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Resumo

Fundamento: Resultados prévios com o uso de circulacao extracorpérea (CEC) geram dificuldades na escolha do melhor
tratamento para cada paciente na cirurgia de revascularizacao miocardica (CRM) no contexto atual.

Objetivo: Avaliar o impacto da CEC no cenario atual da CRM no estado de Sao Paulo.

Métodos: Foram analisados 2.905 pacientes submetidos a CRM de forma consecutiva em 11 centros do estado de
Sao Paulo pertencentes ao Registro Paulista de Cirurgia Cardiovascular (REPLICCAR) I. Dados perioperatérios e de
seguimento foram colocados via on-line por especialistas treinados e capacitados em cada hospital. Foram analisadas
as associagoes das variaveis perioperatérias com o tipo de procedimento (com ou sem CEC) e com os desfechos.
A mortalidade esperada foi calculada por meio do EuroSCORE Il (ESII). Os valores de p menores de 5% foram
considerados significativos.

Resultados: Nao houve diferenca significativa em relacao a idade dos pacientes entre os grupos (p=0,081). Dentre os
pacientes, 72,9% eram de sexo masculino; 542 pacientes foram operados sem CEC (18,7%). Das caracteristicas pré-
operatorias, pacientes com infarto agudo do miocardio (IAM) prévio (p=0,005) e disfuncao ventricular (p=0,031) foram
operados com CEC; no entanto, pacientes de emergéncia ou em classe funcional New York Heart Association (NYHA) IV
foram operados sem CEC (p<0,001). O valor do ESII foi semelhante para ambos os grupos (p=0,427). Na CRM sem
CEC, houve preferéncia pelo uso do enxerto radial (p<0,001) e com CEC pela artéria mamadria direita (p<0,001).
No pés-operatério, o uso de CEC esteve associado com reoperacao por sangramento (p=0,012).

Conclusao: Atualmente, no REPLICCAR, reoperacao por sangramento foi o tinico desfecho associado ao uso da CEC na
CRM. (Arq Bras Cardiol. 2020; 115(4):595-601)

Palavras-chave: Circulacao Extracorpérea; Fatores de Risco; Revascularizacao Miocardica; Epidemiologia; Mortalidade
Hospitalar; Cuidados Pés-Operatérios; Morbidade.

Abstract

Background: Previous results on the use of cardiopulmonary bypass (CPB) have generated difficulties in choosing the best treatment for each
patient undergoing myocardial revascularization surgery (CABC) in the current context.

Objective: Evaluate the current impact of CPB in CABG in Sao Paulo State.

Methods: A total of 2905 patients who underwent CABG were consecutively analyzed in 11 Sao Paulo State centers belonging to the
Sao Paulo Registry of Cardiovascular Surgery (REPLICCAR) I. Perioperative and follow-up data were included online by trained specialists
in each hospital. Associations of the perioperative variables with the type of procedure and with the outcomes were analyzed. The study
outcomes were morbidity and operative mortality. The expected mortality was calculated using EuroSCORE Il (ESII). The values of p <5%
were considered significant.
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Results: There were no significant differences concerning the patients” age between the groups (p=0.081). 72.9% of the patients were males.
Of the patients, 542 underwent surgery without CPB (18.7%). Of the preoperative characteristics, patients with previous myocardial infarction
(p=0.005) and ventricular dysfunction (p=0.031) underwent surgery with CPB. However, emergency or New York Heart Association (NYHA)
class IV patients underwent surgery without CPB (p<0.001). The ESII value was similar in both groups (p=0.427). In CABG without CPB, the
radial graft was preferred (p<0.001), and in CABG with CPB the right mammary artery was the preferred one (p<0.001). In the postoperative
period, CPB use was associated with reoperation for bleeding (p=0.012).

Conclusion: Currently in the REPLICCAR, reoperation for bleeding was the only outcome associated with the use of CPB in CABC. (Arq Bras
Cardiol. 2020; 115(4):595-601)

Keywords: Extracorporeal Circulation; Risk Factors; Myocardial Revascularization; \epidemiology; Hospital Mortality; Postoperative Care; Morbidity.

