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RESUMO

Bond, M.M.K. O impacto da angioplastia coronariana prévia na cirurgia de
revascularizagdo do miocardio: na morbimortalidade hospitalar, na qualidade de vida
e sobrevivéncia em um ano [Dissertagao]. Sdo Paulo: Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia, Universidade de S&o Paulo; 2019.

Introducdo: E crescente o nimero de pacientes com doenca arterial coronariana e
angioplastia (ATC) prévia que realizam cirurgia de revascularizagdo do miocardio
(CRM). Estudos demonstraram que a presenga de stent aumenta os fatores
inflamatdrios locais, porém o impacto da ATC prévia nos resultados da CRM ainda é
controverso. Objetivo: Primariamente, avaliar o impacto da ATC prévia na qualidade
de vida (QV) dos pacientes submetidos a CRM. Secundariamente, avaliar esse
impacto na morbimortalidade hospitalar e sobrevida em um ano. Métodos: Estudo
prospectivo, longitudinal, com pacientes submetidos a CRM isolada de julho de 2016
a junho de 2017. Os pacientes foram divididos em dois grupos, com e sem ATC prévia.
As caracteristicas clinicas e cirurgicas, os exames, e as intercorréncias foram
registradas. Foi realizada a avaliacdo da QV através do questionario Quality of Life in
Cardiovascular Surgery (QLCS) com um, seis e doze meses apds a cirurgia. Foi
utilizado para analise estatistica o teste de Mann Whitney para variaveis quantitativas,
o teste Exato de Fisher para as qualitativas e o teste ANOVA n&o paramétrico para
QLCS, curva de Kaplan-Meier para sobrevivéncia, e modelo de Cox univariado, com
seu hazard risk e intervalo de confianga de 95%. Em seguida, foi realizada analise
com propensity matching score. Foi considerado significativo P < 0,05. Resultados:
Dos 434 pacientes, 70 pacientes tiveram ATC prévia (16%). Nas caracteristicas
iniciais da amostra a presenga de infarto agudo do miocardio prévio (P = 0,02) e a
classe de angina (CCS) (P = 0,04) foram significativas. Dos 394 sobreviventes, 362
completaram o seguimento (92%). A presenga de ATC prévia nao afetou a QV (P =
0,69), as médias encontradas em um, seis e doze meses no QLCS foram 17,8 (+ 3,8),
18,8 (+ 3,3), 19,5 (£ 3,4) no grupo sem ATC préviae 17,1 (+ 4,1), 18,6 (£ 3,6), 19,6 (=
3,6) no com ATC prévia. Os grupos se comportaram de maneira semelhante, com
melhora progressiva da QV durante doze meses de seguimento (P < 0,0001). Os
desfechos secundarios, ndo apresentaram diferenca estatistica significativa entre os
grupos para: infarto peri-operatério (P = 0,08), acidente vascular cerebral (P = 1,0),



ECCM (P = 0,36), e tempo de internagao (P = 0,22), mortalidade intra-hospitalar (P =
0,11), mortalidade no primeiro ano (P = 0,26), curva de sobrevivéncia em um ano (P
= 0,29). O HR foi de 1,5 com IC (95%)=[0,69 — 3,33]. A mortalidade hospitalar foi de
11,4% no grupo com ATC prévia e 5,8% no grupo sem ATC prévia, aproximadamente
o dobro. A incidéncia de infarto peri-operatério foi maior no grupo com stent (7,2% vs.
2,8%). Resultados similares foram obtidos na analise com propensity matching score.
Concluséo: Este estudo, o qual é o primeiro estudo na literatura mundial a avaliar o
impacto da ATC prévia na QV dos pacientes submetidos a CRM, nao demonstrou
diferenga significativa entre os grupos, porém, em comum a melhora progressiva na
QV. Foram demonstradas maior taxa de mortalidade hospitalar e infarto peri-

operatorio no grupo com stent prévio.

Palavras-chave: Intervencdo Coronaria Percutédnea. Revascularizagdo Miocardica.

Indicadores de Morbimortalidade. Qualidade de Vida. Analise de Sobrevida.



ABSTRACT

Bond, M.M.K. The impact of previous coronary angioplasty on coronary artery bypass
grafting: hospital morbidity and mortality, quality of life and survival at one year.
[Dissertation]. Sdo Paulo: “Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, Universidade de
Sao Paulo”; 2019.

Introduction: The number of patients with previous coronary artery disease and
percutaneous coronary intervention (PCIl) who undergo coronary artery bypass grafting
(CABGQG) is increasing. Studies have shown that the presence of stent increases local
inflammatory factors, but the impact of previous PCl on CABG results is still
controversial. Objective: To evaluate the impact of previous PCI on quality of life (QoL)
of patients undergoing CABG. Secondarily, to evaluate this impact on hospital
morbidity and mortality, and survival at one year. Methods: Prospective, longitudinal
study with patients submitted to isolated CABG from July 2016 to June 2017. Patients
were divided into two groups, with and without previous PCI. Clinical and surgical
characteristics, examinations and intercurrences were recorded. The QoL was
evaluated through the Quality of Life in Cardiovascular Surgery (QLCS) questionnaire
at one, six and twelve months after surgery. It was used the Mann Whitney test for
quantitative variables, Fisher's exact test for qualitative variables and the non-
parametric ANOVA test for QLCS, Kaplan-Meier survival curve, and univariate Cox
model with its hazard risk and interval confidence intervals of 95%. Subsequently,
analysis with propensity matching score was performed. P < 0.05 was considered
significant. Results: Of the 434 patients, 70 patients had previous PCIl (16%). In the
initial characteristics of the sample, the presence of previous acute myocardial
infarction (P = 0.02) and angina class (CCS) (P = 0.04) were significant. Of the 394
survivors, 362 completed follow-up (92%). The presence of previous PCI did not affect
the QoL (P = 0.69), the means found at one, six and twelve months in the QLCS were
17.8 (+ 3.8), 18.8 (£ 3.3), 19.5 (+ 3.4) in the group without previous PCl and 17.1 (+
4.1), 18.6 (£ 3.6), 19.6 (+ 3.6) in the previous PCI group. The groups behaved in a
similar way, with progressive improvement of QoL for twelve months of follow-up (P <
0.0001). Secondary outcomes did not present a significant statistical difference
between the groups for perioperative infarction (P = 0.08), stroke (P = 1.0), MACCE (P
= 0.36), and length of hospital stay (P = 0.22), in-hospital mortality (P = 0.11), mortality



