenici- 
dad poseen. 

b) Alteraciones del colágeno 
Las alteraciones del colágeno de las cúspides 
valvulares son similares en las bioprótesis de 

duramadre y en las porcinas. Se ha observado 
granulación, fragmentación, densidades puntifor- 
mes (que representarían la forma más temprana 

- 

de depósitos cálcicos) y asociación de las fibrillas 
con gran cantidad de material amorfo. 

La fijación con glutaraldehído con que se 

procesan las válvulas porcinas parece aumentar 
la unión y fortaleza del colágeno valvular. 3 El 

tratamiento con glicerol mejora la duración del 
colágeno de prótesis de duramadre,10,29 pero el 

mecanismo bioquímico. a través del cual esto 
se produce no ha sido aún aclarado y no hay 
razón para pensar que el glicerol aumenta la 
unión del colágeno. 

De cualquier manera, el aspecto del colágeno 

valvular en las prótesis de duramadre tratadas 
con glicerol era en general similar al colágeno 
de las válvulas porcinas de igual tiempo de im- 
plante. Quizás la duramadre fijada en glutaral- 
dehído sería demasiado rígida para cumplir las 

funciones de las cúspides valvulares. El colágeno 

en la duramadre se retrae cuando se trata con 
glicerol y esto tiende a incrementar la rigidez de 
las fibrillas colágenas. De acuerdo con Broom,30 
preservar la rigidez del colágeno aumenta la 
durabilidad del mismo en las cúspides valvulares 
distribuyendo las fuerzas mecánicas a las que las 

fibrillas colágenas están sometidas durante el 

cierre y la apertura valvular. 

En contraste con 10 anterior, la fijación de 

válvulas porcinas en glutaraldehído a baja pre- 
sión disminuye la rigidez(y probablemente la 
duración a largo plazo) del colágeno de las 

cúspides. 

Puede concluirse que la duramadre humana 
puede representar un material más adecuado 

(pero con menos fijación) que el tejido valvular 
aórtico porcino para la cónstrucción de las 
prótesis. De todas maneras, las prótesis actual-. 
mente asequibles no tienen las ventajas aquí 
delineadas debido al tratamiento con glicerol 

y al soporte rígido utilizado. 
Como en las válvulas porcinas, las bioprótesis 

de duramadre pueden romperse y perforars~ 

en relación con la rotura del colágeno. Estas 

áreas están frecuentemente situadas adyacentes 

a nódulos cálcicos y parece razonable que las 

fibrillas cercanas a esos nódulos pudieran sufrir 
daños mecánicos. No hay nada que haga pensar 
que las perforaci ones observadas en este estudio 
se deban a infección (en realidad, solamente en 

una sola paciente, caso 19, se hallaron altera- 
ciones histológicas compatibles con endocardi- 
tis). Los cambios en el conectivo eran similares 

en los bordes de las roturas y en las perforacio- 
nes sugiriendo un mecanismo similar. Creemos 
que dichas. roturas y perforaci ones aparecen 
en áreas en las cuales el stress mecánico se agrega 
al colágeno calcificado y lleva a la dehiscencia 
del tejido. 

Los mecanismos de producción de las perfo- 
raciones parecen ser similares en ambas biopró- 

tesis pero quedaría por aclarar si la tendencia 
a perforarse en las de duramadre disminuiría 
utilizando soportes flexibles. 

c) Depósitos cálcicos 

La histología de los depósitos cálcicos en bioprá- 
tesis de duramadre es similar a la de estudios 
previos.lO,14,21,27 En un corazón artificial,21,27 

las prótesis porcinas fijadas en glUtaraldehído 

calcificaban más rápidamente y en mayor ex- 
tensión que las de duramadre humana. EI estu- 
dio ultraestructural en nuestro trabajo mostró 
que los depósitos cálcicos en válvulas de dura- 
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madre comprendían: trombos, vegetaciones de- 
pendientes de endocarditis infecciosas antiguas 

y cicatrizadas (caso 19), fibrillas colágenas, es- 
pacios interfibrilares en los haces colágenos, y 

células del conectivo. Esto ha sido similar a 10 

hallad023 en depósitos cálcicos en válvulas 
porcinas implantadas y parece razonable con- 
cluir que la patogenia de los depósitos es similar 

en los dos tipos de bioprótesis. De cualquier 

manera, los depósitos cálcicos en las fibras colá- 

genas eran poco comunes en las prótesis de dura- 

madre, en contraste con la frecuencia en las 

porcinas. Parecería que el colágeno de la dura- 
madre tendría menor tendencia a la calcifica'Ción 

que el de válvulas porcinas pero en los depósitos 

interfibrilares son más comunes en las prótesis 
de duramadre. Como en las porcinas, los nódulos 

más grandes formados por depósitos de calcio 
no mostraban una asociación importante con 

componentes celulares 0 extracelulares. Ambos 
parecerían haber sido desplazados por los 

nódulos cálcicos. En algunos lugares, todo el co- 

nectivo alrededor de los nódulos había sido ero- 
sionado y los gránulos cálcicos depositados for- 
maban parte de la superficie valvular. Riddle y 

colaboradores 31 observaron depósitos similares 

en válvulas aórticas humanas estenóticas. 