Introducao

A cirurgia de revascularizacao miocardica (CRM) é um dos
procedimentos mais estudados e, como consequéncia, foram
alcangados excelentes resultados.” O advento da circulagao
extracorpdrea (CEC), sem duvidas, permitiu estabelecer a CRM
como um tratamento seguro, efetivo e reproduzivel; no entanto,
sempre existiu uma preocupagao quanto a influéncia da CEC
na morbimortalidade.? As primeiras analises que compararam
CRM com e sem CEC foram em pacientes de baixo risco
e ndo mostraram diferenga significativa.> Com o tempo, o
controle da CEC passou a apresentar melhoras, e comegaram
a ser encontrados beneficios a curto prazo unicamente para
subgrupos de maior risco.* Entretanto, estudos randomizados
mais atuais que nao encontraram diferengas a curto prazo
revelaram problemas com a técnica sem CEC, em que apontam
complicagoes relacionadas com a paténcia das anastomoses e
com os maiores indices de revascularizagdo incompleta.>” Assim,
embora existam critérios bem-definidos para indicagdo da CRM,
a escolha da CEC continua sendo baseada no perfil clinico do
paciente e na experiéncia do cirurgido. A oportunidade atual para
a técnica sem CEC pode estar no aumento de pacientes frageis
encaminhados para CRM,® no conceito de levar o procedimento
correto para o paciente correto. Por outro lado, resultados atuais
da CRM com CEC mostram uma diminuicao da ocorréncia de
acidente vascular encefdlico (AVE),” embora problemas com o
aumento de sangramento e disfungao renal ainda persistam em
pacientes de alto risco.

No Brasil, a proporgdo de pacientes submetidos a
CRM sem CEC é varidvel, assim como os resultados de
morbimortalidade.’® A falta de uma diretriz nacional que
oriente o manuseio da CEC por meio de agoes dirigidas por
metas, protocolos de seguranga e sistemas de monitoramento
em tempo real pode estar influenciando nos resultados;
portanto, existe uma lacuna na nossa realidade sobre o
impacto da CEC na CRM.

O objetivo deste estudo foi avaliar o impacto atual da
pratica da CEC na morbimortalidade dos pacientes submetidos
a CRM do REPLICCAR, o maior registro de cirurgias
cardiovasculares do estado de Sao Paulo.

Métodos

Amostra

A amostra total foi de 5.222 pacientes, dos quais 2.905
foram submetidos a CRM nas 11 instituigdes participantes
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do estudo REPLICCAR." Os pacientes foram operados
consecutivamente, de novembro de 2013 a dezembro de
2016, nos seguintes hospitais:

1- Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo
(HC-FMUSP)

2 - Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo

3 - Hospital de Clinicas da Universidade Estadual de
Campinas (Unicamp)

4 - Irmandade da Santa Casa de Piracicaba
5 - Irmandade da Santa Casa de Sao Paulo
6 - Hospital Paulo Sacramento de Jundiaf

7 - Hospital Pitangueiras do Grupo Sobam
8 - Hospital das Clinicas de Ribeirao Preto

9 - Hospital Sao Paulo da Universidade Federal de Sao
Paulo (UNIFESP)

10 - Hospital de Base de Sao José do Rio Preto

11 -Irmandade da Santa Casa de Marilia

Critérios de Inclusao e Exclusao

Critérios de Inclusao

Todos os pacientes com idade = 18 anos, operados
de CRM de forma eletiva, urgéncia ou emergéncia no
periodo estabelecido.

Critérios de Exclusao

Foram excluidos pacientes que realizaram, no mesmo
procedimento, cirurgias associadas (incluindo valva, aorta
tordcica e outros) e procedimentos alternativos da insuficiéncia
coronariana (laser, injecao de células-tronco e outros).