in the first year (P = 0.26), survival curve at one year (P = 0.29). HR was 1.5 with CI
(95%) = [0.69-3.33]. Hospital mortality was 11.4% in the previous PCI group and 5.8%
in the group without prior PCI, approximately the double. The incidence of
perioperative infarction was higher in the stent group (7.2% vs. 2.8%). Similar results
were obtained in the analysis with propensity matching score. Conclusion: This study,
witch is the first study in the world literature to evaluate the impact of prior PCI on the
QoL of patients submitted to CABG, did not show a significant difference between the
groups, but with a progressive improvement in the QoL. There was a higher rate of
hospital mortality and perioperative infarction in the group with previous stent.

Keywords: Percutaneous Coronary Intervention. Myocardial Revascularization.
Indicators of Morbidity and Mortality. Quality of life. Survival Analysis.
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1. INTRODUGAO

A realidade na qual atualmente estamos imersos € a de que a doencga
arterial coronariana (DAC) vem apresentando maior incidéncia, acompanhada
de uma elevada prevaléncia e morbimortalidade. Estudos de prevaléncia
demonstraram que a angina esta presente em 12 a 14% dos homens e em
10% a 12% das mulheres com idades entre 65 a 84 anos (2). Nos Estados
Unidos da América acredita-se que mais de 12 milhdes de individuos tenham
doenga cardiaca isquémica, dos quais seis milhdes apresentam angina e sete
milhdes se recuperam de um infarto agudo do miocardio (IAM) (3). Segundo
dados da Organizagao Mundial de Saude (OMS), em 2002 ocorreram no
mundo 16,7 milhdes de ébitos, sendo que 7,2 milhdes foram decorrentes de
DAC (4), portanto, esta presente em 43,11% dos 6bitos, fato enfatizador da
sua grande importancia. Nos paises desenvolvidos, a DAC é a principal causa
de morte e invalidez para o exercicio profissional, além de representar uma
parcela expressiva do orgamento publico para a saude (4,5).

Segundo o DATASUS, em 2012, as internagdes por doenga isquémica
do coragao totalizaram 242858, sendo 60% do sexo masculino. Quanto a
mortalidade, foram 103486 obitos por doenga isquémica do coragao, 0 que
corresponde a 9,5% da mortalidade total no Brasil em 2011 (6).

O tratamento da DAC consiste no controle dos fatores de risco
cardiovascular (suspensado do tabagismo, controle da hipertensao arterial
sisttmica (HAS), da diabetes (DM), da dislipidemia (DLP), no uso de
medicamentos, tais como: antiplaquetarios, estatinas, betabloqueadores, e
inibidores da enzima de conversao da angiotensina (iECA) ou bloqueadores
dos receptores de angiotensina (BRA), e nas terapias de revascularizagdo. A
revascularizagdo pode ser realizada via angioplastia percutédnea (ATC) com
baldo ou associada ao implante de stent (convencional ou farmacoldgico), ou
a cirurgia de revascularizagdo do miocardio (CRM), utilizando-se enxertos
arteriais, venosos ou ambos (3,5).

Com a introdugdo do stent farmacoldgico, a revascularizagéo

percutanea cresceu, em decorréncia das suas menores taxas de re-estenoses
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e de necessidade de nova revascularizagdo, quando comparado ao stent
metalico. Entretanto, sabe-se que a necessidade de nova revascularizagao
apos a ATC possui taxas superiores a CRM (7). De acordo com o resultado
de cinco anos de seguimento do Estudo SYNTAX (8), a necessidade de nova
revascularizagéo chega a 25,9% apds a estratégia percutanea com stents
farmacolégicos, em comparagéo com apenas 13,7% apos a cirurgia.

Por causa de elevada incidéncia de revascularizagdo apds o implante
de stent, o numero de pacientes com histéria prévia de implante de stent que
acabam tendo que ser submetidos a CRM esta aumentando nos ultimos anos.
Alguns estudos buscaram entender tal processo e demostraram que o
implante de stent esta associado ao desenvolvimento de um processo
inflamatorio persistente, que poderia se associar a reestenose e progresséo
da DAC (9-13).

Varios estudos internacionais buscaram avaliar se a presenca de ATC
prévia a CRM estaria associada a piores taxas de mortalidade cardiovascular,
a ocorréncia de re-infarto, a necessidade de nova revascularizagao, a eventos
cardiovasculares e cerebrovasculares maiores (ECCM), em curto, médio e
longo prazo. Alguns desses estudos, mostram que a ATC prévia esta
associada a elevada mortalidade intra-hospitalar (14-31). Porém, outros
estudos ndo identificaram tal associacao (32—46).

Entretanto, ndo foi encontrado na literatura mundial, nenhum estudo
que tenha comparado a qualidade de vida (QV) em pacientes que foram
submetidos a CRM, com e sem ATC prévia, evidenciando a necessidade de
uma avaliagdo da integral saude dos pacientes, principalmente porque,
segundo a OMS, saude € um estado de completo bem-estar fisico, mental e
social, e ndo consiste apenas na auséncia de doenca ou de enfermidade (47).

Considerando todo o contexto acima exposto, o objetivo deste estudo
€ 0 de avaliar o impacto da ATC prévia a CRM, conforme a percepcao do
paciente, através a afericdo da QV, no cenario brasileiro do SUS. Assim como,
identificar as taxas de risco de mortalidade, ECCM, infarto do miocardio (IAM),
acidente vascular cerebral (AVC), outras complicagbes hospitalares e

sobrevivéncia em um ano.
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2. OBJETIVOS

Identificar, de forma prospectiva, o impacto da ATC prévia nos
pacientes submetidos a CRM, com especial enfoque na QV aferida junto aos
proprios pacientes, no cenario brasileiro do SUS.