Las observaciones de' este estudio sugieren 
que los grandes nódulos cálcicos se desarrollan 
dentro del tejido fibroso de la duramadre y 

menos en su superficie y que, quizás por las fuer- 
zas hemodinámicas que actúan sobre las cús- 
pides, tienden a proyectarse en las superficies 
de salida (bolsillos valvulares) más que en las 
de entrada. Los depósitos cálcicos en duramadre 
no implantada eran morfológicamente similares 

a las matrices vesiculares que se encuentran en 
. 

otros tejidos (cartílago calcificado, 32, 33 ten- 
dón 34, 35 Y válvula aórtica 36). Esas vesículas 
representan un mecanismo a través del cual el 
tejido conectivo se calcifica.33 

Esto~ depósÌtos difieren morfológicamente de 
los que se suponese desarrollarían después del 
implante de prótesis de duramadre. No se sabe 
si estas vesículas se convierten en focos de calci- 
ficación adicional después del implante. De to- 
das man eras , sería razonable utilizar duramadre 
de individuos jóvenes ~nquienes estos dèpósitos 

son men os frecuentes, para la manufactura de 

las prótesis. 
. 

De este y otros estudios previos 20,21 aparece 
claro que la calcificación es un problema impor- 
tante en bioprótesis de duramadre como 10 es' 

en las porcinas, y seguramente es el que más 
limita su duración. En las prótesis porcinas, la 
calcificación era más grave y frecuente en pa- 
cientes de menos de 35 años y/o con enferme- 
dad renal crónica,23,37 y existe una tendencia 
similar en las prótesis de duramadre en 'posición 

aórtica en pacientes jóvenes. La fisiopatogenia 
de la producción de calcificación y trombosis se- 

cundaria en válvulas de duramadre se resume 
en el Cuadro I. 

Las células de la sangre y el material plasmá- 
tico penetrarían en las paredes de las prótesis 
a través de los canales linfáticos, de los espacios 

lacunares del tejido conectivo y de las luces 
vasculares rígidas, provocando degeneración 
colágena y calcificación parietal focal. Esta indu- 
ciría a la fragmentación de las capas llevando a la 

trombosis, perforación y calcificación. Esta 
última provocaría, al aumentar la rigidez parie- 
tal, un aumento del stress mecánico que cerraría 
así un círculo fisiopatogénico. 

. 

Esta hipótesis no sólo tiene fundamento en 
los hallazgos de nuestro trabajo sino que tiene 
basamento experimental, como 10 demuestran 
Harasaki y colaboradores,21 quienes utilizando 
válvufas porcinas y de duramadre humana im- 
plantadas en corazones artificiales en ovejas 

comprobaron trombosis plaquetarias en las 
cúspides valvulares, hasta despúés de 40 días 
postimplantación. A partir de los 13 días post- 
implantación se observaron pequeñas áreas con 
separación de fibras colágenas y trasudación 
de elementos sanguíneos. La separación apa- 
rentemente comenzaba a partir de los bordes 
libres y era tacilitada por el stress mecánico, 
condiciones alas cuales no está formalmente 
sometida la. duramadre. Después de 145 días 
de la implantación se observó calcificación de 
las paredes valvulares que comenzaba sobre las 
fibras de colágeno degeneradas y sobre los ele- 
mentos sanguíneos trasudados. Los trombos pla- 
quetarios desaparecieron alrededor del tercer 
mes postimplantación, 10 que se correlaciona 
con los episodios tromboembólicos que ocurren 

.. 
.~-5: 
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en los humanos en los tres primeros meses, coin- 
cidente con los hallazgos de este trabajo, en el 

cual se observaron pequeños trombos sobre las 

superficies protésicas de las válvulas de dura- 
madre en aquellos pacientes que vivieron menos 
de 48 horas. 

Respecto de la calcificación que ocurre tar- 
díamente, ésta puede ser dividida en cuanto 
a su fisiopatogenia en: a) calcificaciones del. 
colágeno y b) calcificaciones del material trom- 
bótico. 

