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INTERVENCOES QUIMICAS E BIOLOGICAS NA MITIGACAO DA
CALCIFICACAO VALVAR: REVISAO NARRATIVA

Francisco Vladson Cardins Gomes Filho (cardins.vladson@gmail.com)

Introducédo: A calcificacdo das bioproteses valvulares cardiacas (BHV) ¢ a principal
causa de degeneragao estrutural e redugdo da durabilidade dessas valvulas. O
glutaraldeido (GA), usado para fixac¢do do tecido, contribui para esse processo ao deixar
residuos quimicos que favorecem a deposi¢ao de calcio e ao manter fosfolipidios de
células mortas, que funcionam como nticleos de calcificagdo. A calcificagdo ndo € apenas
um fendmeno quimico passivo: detritos celulares ativam macroéfagos M1 e estimulam
vias osteogénicas, especialmente pela indu¢do de Runx2, levando a formagao de tecido
semelhante ao 6sseo. Objetivo: Sintetizar a evolugdo das estratégias anti-calcificacao de
BHYV, destacando a transi¢do das abordagens quimicas tradicionais para as estratégias
focadas na modulacdo da resposta imune do hospedeiro. Metodologia: Foi realizada uma
revisdo narrativa analitica. A busca foi conduzida no PubMed usando combina¢des dos
termos “bioprosthetic valve”, “calcification”, “glutaraldehyde”, “anti-calcification” e
“immune modulation”. Os critérios de inclusdo considerardo estudos originais (in vitro,
ex Vvivo, in vivo), estudos animais, ensaios clinicos e revisdes que descrevam ou testem
intervengoes dirigidas a preven¢do ou reducdo da calcificacdo de biopréteses valvulares,
com desfechos mensuraveis (quantificagdo de calcio, histologia, imagem ou marcadores
imunoloégicos) e descricdo metodologica suficiente para avaliagdo; foram excluidos
relatos de caso isolados e estudos que tratem exclusivamente de calcificagdo vascular ndo
valvar. Seis artigos foram incluidos por representarem as tendéncias atuais de pesquisa.
Resultados: Agathos et al. demonstraram que remover fosfolipidios e neutralizar aldeidos
reduz drasticamente a deposi¢do de calcio, refor¢cando a importancia desses gatilhos
iniciais. Zhang et al. desenvolveram o método DNG (descelularizagdo, neutralizagdo e
preservacao em glicerol), que praticamente eliminou a calcificagdo em modelo ovino por
seis meses, evitando a ativagdo inflamatoria M1 e a via osteogénica do Runx2. A
modulacdo imune se apresenta como alternativa eficaz para reduzir a calcicagdo, por meio
de revestimentos que induzem macrofagos M2, liberacdo de bisfosfonatos para inibir

Runx2 e o uso de novos reticuladores sem GA, incluindo matrizes descelularizadas
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como um processo imuno-osteogénico ativo. Abordagens que removem gatilhos
quimicos e biologicos, como o método DNG, apresentam forte eficacia. As tendéncias
atuais apontam para a modulagdo imune direcionada ou para a substitui¢cdo definitiva do
GA por plataformas avancadas de engenharia tecidual que reduzam inflamacao e
promovam reparo.
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