2.1 Objetivo primario

Quantificar a QV utilizando o Quality of Life in Cardiovascular Surgery
(QLCS) (48) com um, seis e doze meses no poés-operatorio de pacientes
submetidos a CRM no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC),
dividindo-os em pacientes com e sem ATC prévia. Desta forma, tornar-se-a
possivel comparar os dois grupos e determinar o impacto que a ATC prévia
tem na QV, no seguimento pos-operatorio desses pacientes.

2.2 Objetivos secundarios
a) avaliar a presenca de dor na incisdo, de dor toracica, de falta de
ar, retorno as atividades habituais e o retorno a atividade fisica, em
ambos 0s grupos;
b) quantificar a taxa de mortalidade hospitalar e de mortalidade
apdés um ano dos pacientes submetidos a CRM, avaliando se a ATC
prévia influenciou ou ndo nos resultados;
c) determinar a incidéncia de |AM peri-operatério, acidente
vascular encefalico (AVC) e ECCM hospitalar nesses pacientes,
avaliando se ha diferenga entre os grupos;
d) determinar a incidéncia de outras complicagdes pos-operatorias
como: sangramento, fibrilagdo atrial, infecgéo e insuficiéncia renal para
essa populagédo, comparando ambos 0s grupos;
e) avaliar se a presenca de ATC prévia influenciou no tempo de
internagdo em unidade de terapia intensiva (UTI) e hospitalar;
f) identificar o perfil dos pacientes submetidos a CRM, com ou sem
ATC prévia, quanto as caracteristicas clinicas, tais como: idade, sexo,
presenca de fatores de risco cardiovasculares (hipertensao arterial,
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DM, DLP, tabagismo, histdria familiar positiva); laboratoriais (medida de
LDL-c, HDL-c, colesterol total, triglicerideos, glicose e hemoglobina
glicada (Hb1Ac)); e ecocardiograficos (fracao de ejecao (FE), massa
ventricular (MVE), volume diastdlico final do ventriculo esquerdo (VE)).



3. REVISAO DA LITERATURA

3.1. Doenca arterial coronariana
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A DAC ocorre por obstrugdo do lumen vascular por aterosclerose,

normalmente, determinando redugao do fluxo coronariano, com consequente

desbalango entre oferta e consumo de oxigénio pelo miocardio causando dor

por isquemia, denominada angina. A angina € uma sindrome clinica

caracterizada por dor ou desconforto em quaisquer das seguintes regides:

térax, epigastrio, mandibula, ombro, dorso ou membros superiores. E

tipicamente desencadeada ou agravada com a atividade fisica ou estresse

emocional, e atenuada com repouso e uso de vasodilatadores, nitroglicerina

e derivados (2).

A obstrugdo do lumen vascular pode ocorrer de forma lenta e

progressiva, caracterizando um quadro estavel, ou pode ocorrer de forma

subita ou agudizada, compreendendo os quadros de angina instavel e IAM.

A angina pode ser classificada conforme:

a) a caracteristica da dor (Quadro 1);

b) a gravidade pela Canadian Cardiovascular Society (49) (Quadro 2);

c) a estabilidade clinica: estavel ou instavel (Quadro 3).

Quadro 1- Classificacao clinica da dor toracica.

Angina tipica

(definitiva)

Desconforto ou dor retroesternal

Desencadeada pelo exercicio ou estresse emocional

Aliviada com o repouso ou uso de nitroglicerina

Angina atipica

(provavel)

Presenga de somente dois dos fatores acima

Dor toracica ndo

cardiaca

Presenga de somente um ou nenhum dos fatores acima

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).
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Quadro 2 - Graduacgao da severidade da angina CCS.

Classe | Atividade fisica habitual, como: caminhar e subir escadas, ndo provoca

angina. Angina ocorre com esforgos fisicos prolongados e intensos.

Classe Discreta limitacdo para atividades habituais. A angina ocorre ao caminhar
ou subir escadas rapidamente, caminhar em aclives, caminhar ou subir
escadas apos refei¢cdes, ou no frio, ou ao vento, ou sob estresse
emocional, ou apenas durante poucas horas apds o despertar. A angina
ocorre ap6s caminhar dois quarteirbes planos ou subir mais de um lance

de escada em condi¢gdes normais.

Classe llI Limitacdo com atividades habituais. A angina ocorre ao caminhar um

quarteirdo plano ou subir um lance de escada.

Classe IV Incapacidade de realizar qualquer atividade habitual sem desconforto, e os

sintomas anginosos podem estar presentes no repouso.

FONTE: Adaptado de Cox et al. (1992) (49).

Quadro 3 - Trés principais apresentagdes da angina instavel.

Angina em repouso Usualmente com duragédo maior que 20 minutos, ocorrendo

ha cerca de uma semana

Angina de Com, pelo menos, gravidade CCS lll e recente com inicio ha

aparecimento recente | dois meses

Angina em crescendo | Angina previamente diagnosticada, que se apresenta mais
frequente, com episddios de maior duragéo, ou com limiar

menor

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).

3.1.1. Avaliacao do paciente com DAC

O atendimento do paciente com dor toracica envolve a coleta de uma
boa anamnese, que caracterize e classifique adequadamente a dor do
paciente (Quadro 4), associada a realizagdo do exame fisico completo e a
pesquisa dos fatores de risco relacionados a DAC (tabagismo (TBG), DM,
HAS, DLP e histéria familiar positiva).



Quadro 4 - Caracteristicas que sugerem se a dor € ou nao anginosa.
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Dor nao anginosa

Dor anginosa

Em pontada

Relacionada a respiragao ou ao decubito
Repentina e fugaz

Continua (horas)

Localizada nas regides das articulacdes

condroesternais

emocional

de compostos com nitroglicerina

Duragao de alguns minutos

podendo irradiar para o pescogo,

superiores

Precipitada por exercicio fisico ou estresse

Melhora ou alivio ao repouso ou com uso

Localizada em regido retroesternal,

mandibula, epigastrio ou membros

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).

Podendo-se assim, estimar a probabilidade de DAC conforme visto
pelo Diamond/Forrester (50) e pelo estudo CASS (51) (Quadro 5). Assim,
torna-se possivel dividir os pacientes em alta probabilidade (> 90%),
moderada probabilidade (10% a 90%) e baixa probabilidade (< 10%). A
depender do risco de cada individuo, é que se deve optar por uma estratégia

para exclusado de DAC, ou para confirmagao diagndstica com estratificagdo do

risco e planejamento terapéutico (52).