Coleta, Definicao e Organizacao dos Dados

A andlise foi realizada no banco de dados do REPLICCAR
I. Trata-se de um registro prospectivo, multicéntrico e
mandatério com coleta de dados entre novembro de 2013
e dezembro de 2016. A coleta de dados foi realizada por
pessoas graduadas e treinadas para esta finalidade em cada
centro participante. Os dados foram incorporados no site
http://bdcardio.incor.usp.br, por meio de quatro interfaces

disponiveis: pré-operatério, intraoperatério, pés-operatério
e avaliagdo em 30 dias. O seguimento dos pacientes foi
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realizado por via telefonica. A completude e veracidade
dos dados foram supervisionadas pelo comité executivo do
registro. As defini¢coes das varidaveis foram adotadas a partir
do EuroSCORE Il e o calculo da mortalidade esperada no site
http://www.EuroSCORE.org/calc.html.

Os desfechos analisados foram: morbidade (reoperagao
por sangramento, choque cardiogénico, AVE, infecgao
de sitio cirdrgico, mediastinite, pneumonia, infarto agudo
do miocdrdio [IAM] e insuficiéncia renal aguda [IRAg]) e
mortalidade cirtrgica no periodo entre a cirurgia e a avaliagao
em 30 dias, ou, do contrdrio, até a alta hospitalar.

Analise Estatistica

A analise estatistica foi realizada com o uso do software
STATA versao 13.1 (StataCorp, Texas, USA). Para avaliar a
distribuicdo de normalidade dos dados, foi utilizado o Teste
de Shapiro Wilk. As variaveis IMC (<18,5kg/m2: baixo; 18,5 a
24,9kg/m2: normal; 25 a 29.9kg/m2: sobrepeso e; =30kg/m2:
obesidade), classificagao NYHA (I e II; 1l e 1V), EuroSCORE
Il (<5% e =5%), hemoglobina glicosilada (<7% e >7%),
fracdo de ejecdo (<30%; 30 a 50%; =50%), hematécrito
(<30% e =30%) e creatinina (<1,4mg/dL e >1,4mg/dL)
foram categorizadas como frequéncias absoluta e relativa,
com o intervalo de confianca binomial de 95%. Varidveis
continuas foram avaliadas quanto a diferenca pelo teste de
Mann Whitney, devido a distribuicao dos dados. Contudo, para
a comparagao de categorias, utilizamos os testes qui-quadrado
ou exato de Fisher. As varidveis continuas assimétricas foram
descritas através de mediana e intervalo interquartil. As
varidveis de desfecho (complicagoes pés-operatérias) foram
analisadas por meio da regressao logistica univariada, e foram
expressas a razao de chances (odds ratio) e o intervalo de
confianca de 95%. Os valores de p menores de 5% foram
considerados significativos.

Etica e Termo de Consentimento

Este trabalho foi uma subanalise dentro do projeto
intitulado “Estratificagao de Risco Cirdrgico como Instrumento
de Inovagdo em Programas em Cirurgia Cardiaca no Sistema
Unico de Satde do Estado de Sao Paulo” com registro on-line
n° 9696 da Comissdo de Ftica para Andlises de Projetos de
Pesquisa (CAPPesq) do HC-FMUSP.

Resultados

Foram avaliados 2.905 pacientes submetidos @ CRM no
periodo de estudo. Destes, 542 (18,7%) nao fizeram uso
de CEC durante o procedimento. Nao houve diferenga
significativa com relagao a idade entre os grupos analisados
(p=0,081), a mediana dos pacientes com CEC foi de 63 anos
(56 a 69), e sem CEC mediana, de 64 (56 a 71); 72,9% foram
do género masculino.

Na Tabela 1, estdo descritas as caracteristicas pré-operatérias
dos grupos avaliados. Embora, os grupos demonstrem
homogeneidade, observamos uma alta prevaléncia de infarto
prévio do miocérdio em ambos os grupos (> de 40%), sendo
significativamente maior para o grupo de pacientes escolhidos
para a cirurgia com CEC (p=0,005). Nao houve diferenga

significativa em relagdo ao valor da mediana do EuroSCORE
Il (p=0,482) para ambos os grupos.