5egún Ferrans y colaboradores,23 quienes 

hacen un minucioso estUdio de las calcificacio- 
nes en bioprótesis porcinas, el proceso de calci- 
ficación normal fe los tejidos (hueso, cartílago 

y dientes) se de\)e al depósito de un compuesto 
inorgánico cristalino formado por una hidroxia- 
patita (fosfato de calcio) sobre una matriz pre- 
existente de fibras colágenas asociadas con 
proteoglicanos, glicoproteínas no colágenas, pép- 

ridos, lípidos y otros componentes de la sustan- 
cia fundamental del tejido conectivo. 38, 39 Los 

iones calcio y fosfato llegan por la sangre y en- 
tran en contacto con la matriz calcificante. La 
calcificación normal se inicia por las vesículas- 
matrices que son segregadas por las células del 
tejido conectivo y que contienen cristales de 

fosfato de calcio. Estos cristales aumentan de 

tamaño, las membranas de las vesículas matrices 
se rompen y la coa1escencia de 10s crista1es 

lleva a la calcificación del colágeno. En otras ins- 

tancias diferentes la calcificación de las estruc- 
tUras 'tolágenas se produce sin participación de 

las matrices colágenas' y el colágeno mismo es 

el lugar de formación y crecimiento de los 

núcleos de cristalización.40 Este parece ser el 

mecanismo que se produce en las bioprótesis 
porcinas y en las de duramadre en la cual no se 

encontraron vesículas matrices. En ambos casos, 
las células del tejido conectivo no pueden parti- 
cipar en la secreción de dichas vesículas, ya que 
han muerto en el proceso de fabricación de las 

mismas, en el que se utiliza glutaraldehído y 
glicerina. El compromiso directo del colágeno 

en la formación de los depósitos cálcicos está 

corroborado por nuestros hallazgos de pequeños 

focos de cristales de calcio sobre las fibrillas 
colágenas y por Ferrans en válvulas protésicas 

porcinas, así como en depósitos cálcicos espon- 

táneos y experimentales tanto in vivo como 
in vitro, en tendones de animales40,41 y en el 

músculo esquelético en la miositis osificante 
humana.41 

Es dable destacar que42 los proteoglicanos se 

pierden durante la fabricación e implantación 

valvular y predisponen a 1a calcificación por dos 

razones: 1) falta de cobertUra de los sitios de 

unión del colágeno con el fosfato y 2) que la 
pérdida de los mismos lleva a la formación de 

espacios interfibrilares en la duramadre, que 
luego son ocupados por proteínas plasmáticas y 

otros constitUyentes sanguíneos que proveerán 
de nuevos sitios de calcificación. 

Recientemente se han identificado diferentes 
clases de proteínas con alta afinidad por el cal- 
cio.42,43 Esta afinidad parece relacionarse con su 

contenido de ácido gammacarboxiglu támico, un 
aminoácido que para formarse requiere vitamin'a 
K y bicarbonato. Se ha hallado ácido gammacar- 
boxiglutámico en hidrolizados de bioprótesis. 
porcinas calcificadas, en vá1vulas aórticas huma- 
nas calcificadaspero no en bioprótesis no 
calcificadas. 

En cuanto a la calcificación del material trom- 
bótico depositado sobre las superficies de las 
bioprótesis, han sido estUdiadas ultraestructural- 
mente y las observaciones muestran que los 
sitios iniciales de calcificación son los leucocitos 
y las p1aquetas atrapadas en el retículo de fibri- 
na.23 Los çomponentes intracelulares que se cal- 
cifican son las mitocondrias a partir de las cuales 
y por crecimiento de los cristales de calcio se 
llega a la formación de gran des masas cálcicas. 
Es dable pensar que estas masas posibilitan la 

formación de trombos adicionales y que los 
episodios repetidos de trombosis y calcifica- 
ción son los responsables del aspecto laminar 
de los depósitos cá1cicos. 

d) Endocarditis protésica 
A tres de los seis pacientes que tUvieron prótesis 
implantadas por más de dos meses se les hizo 
diagnóstico clínico de endocarditis infecciosa y 
en cuatro de estos pacientes se hizo el mismo 
diagnóstico durante el acto quirúrgico, sin em- 
bargo, sólo en un caso se aisló germeÌ1 causal 

(5. Viridans) y en el estudio anatomopatoló- 
gico se hallaron evidencias de endocarditis en 
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este solo caso (paciente número 19). Estos ha- 
llazgos ponen en duda los diagnósticos clínièos 
e intraoperatorios de endocarditis infecciosa, 
realizados en los pacientes números 15, 16, 17 

Y 18, Y a pesar de que se considera alas próte- 
sis de duramadre como materiales inertes desde 
el punto de vista inmunológico, se deberá des- 

cartar el síndrome de rechazo en los casos 

en que se sospechen endocarditis protésicas. 