Quadro 5 - Probabilidade de DAC pré-teste em pacientes sintomaticos, de acordo

com idade e sexo (Diamond/Forrester e CASS Data).

Dor Toracica nao
Idade . Angina atipica Angina tipica
anginosa
(anos)
Homem Mulher Homem Mulher Homem Mulher

35 3-35 1-19 8-59 2-39 30-88 10-78
45 9-47 2-22 21-70 5-43 51-92 20-79
55 23-59 4-25 25-79 10-47 80-95 38-82
65 49-69 9-29 71-86 20-51 93-97 56-84

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).
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3.1.2. Métodos Complementares

Apbés a suspeita clinica e/ou o diagnéstico de DAC, para dar
seguimento a avaliagdo do paciente devem ser utilizados meétodos
diagndsticos complementares. Estes podem pesquisar a presenca de
isquemia (funcionais), ou avaliar a anatomia da circulagdo coronariana
(anatébmicos). A escolha entre os métodos varia de acordo com as
disponibilidades existentes no servic¢o, sua qualidade técnica, a preferéncia do
meédico e dependéncia do quadro clinico atual do paciente. Destacamos os
métodos mais usuais e algumas de suas indicagdes (2,52).

O teste ergométrico (TE) € o método nédo invasivo mais utilizado na
angina estavel, por ser amplamente distribuido nas instituicbes hospitalares e
de baixo custo. As variaveis mais preditivas relacionadas ao diagnostico de
obstrugao coronariana séo: a depresséo do segmento ST = 1 mm (medido a
oito décimos de segundo do ponto J), com configuragdo horizontal ou
descendente; e a presencga da dor anginosa. Porém determinadas condi¢des
dificultam sua interpretacdo, como por exemplo: a presenca de bloqueio de
ramo esquerdo (BRE) e a depressao do segmento ST > 1mm no
eletrocardiograma (ECG) basal.

O ecocardiograma (ECO) de estresse tem maior sensibilidade e
especificidade para o diagnostico de DAC, quando comparado ao TE, sendo
uma opgao para avaliar isquemia miocardica em individuos sintomaticos,
quando o TE nado é diagndstico conclusivo; e para pesquisar isquemia em
pacientes com quadro clinico n&o sugestivo de insuficiéncia coronariana e TE
positivo ou duvidoso, ou em situag¢des que dificultam a interpretacdo do ECG.
Por isto, o ECO estresse ndo é recomendado para avaliagdo inicial de
pacientes assintomaticos sem DAC estabelecida.

A cintilografia miocardica (CM) avalia a perfusdo miocardica, a
integridade celular e o metabolismo miocardico, permitindo ndo so6
diagnosticar a severidade da isquemia, mas também, quantificar a carga e a
area isquémica, e identificar o territério comprometido. Esta indicada para
pacientes com probabilidade pré-teste intermediaria a alta, que tenham ECG
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nao interpretavel, e/ou baixa capacidade ao exercicio. Vale ressaltar que a
CM nao é recomendada como teste inicial em pacientes com probabilidade
pré-teste baixa e que tenham eletrocardiograma interpretavel e capacidade de
exercicio fisico.

A tomografia computadorizada (TC) de coragao e artérias coronarias
oferece duas modalidades de exame: o escore de calcio e a angiotomografia
coronariana propriamente dita. O escore de calcio correlaciona-se com o grau
de carga de aterosclerose, sendo indicado para pacientes assintomaticos de
risco intermediario, pelo escore de risco global. Porém, ndo é recomendado
para pacientes sintomaticos ou assintomaticos de alto risco. A
angiotomografia coronariana (angio-TC) permite a avaliagdo da luz das
artérias coronarias de maneira nao invasiva. As principais indicagdes clinicas
deste método complementar, na avaliagdo da DAC, sdo: para pacientes
sintomaticos de risco baixo e intermediario, podendo ser utilizado como
exame inicial, por exemplo num contexto de sala de emergéncia para excluir
DAC, ou na DAC estavel quando ha testes de isquemia prévios conflitantes
ou inconclusivos; sintomas continuos e testes de isquemia prévios normais ou
inconclusivos; ou outro tipo de discordancia entre a clinica e os resultados de
testes de isquemia prévios. Nao ¢é recomendada para pacientes
assintomaticos com capacidade de fazer exercicios e com ECG interpretavel,
e nem em sintomaticos com alta probabilidade de DAC. Entretanto, vale
ressaltar os atuais avangos do método, integrando a tecnologia de aferigdo do
fluxo de reserva fracionada (FFR), que permite avaliagao funcional, ndo sé
anatdbmica, mas que ainda necessitam de mais estudos para sua ampla
utilizacao (52).

A ressonancia magnética (RM) de coragcdo € um método diagnostico
que permite a avaliagdo da anatomia cardiaca e vascular, da fungéo
ventricular, da perfusdo miocardica e a caracterizagao tecidual de forma
acurada, sem o uso de radiag&o ionizante. Angiorressonancia magnética é
indicada principalmente na avaliagdo de anomalias coronarianas, na detecgéo
de estenose coronariana e na avaliagao de paténcia de enxertos.

A cineangiocoronariografia (CATE) é o exame padrao-ouro para
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definicdo da anatomia coronariana e avaliagdo anatbmica do grau de
obstrugéo, orientando a necessidade de reperfusao percutanea ou cirurgica,
utilizado na DAC estavel, na doenga instavel e IAM. A utilizagdo de técnicas
complementares como ultrassom intracoronario e tomografia intracoronaria
aprimoraram o método para melhor definicdo da qualidade e caracteristicas
da placa; e o uso da medida de fragao de fluxo fracionada (FFR ou iFR), que
permite uma analise funcional associada, avaliando melhor a presenca de
isquemia associada ao grau anatdomico de redugcdo do Ilumen, sendo
considerado o melhor método para pacientes multiarteriais, com lesdes
moderadas e sem confirmagao de isquemia por métodos nio invasivos. A

revascularizagao é indicada quando FFR < 0,80 ou iFR < 0,89 (2,52,53).