Na Tabela 2, podemos observar que pacientes com
hemoglobina glicosilada > 7% foram operados com CEC
(p=0,008). Quando a limitagao esteve relacionada com o
coragdo, como sao os pacientes com FE<50%, eles foram
escolhidos para cirurgia com CEC (p=0,031). O tipo de
intervencao nao esteve associado com valores de hematécrito e
creatinina para os varios pontos de corte analisados neste estudo.

No que diz respeito aos fatores intraoperatérios, na Tabela
3, verificamos que, quando escolhida a técnica sem CEC, em
relagao aquela com CEC, houve maior utilizacao do enxerto
de artéria radial (p<0,001) do que enxerto de artéria toracica
interna direita (ATID) (p<0,001); no entanto, o uso de enxerto
de artéria tordcica interna esquerda (ATIE) ndo teve associagao
significativa (p=0,276) com alguma das técnicas.

Com relagao aos eventos pés-operatérios, na Tabela 4,
nao identificamos associagao significativa para a ocorréncia
de AVE em até 30 dias ap6s a cirurgia, sendo a proporgao
semelhante entre os casos com e sem CEC (p=0,473). O uso
da CEC nao esteve relacionado com a mortalidade cirdrgica
(p=0,761). No entanto, o uso da técnica com CEC esteve
associado com reoperagao por sangramento (p=0,001),
levando a um aumento do risco de sangramento de 6,2 vezes
(B=1,8,1C95% 0,41-3,23).

Discussao

Evidéncias mostram que a diminuicao da resposta
inflamatéria na CRM sem CEC leva a uma reducao de disfuncao
organica,? assim como menores indices de vasoplegia e
lesdo renal.” Neste cendrio, andlises retrospectivas em
grandes populagdes confirmam uma redugao significativa da
morbimortalidade quando a CRM é realizada sem CEC.">™
Assim, mesmo uma andlise nos quatro maiores centros
dos EUA mostrou beneficio quando a CRM foi realizada
sem CEC, principalmente nos pacientes considerados de
alto risco.”™ Dois estudos publicados no mesmo periodo,
um nos EUA'® e outro no Brasil,’ revelaram também um
maior risco de 6bito nos pacientes operados com CEC em
comparagao aos operados sem CEC, principalmente no grupo
de alto risco. Da mesma forma, uma anélise de 30 anos da
CRM sem CEC demonstrou uma redugdo significativa nos
desfechos de mortalidade hospitalar, acidente cerebrovascular,
complicagbes pés-operatérias graves, tempo de hospitalizagao
e diminuigao de custos.™

No entanto, estudos randomizados de grande impacto nao
mostraram diferenca a favor da CRM sem CEC no que diz
respeito a morbimortalidade.'?' Em nossa analise, com uma
amostra atual e multicéntrica, a tnica diferenca encontrada a
favor da CRM sem CEC foi o menor niimero de reoperagbes
por sangramento. Isso também foi verificado no estudo de
Lamy et al.,** onde mesmo nao existindo uma diferenca
significativa na morbimortalidade, houve uma diminuigao na
taxa de reoperacdo por sangramento. A taxa de reoperacao
por sangramento encontrada em nosso estudo é similar a
encontrada em outro estudo,? mas, em contrapartida, a
mortalidade foi 4,5 vezes maior nos pacientes que tiveram
essa complicagao.