CONCLUSIONES 
1. Cuando ocurre, la disfunción de la próte- 

sis de duramadre es precoz. En general, antes de 

los seis meses se evidencian signos clínicos de 

mal funcionamiento protésico: soplos de este- 
nosis y / 0 insuficiencia. 

2. La sintomatología, manifestada por palpi- 
taciones y disnea, es progresiva y autolimitante 
comenzando antes del año de la implantación 
protésica. 

3. En los casos con grave deterioro miocár- 
dico, cuando se decide el recambio valvular, 
luego de alrededor de tres años, los pacientes 
tienen un franco deterioro general, con una muy 
mala función cardiovascular, aumentando por 
consiguiente los riesgos de la reoperación y sien- 
do los resultados poco alentadores. 

4. En los pacientes fallecidos en el postope- 
ratorio inmediato, menos de 48 horas, no se 

observaron trastornos protésicos, no tuvieron 
complicaciones trombóticas y las causas de 

muerte se atribuyen a daño miocárdico previo 
ala operación y/o intraoperatorio. 

5. Las válvulas de duramadre presentan 
como complicación precoz pequeños trombos 
fi~rinoplaquetarios sin repercusión hemodiná- 
mica. 

6. La patología observada demuestra que las 

complicaciones más importantes son las roturas, 
perforaciones y/o calcificación-trombosis secun- 
daria. 

7. El mecanismo de producción de estas 
complicaciones comienza a partir de la insuda- 
ción de elementos celulares y material plasmá- 

tieo en los espacios lacunares y vasos existentes, 
10 que, asociado al stress mecánico, produce 
degeneración del tejido colágeno con subsiguien- 

te calcificación y perforación (Cuadro I). 

RECOMENDACIONES 
Se debe efectuar una mejor selección del mate- 
rial a ser utilizado para la confección de las vál- 

vulas. Es necesario realizar estudio estereoscó- 
pico para descartar áreas vasculares, examen 
radioscópico con intensificador de imágenes para 
eliminar las zonas que presenten microcalcifica- 
ciones j estudios histológicos para desechar las 

áreas de tejido con pIanos de clivaje entre las 

capas de duramadre 0 grandes espacios lacu- 
nares. 

En cuanto a la fabricación y control de cali- 
dad de las válvulas, los métodos utilizados hasta 
la actualidad deben ser reemplazados por apara- 
tos que desarrollen tensiones mecánicas similares 
a las del sistema receptor. . 

El recam bio valvular de la prótesis de dura- 
madre malfuncionante debe hacerse en el mo- 
mento preciso, evitando el deterioro que lleva 
a estadios terminales. 

Se deberá revisar el concepto de "material 
inmunológicamente inerte" para las válvulas 
de duramadre humana. 

DURA MATER VALVE. 
CLINICAL, SURGICAL AND 
AN A TOMOP A THOLOGICAL 
STUDY 
Histologtc and scanntng and transmission elec- 
tron microscopic studies were made of normal 
human dura mater and of cardiac valvular 
bioprostheses that were made of glycerol-treat- 
ed human dura mater and were recovered after 
havinf{ been implanted in the aortic position 
(13 patients) or the mitral position (7 patients) 

for periods of time ranging up to 4 years: 
Both layers of duramater are composed mainly 
of large, wavy collagen fibrils (which are thought 

to correspond to type I collagen) and are relati- 
vely poor in elastic fibers and proteoglycans. 

Small calcified deposits were found in normal 
dura from older patients. Changes occurring in 
dura mater bioprostheses within 2 days after 
implantation consisted mainly of small surface 
thrombi. In these patients death was caused 
by myocardial lesions. Calcified nodules, de- 
generated collagen and evidence of penetration 
of erythrocytes and plasma protetns tnto tbe 
cusps were observed in bioprostheses that had 
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failed after being in place for 1 to 4 years. In 
these patients was due to abnormal function 
of prostheses. No evidence of infective endocar- 
ditis in four patients as clinically diagnosed was 
found in the morphological studies. Then, we 
must review the concept of "inert material" 
for duramater valvular bioprostheses, as the cli- 
nical episodes of infective endocarditis may be 
a "reject syndrome ".. Selection of material, 
manufacturing, and quality controls of dura- 
mater bioprostheses. should be improved to 
avoid the lesions detailed in this paper. 
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