3.1.3. Tratamento

O tratamento da DAC se inicia com medidas de controle e prevencao
(suspenséo de tabagismo, combate a obesidade e ao sedentarismo, controle
da pressao arterial, da DLP, do DM e dos fatores relacionados a sindrome
metabdlica) associadas ao tratamento medicamentoso, que € dividido em
medicagdes que reduzem mortalidade e medicacdes para alivio dos sintomas
(2,52-54).

As medicagdes para redugédo de mortalidade sdo: acido acetilsalicilico
(AAS), estatinas e IECA. O AAS continua sendo o antiagregante plaquetario
de exceléncia, devendo ser sempre prescrito, excecdo a raros casos de
contra-indicagao (alergia ou intolerancia, sangramento). O Clopidogrel e a
Ticlopidina podem ser indicados quando ha contra-indicagao absoluta do uso
de aspirina; e, em associagao, apoés intervencado com stent e na sindrome
coronariana aguda. Nesta ultima, pode-se destacar o uso dos novos anti-
agregantes plaquetarios, como: Ticagrelor e Prazugrel, respeitando suas
respectivas indicacdes e contra-indicagdes. As estatinas devem ser prescritas
para todos os pacientes com DAC, pois além de reduzir a mortalidade
relacionada a essa doencga, constituem a melhor opgao terapéutica para o

controle dos niveis séricos do colesterol LDL-c. O iECA é a medicacado de
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escolha e deve ser utilizada em todos os pacientes com DAC, principalmente
nos pacientes com disfuncéo ventricular, e/ou insuficiéncia cardiaca, e/ou DM.
Os BRA sao utilizados como alternativa em pacientes que nao toleram o iECA.

Por outro lado, para o tratamento de alivio de sintomas existem
diversas medicac¢des indicadas:

Bloqueadores beta-adrenérgicos que isoladamente ou em associagao
com outros agentes antianginosos, constituem os medicamentos de primeira
escolha no tratamento da angina estavel. Além disto, apresentam indicativos
benéficos quanto a redugdo da mortalidade, apds evento agudo coronariano.
Porém, s&o contra-indicados na angina vasoespastica.

Os antagonistas de canais de calcio séo utilizados como primeira linha
na angina vasoespastica. Os diidropiridinicos (Anlodipina e Nifedipina) podem
ser utilizados em associacdo com os betabloqueadores, para o alivio de
sintomas. Ja os né&o diidropiridinicos (Verapamil e Diltiazem) ndo sao
recomendados para uso na angina sintomatica em associacdo aos
betabloqueadores.

A Trimetazidina € uma medicagcado que produz efeitos metabdlicos e
anti-isquémicos, sem qualquer efeito na hemodinamica. E indicada como
opcao terapéutica de segunda linha.

A lvabradina reduz a frequéncia cardiaca tanto no esfor¢co quanto no
repouso, ao atuar na corrente de sédio . E recomendada nos casos de angina
estavel sintomatica, como segunda linha, em pacientes com frequéncia
cardiaca maior que 60 batimentos por minuto.

Os nitratos, medicagdo amplamente utilizada, s&o divididos em
subtipos: nitratos de acdo rapida sao recomendados para alivio rapido dos
sintomas durante crises agudas; e, os de agao prolongada, que podem induzir
a tolerancia, sendo indicado como terceira linha de tratamento. No tratamento
de pacientes com angina vasoespastica, podem ser associados aos
bloqueadores de canais de calcio, para controle sintomatico.

A Ranolazina, que aumenta o metabolismo da glicose em relagédo ao
dos acidos graxos, e o Alopurinol, que € um inibidor da xantina oxidase, ambos

podem ser utilizados na angina, como 42 linha terapéutica.



A ordem de introdugédo das medicag¢des é mostrada na Figura 1.

Figura 1 - Algoritmo de utilizacdo de medicagdes para alivio sintomatico.

Tratamento farmacoldgico da angina estavel para alivio dos sintomas e
melhora da qualidade de vida

'

'

Controle de fatores agravantes da angina

Nitrato de A¢ao Rapida

1% Linha: Betabloqueadores

|

2% Linha (associar com betabloqueador ou entre si)

Bloqueadores de canais de calcio

Trimetazidina Ivabradina
3? Linha: Nitrato de acéo prolongada
42 Linha: Alopurinol Ranolazina

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).
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Os principais objetivos do manejo adequado do paciente com DAC s&o:

a reducao dos sintomas, a prevencao de |IAM, a reducdo da mortalidade e a

melhora da QV.

Além das medidas ja citadas, a intervengédo coronariana por meio de

ATC ou CRM ¢é outra etapa fundamental do tratamento desses pacientes. A

indicagao correta de quando e como intervir € fundamental para melhorar a

QV e prevenir mortalidade dos pacientes, para evitar riscos desnecessarios e

evitaveis aos mesmos, mas também para garantir uma melhor aplicagdo dos

recursos financeiros na area da saude.

Estudos cientificos serviram para guiar o atual processo de decisao

terapéutica da DAC. Nesse contexto podemos enfatizar alguns dos principais

estudos randomizados contemporéneos.
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O COURAGE (55) publicado em 2007, estudo realizado com 2287
pacientes com isquemia miocardica e lesdo coronariana significativa que
foram recrutados entre 1999 e 2004 nos Estados Unidos e Canada, apés 4,6
anos de seguimento, teve como resultado que o grupo submetido a ATC
apresentou 19% de mortalidade e IAM nao fatal, comparativamente com
18,5% no grupo em terapia medicamentosa (HR 1,05; IC (95%) 0,87-1,27; P
= 0,62). Confirmando o achado de estudos menores de que o papel da ATC
na DAC é retirar angina quando a mesma nao estiver respondendo ao
tratamento clinico, uma vez que a ATC n&o diminuiu IAM ou morte. A critica
ao trabalho foi que os pacientes de alto risco foram excluidos, o que poderia
ter implicado em um outro resultado.