Arq Bras Cardiol. 2020; 115(4):595-601
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Tabela 1 - Caracteristicas pré-operatérias da amostra de pacientes submetidos a CRM com e sem CEC. REPLICCAR, Sao Paulo, 2019

CEC
Caracteristicas Sim Nao
n=2.363) (n=542) IC 95% Valor de p
N % N %

Idade, mediana (11Q) 63 (56-69)* 64 (56-71) 62,4 a 62,6 0,081
Género 0,25a0,29 0,125%
Masculino 1.737 735 381 70,3

Feminino 625 26,5 161 29,7

indice de massa corporal 27,3a27,6 0,809%
<185 14 0,6 4 0,7

18,5a24,9 709 30 173 319

252299 1.057 44,7 234 432

230 583 24,7 131 242

'mnrzg:rg;!\"o do 1.142 483 226 Mn7 0,45 0,49 0,005¢
Stent prévio 389 16,5 98 18,1 0,15a0,18 0,363t
Cirurgia cardiaca prévia 36 15 4 0,7 0,01a0,02 0,157
Insulinodependente 382 16,2 96 17,7 0,15a0,18 0,381%
Doenga pulmonar obstrutiva crénica 17 0,7 4 0,7 0,004 a 0,01 0,963t
Angina classe funcional IV 442 18,7 91 16,8 0,17 a 0,20 0,299%
NYHA 0,322a0,36 0917t
lell 1.562 66,1 357 65,9

lelv 801 339 185 34,1

EuroSCORE Il 0,07a0,09 0,482t
<5% 2.156 915 501 924

25% 200 85 41 76

*Mediana e intervalo interquartil (IIQ); tMann Whitney; 1 Teste qui-quadrado ou exato de Fisher.

A prevaléncia de CRM sem CEC na nossa amostra é similar
aos valores relatados em outras casuisticas,* sugerindo a
aderéncia as diretrizes na escolha da técnica e a inclusao
de todos os pacientes no registro. Na analise, também foi
evidenciado que, quando as limitagoes cirtrgicas estiveram
relacionadas a manipulagao do coragdo, como infarto prévio
e/ou disfuncdo ventricular, a equipe tendeu a escolher a
técnica com CEC. No entanto, bons resultados também foram
encontrados quando operados sem CEC.* Por outro lado,
quando as limitagdes estiveram relacionadas com a gravidade
do paciente, tipo NYHA IV ou estado de emergéncia, a escolha
foi pela técnica sem CEC. Isso corrobora com estudos que
mostram uma preferéncia pela CRM sem CEC nos pacientes
instaveis.? A maior utilizacdo da artéria radial na CRM sem
CEC pode ser explicada pelo menor tempo para obtencao
do enxerto em relagdo a dupla mamaria principalmente nos
quadros agudos.

Cantero etal.,?” publicaram uma mortalidade hospitalar de
4,3% e 4,7%, respectivamente, no grupo sem CEC e com CEC
(p=0,92), similar aos valores encontrados no nosso estudo
(p=0,76). No entanto, diferentemente do nosso estudo, eles

Arq Bras Cardiol. 2020; 115(4):595-601

encontraram nos pacientes operados sem CEC um menor
indice de complicagbes em relagao ao infarto (p=0,02) e ao
uso de baldo intra-aértico (p=0,01).

Neste estudo, ndo encontramos correlacao significativa
no que diz respeito ao género feminino com maiores indices
de desfechos negativos. Como descrito por Sa et al.,?® isso
talvez esteja relacionado com o tamanho amostral dos
diferentes estudos.

Os escores de risco sdo instrumentos de predicao que
ajudam pacientes e profissionais da satde na tomada de
decisdes sobre o provavel risco de complicagbes ou ébito.
Em um estudo realizado no InCor-HC-FMUSP, foi encontrado
um ponto de corte para o EuroSCORE e o 2000BP que
ajudaria na tomada de decisées para o uso ou ndo da CEC
na CRM."” Em nosso estudo, foi utilizado o EuroSCORE I, o
mesmo que subestimou a nossa mortalidade observada, o
que contraindicaria sua utilizagdo para a tomada de decisdes
na amostra estudada. Isso confirma as orientagoes da Gltima
diretriz europeia, em que o uso atual do ESII para predigao
de mortalidade apés CRM fica contraindicado.?
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Tabela 2 - Avaliagao pré-operatéria da amostra de pacientes submetidos a CRM com e sem CEC. REPLICCAR, Séao Paulo, 2019