No estudo brasileiro MASS-/I com suas analises de cinco e dez anos
de seguimento publicados em 2007 e 2010 (56,57), pacientes foram
randomizados com angina estavel e fungc&o ventricular preservada para
tratamento clinico, percutdneo ou cirurgico. Cerca de 60% apresentavam
comprometimento tri-arterial e 40% Dbiarteria, e em 90% havia
comprometimento da artéria descendente anterior (ADA) em seu tergo
proximal. O desfecho primario analisado foi a sobrevida livre de eventos
(mortalidade, IAM com onda Q e nova revascularizagdo). A ATC coronéria
percutanea foi realizada com stents nao revestidos em 72% dos casos, e no
restante apenas baldo ou outra técnica. Apds dez anos de acompanhamento,
nao houve diferenga significativa em relagdo a sobrevida entre os grupos, a
morte de causa cardiaca foi menor no grupo cirurgico (P = 0,019), assim como
a ocorréncia do desfecho primario (P < 0,01), IAM (P = 0,01) e recorréncia de
angina (P < 0,001).

O estudo BARI 2D (58), publicado em 2009, que investigou pacientes
diabéticos tipo Il com DAC, elegiveis para tratamento percutaneo ou cirurgico,
divididos em dois grupos, permanecendo em tratamento clinico ou tratamento
invasivo (um grupo para o cirurgico e outro para o percutaneo). Para o grupo
total ndo houve diferengca na sobrevida em cinco anos, entre o grupo
encaminhado para revascularizagao (cirdrgica ou percutanea) que foi de

88,3%, e o grupo que permaneceu em tratamento clinico que foi 87,8%, P =
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0,97. Nao houve também diferenca na sobrevida livre de eventos entre os
grupos. No brago tratamento percutédneo versus (vs.) tratamento clinico nao
houve diferenca significativa em cinco anos para sobrevida (P = 0,48) ou para
sobrevida livre de eventos (P = 0,15). Ja no brago cirurgia vs. tratamento
clinico, embora também n&o tenha sido demonstrada diferenga significativa
para sobrevida em cinco anos (P = 0,33), a sobrevida livre de eventos foi
superior para o grupo cirurgico, 77,6% vs. 69,5% (P = 0,01). Em relagdo as
taxas de IAM ou de 6bito de origem cardiaca, estas também n&o diferiram no
grupo percutaneo, entre os pacientes clinicos e os que foram encaminhados
para intervengédo. No grupo cirurgico, as taxas de IAM (10% vs. 17,6%, P =
0,003), de ¢6bito ou IAM (21,1% vs. 29,2%, P = 0,01) e de ébito cardiaco ou
IAM (P = 0,03) foram inferiores para os pacientes submetidos a
revascularizagdo. Deve-se frisar, no entanto, que apesar de diabéticos, os
pacientes deste estudo apresentavam baixa complexidade angiografica; entre
os pacientes selecionados, apenas 19,4% e 10,3% apresentavam lesoes
proximais em artéria descendente anterior (ADA) nos grupos cirurgicos e
percutdneo respectivamente, e 52,4% e 20,3% eram tri-arteriais nestes
mesmos grupos.

O estudo STICH (59), foi o primeiro estudo randomizado que comparou
o tratamento clinico ou cirurgico para pacientes com disfungédo ventricular
grave. Neste estudo, entre julho de 2002 e maio de 2007, 1212 pacientes com
DAC passivel de CRM e FE menor ou igual a 35% foram randomizados para
tratamento cirurgico (610 pacientes) ou tratamento clinico (602 pacientes), e
foram acompanhados por periodo médio de 56 meses. O objetivo primario foi
a avaliagao da taxa de obito por qualquer causa e os objetivos secundarios
incluiram as taxas de 6bito de causas cardiovasculares e o0 composto de obito
por qualquer causa ou hospitalizagdo por causas cardiovasculares. No
periodo analisado, cinco anos, ndo se observou diferenca significativa na
mortalidade entre os dois grupos, 36% no grupo cirurgico e 41% no grupo
clinico (cirurgia vs. tratamento clinico HR 0,86 IC 95% 0,72-1,04; P = 0,12).
No entanto, a mortalidade cardiovascular foi menor para o grupo cirurgico
(28%), quando comparado ao clinico (33%) (cirurgia vs. tratamento clinico HR
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0,81 1C95% 0,66-1,00; P = 0,05); também o composto de ébito por qualquer
causa ou hospitalizagdo por causas cardiovasculares favoreceu o grupo
cirurgico, 58%, quando comparado ao clinico, 68% (cirurgia vs. tratamento
clinico HR 0,74 1C95% 0,64-0,85; P < 0,001). No acompanhamento de dez
anos, denominado STICHES (60) evidenciou-se menor mortalidade para o
grupo cirurgico quando comparado ao grupo clinico, 58,9% vs. 66,1%, HR
0,84 (IC 95% 0,73 a 0,97; P = 0,02); também a taxa de &bito por causa
cardiaca 40,5% vs. 49,3%, P = 0,006 e o composto 6bito por qualquer causa
ou IAM, 61,6% vs. 67,9%, P = 0,03, ocorreram menos frequentemente no
grupo cirurgico.

No estudo FREEDOM (61) publicado em 2012, 1900 pacientes com
DM e doenga multiarterial foram randomizados de 2005 a 2010. Em seus
resultados, a CRM foi superior a ATC em relagéo ao desfecho composto (P =
0,005), ao ébito (P=0,049), ao IAM (P < 0,001), porém com maiores taxas de
AVC (P =0,03).

O estudo SYNTAX (8), publicado em 2013, comparou a CRM e ATC
(stent Taxus® de primeira geragao) em pacientes com DAC triarterial ou com
lesdo de TCE. Foi criado para esta analise o chamado escore SYNTAX,
escore angiografico que cataloga os pacientes de acordo com a complexidade
das lesbes arteriais: baixa (< 22); intermediaria (23 a 32); ou alta (> 32)
complexidade. Em relagdo ao desfecho primario, diferengas significativas
entre o tratamento cirdrgico e percutdneo nos pacientes de baixa
complexidade angiografica, tanto para o grupo total (28,6% vs. 32,1%, P =
0,43), como também para o grupo portador de lesdo de TCE (31,5% vs.
30,4%, P = 0,74), ou para o grupo portador de lesdes triarteriais (26,8% vs.
33,3%, P = 0,21); nos pacientes de complexidade intermediaria, a cirurgia
mostrou-se superior no grupo total (25,8% vs. 36%, P = 0,008) e nos
portadores de lesdes triarteriais (22,6% vs. 37,9%, P = 0,0008), ndo se
observando novamente diferengas significativas nos portadores de lesdo de
TCE (32,3% vs. 32,7%, P = 0,88); nos pacientes de maior complexidade
angiografica, a cirurgia mostrou-se superior nos trés grupos: total (26,8% vs.
44%, P < 0,0001); TCE (29,7% vs. 46,5%, P = 0,003); e triarteriais (24,1% vs.
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41,9%, P = 0,0005). Como resultado, a CRM foi superior ao tratamento
percutaneo em pacientes com anatomia coronaria mais complexa, traduzido
por um escore SYNTAX intermediario ou elevado. Todavia, o tratamento
percutaneo trouxe resultados semelhantes aos da cirurgia, em pacientes com
lesbes de baixa complexidade.

Com relagdo a estratégia de revascularizagdo do TCE, dois estudos
publicados quase simultaneamente no ano de 2016, apresentaram resultados
divergentes. O estudo EXCEL (62) comparou CRM com ATC utilizando stent
com Everolimus, em pacientes com escore SYNTAX baixo a moderado,
mostrando um resultado melhor para revascularizagao percutanea (P = 0,008)
no desfecho composto de 6bito, IAM ou AVC em 30 dias. O estudo NOBLE
(63) que utilizou stent com Biolimus, comparou o tratamento percutéaneo vs.
cirargico, ndo observou diferenga significativa entre as duas estratégias, com
relacdo a mortalidade por todas as causas e AVC, porém para os desfechos
de IAM nao relacionado ao procedimento (P = 0,004) e necessidade de nova
revascularizagao (P = 0,032), a ATC apresentou piores resultados.

Em andamento, encontra-se o estudo ISCHEMIA (64), que busca trazer
novas respostas para o manejo de pacientes com comprometimento
isquémico de grau moderado a importante, constatado pela cintilografia
miocardica.

Diante de todos esses estudos, as principais sociedades internacionais
criaram diretrizes para facilitar o manejo desses pacientes. A Figura 2
demonstra um modelo de manejo, sugerido na Diretriz Brasileira de Doencga

Coronariana Estavel (2).



Figura 2 - Manejo do Paciente com DAC.
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FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).

Quando se trata de intervencao, a Sociedade Brasileira de Cardiologia
(SBC), em 2014, publicou também em sua diretriz de manejo da DAC,
algoritmos que auxiliam na condugao desses pacientes. Sdo divididos em dois
diferentes modelos, um para sem envolvimento do TCE (Figura 3) e outro para
com envolvimento do TCE (Figura 4) (2). Estes algoritmos utilizam o SYNTAX

Score para quantificar a complexidade angiografica das lesdes (8).
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Figura 3 - Algoritmo na DAC estavel sem envolvimento do TCE

Numero de artérias coronarias com estenose* relevante no seamento proximal
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Revascularizacao Percutanea Revascularizacao Cirlraica

FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).
* 2 50% de estenose e comprovacéo de isquemia, lesdo > 90% por dois médicos ou reserva
de fluxo fracionada de 0,80.

Figura 4 - ATC ou CRM em DAC envolvendo TCE.
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FONTE: Adaptado de Cesar et al. (2014) (2).
* lesdo > 50% com evidéncia de isquemia em teste funcional; lesdo > 70%; ou reserva de
fluxo fracionada < 0,80).

Na angina estavel, deve-se indicar uma intervengdo nos pacientes
refratarios ao tratamento clinico, e/ou quando se busca uma melhora de
prognostico, segundo a diretriz europeia de 2018 (52). Nesse sentido, o
Quadro 6 estabelece critérios de diferenciagdo entre as indicagbes de

intervengao para prognostico e as indicagdes para sintomas.



39

Quadro 6- Indicacao de revascularizacdo na DAC estavel pela European Society of

Cardiology (ESC) 2018.
Extensao da Doencga coronaria GR | NE
Lesao de tronco de coronaria esquerda > 50%* I A
Lesao proximal de artéria descendente anterior > 50%* I A

Para Comprometimento biarterial ou triarterial (> 50%*) com

Prognéstico disfuncédo ventricular (FE < 35%) ! A
Grande area de isquemia documentada por teste
funcional (> 10%) ou FFR anormal ! 8
Unica artéria remanescente > 50%* | C
Lesdo hemodinamicamente significativa com angina

Para Sintomas | limitante ou equivalente anginoso com resposta | A

insuficiente a terapia medicamentosa

FONTE: Adaptado de Neumann F-J et al. (2018) (52).
*com isquemia documentada ou FFR < 0,80 ou iFR < 0,89 ou estenose > 90% em vaso de
grande importancia. GR: grau de recomendacéo; NE: nivel de evidéncia.

Portanto, a definicdo da melhor estratégia de intervengao (cirurgica ou
percutanea) depende, de maneira geral, de algumas caracteristicas clinicas,
anatémicas e técnicas que acabam por favorecer um tipo de intervengdo em

detrimento de outro. Tais caracteristicas estdo resumidas no Quadro 7.
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Quadro 7: Caracteristicas que favorecem a escolha do tipo de revascularizagao:
ATC ou CRM.

Caracteristicas que favorecem ATC

Caracteristicas que favorecem CRM

Caracteristicas Clinicas

- Presenca de co-morbidades graves (né&o
adequadamente pontuada nos escores)

- ldade avancgada / fragilidade / expectativa
de vida reduzida

- Mobilidade restrita e condigbes que

afetam o processo de reabilitacédo

- Diabetes

- Fracao de Ejecédo reduzida (< 35%)

- Contra-indicagdo ao uso de terapia de
dupla anti-agregacéo

- Re-estenose intra-stent difusa e recorrente
- Necessidade de cirurgia cardiaca
concomitante por patologias valvares ou

aorticas

Caracteristicas Anatémicas e Técnicas

- Doencga multiarterial com pontuagao
SYNTAX < 22

- Anatomia provavelmente resultando em
revascularizagao incompleta pela CRM por
ma qualidade ou falta de enxertos

- Deformacéo toracica grave ou escoliose
- Sequelas de radiagao toracica

- Aorta em Porcelana

- Doenga multiarterial com pontuagao
SYNTAX > 23

- Anatomia provavelmente resultando em
revascularizagao incompleta pela ATC

- Lesdes coronarianas muito calcificadas,

que limitem a expanséao

FONTE: Adaptado de Neumann F-J et al. (2018) (52).
ATC: angioplastia; CRM: cirurgia de revascularizacao do miocardio.