CEC
Exames pré Sim (n = 2363) Néo (n = 542)
Valor de p
n % N % IC 95%

Hemoglobina glicosilada 66a6,9 0,008%
<7% 784 68,0 159 77,0

>7% 369 32,0 47 23,0

Fragdo de ejegdo 56,5a 57,3 0,031
<30% 36 15 4 0,7

30a50% 474 20,1 87 16,1

250% 1853 784 451 83,2

Hematécrito 39,9a40,3 0,218%
230% 2284 9,7 518 95,6

<30% 79 33 24 44

Creatinina 1,1a1,2 0,651
< 1,4 mg/dL 2049 86,7 466 86,0

> 1,4 mg/dL 314 13,3 76 14,0

fTeste qui-quadrado ou exato de Fisher.

Tabela 3 - Fatores intraoperatérios da amostra de pacientes submetidos a CRM com e sem CEC. REPLICCAR, Sao Paulo, 2019

CEC
Sim (n =2363) Néo (n = 542) IC 95% Valor de p
Intraoperatorio
n % n %
ATIE 2.221 94 516 95,2 0,93a0,95 0,276%
ATID 282 1,9 30 55 0,09a0,12 <0,001%
Radial 134 57 114 21 0,08a0,1 <0,001%
fTeste qui-quadrado ou exato de Fisher.
Tabela 4 - Regressao logistica univariada de complicagdes pds-operatorias da amostra de pacientes submetidos a cirurgia de
Revascularizagéo do Miocardio com e sem CEC. REPLICCAR, Sao Paulo, 2019
Desfechos clinicos e mortalidade Uso de CEC
Sim (n = 2363) Nao (n = 542) OR 1C95% Valor de p
Reoperagio por sangramento 53(2,2) 2(04) 6,2 156a255 0,012
Choque cardiogénico 77(3,3) 20(3,7) 0,88 0,53a1,45 0,614
AVE 19(0,8) 5(0,9) 0,87 0,32a23 0,784
Infecgéo do sitio cirirgico 286 (12,1) 55(10,2) 12 09a17 0,203
Mediastinite 16 (0,7) 6(1,1) 0,61 024a1,6 0,303
Pneumonia 163 (6,9) 30 (5,5) 1,3 0,85a1,89 0,251
IAM 38(1,6) 12(2,2) 072 037a14 0,330
IRAg 118 (5,0) 32(5,9) 0,84 056a1,25 0,338
Obito 102 (4,3) 25 (4,6) 0,93 0,57 a 1,46 0,761

OR: Odds ratio; AVE: acidente vascular encefalico; IAM: infarto agudo do miocardio; IRAg: insuficiéncia renal aguda.
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As limitagoes deste estudo foram: (1) a influéncia das
variagbes no manuseio da CEC e dos protocolos sem CEC
utilizados em cada centro participante nao foi analisada. (2)
Nao foram analisados aspectos importantes, como o uso de
antiagregantes plaquetarios e o uso de antifibrinoliticos nos
pacientes submetidos & CRM. No entanto, sabemos que o
uso de protocolos seguindo as evidéncias atuais tém reduzido
consideravelmente o aumento do risco de sangramento.*®"

Em resumo, ensaios clinicos randomizados nao
encontraram, em curto prazo, redugdes na morbidade e
mortalidade demonstradas nos estudos observacionais quando
a CRM foi realizada sem CEC. No futuro, o uso de uma CEC
mais monitorada e em tempo real, incluindo gasometria on-
line e terapia dirigida por metas, pode ressaltar as vantagens do
uso da CEC. Finalmente, é importante reiterar que o estado da
arte atual é que grupos multidisciplinares definam e escolham
a técnica correta para o paciente certo.

Conclusao

Pacientes escolhidos para CRM com CEC, foram os mais
estaveis clinicamente, porém, os com pior fungao ventricular
em comparagao aos operados sem CEC. A reoperagao por
sangramento foi o Gnico desfecho associado a prética atual da
CEC na CRM no estado de Sao Paulo; contudo, tal complicagao
nao influenciou no aumento do niimero de 6bitos.
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