Desta forma, a European Society of Cardiology (ESC) em 2018,

publicou a mais nova diretriz de revascularizacdo miocardica contemplando

as indicagbes de revascularizagdo percutdnea e cirurgica com seus

respectivos graus de recomendacao (GR) e niveis de evidéncia (NE),

conforme visualizado no Quadro 8 (52).
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Quadro 8: Indicagdo de CRM e ATC na DAC estavel pela ESC de 2018.

Recomendacéo de acordo com e extensdo da doencga CRM ATC

GR | NE | GR | NE
Lesdo em um vaso
Sem lesédo de descendente anterior b | C I C
Com leséo de descendente anterior I A I A
Lesdo em dois vasos
Sem lesdo de descendente anterior IIb I C
Com leséo de descendente anterior I B I C
Lesdo em Tronco de Coronaria Esquerda

Com baixo SYNTAX score (0-22) I A I A

Com intermediario SYNTAX score (23-32) I A | lla

Com alto SYNTAX score (> 33) I A i B

Lesédo em trés vasos sem diabetes
Com baixo SYNTAX score (0-22) I A I A
Com intermediario e alto SYNTAX score (> 23) I A | A
Lesado em trés vasos com diabetes
Com baixo SYNTAX score (0-22) I A |llb] A
Com intermediario e alto SYNTAX score (> 23) I A | A
FONTE: Adaptado de Neumann F-J et al. (2018) (52).
cirurgia de revascularizagdo miocardica; ATC: angioplastia; GR: grau de

CRM:

recomendacao; NE: nivel de evidéncia.

Cabe ao médico, apds conduzir o paciente da maneira descrita, tentar

enquadra-lo no quadro acima, analisando as indicagdes orientadas pela mais

nova diretriz existente para manejo de DAC, se for possivel. Porém é muito

importante individualizar cada caso, e nos casos mais dificeis deve sempre

procurar discutir com um conjunto de especialistas (Heart Team), com o

objetivo de escolher a melhor opgéo de tratamento (38).
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3.2 Cirurgia de revascularizagdo miocardica (CRM)

A CRM utilizando enxertos para as artérias coronarias, a partir da aorta,
revolucionou o tratamento da DAC. A anastomase aorto-coronaria com
enxertos de safena foi sistematizada pelo argentino René Favaloro em 1967,
na Cleveland Clinic (EUA), baseada em estudos preliminares de H. Edward
Garrett. Posteriormente, Floyd Loop, também na Cleveland Clinic, no inicio da
década de 1980, padronizou o uso da artéria toracica interna ou mamaria
interna na CRM, com melhores resultados no que se refere a paténcia a longo
prazo, em comparagao aos enxertos venosos (52).

Os objetivos do tratamento cirurgico sdo: aliviar sintomas, proteger o
miocardio isquémico, melhorar a fungao ventricular, prevenir o IAM, recuperar
a condigao fisica, psiquica e social do paciente, melhorar a QV, e prolongar a
vida (54).

Os elementos chaves do sucesso da CRM em longo prazo sao: a
escolha do enxerto ideal, o leito distal favoravel e a viabilidade miocardica. Os
enxertos utilizados sao as Artérias Toracicas Internas Esquerda e Direita;
Artéria Radial; Artéria Ulnar; Artéria Gastroepiploica; Artéria Epigastrica
Inferior e Veia Safena Magna e Parva. Os fatores importantes na escolha do
enxerto sdo: analise do estado do leito nativo das artérias, das comorbidades
dos pacientes, a apresentacéo clinica e a possibilidade de competicao de
fluxo (65).

A utilizacdo da Artéria Toracica Interna Esquerda € o maior
determinante do bom resultado tardio na CRM, garantindo maior longevidade
do enxerto (paténcia de 90 a 95% em dez anos), quando utilizada com a ADA.
Porém seu uso esta relativamente contra-indicado em pacientes com radiagao
toracica e estenose de Artéria Subclavia Esquerda (65).

Muitos estudos tentam demonstrar que a utilizacdo das Artérias
Toracicas Internas Esquerda e Direita (dupla mamaria) representa uma
melhora em paténcia do exerto, quando comparado aos resultados somente
da Artéria Toracica Interna Esquerda, embora isto ainda nao esteja

comprovado. Porém, ja foi demostrado, que o uso da dupla mamaria aumenta
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o risco de infecgao no pds-operatoério (65).

Ja o uso de Artéria Radial demonstrou uma paténcia intermediaria ao
comparar com enxertos venosos e da Artéria Toracica Interna Esquerda,
entretanto apresenta elevada incidéncia de vasoespasmo (65).

Estudos observaram que 8% a 12% dos enxertos de veia Safena
ocluem no primeiro més, 20% no primeiro ano, e cerca de 40 a 50% em dez
anos (65).

Com relacdo a mortalidade para CRM isolada, de acordo com The
Society of Thoracic Surgeons, a taxa € de 2%, sendo possivel citar como
fatores independentes relacionados a morbimortalidade: sexo feminino, idade
avangada, pequena area de superficie corpdrea, baixa fragdo de ejecéo
ventricular, insuficiéncia renal, DM insulino-dependente, presenca de doencga
cerebrovascular, doenca vascular periférica, doenca pulmonar obstrutiva
cronica, necessidade de cirurgias combinadas, reoperagdo e cirurgia de
urgéncia (65).

Assim, a diretriz de 2018 da ESC (52) divulgou as principais
recomendagdes para a CRM, conforme seus graus de recomendacgao (GR) e

niveis de evidéncia (NE), conforme visualizado no Quadro 9.



Quadro 9: Recomendagdes da ESC 2018 para CRM.
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em subconjuntos de pacientes especificos em centros experientes

Recomendagdes GR | NE
Consideracgdes Gerais
Revascularizagdo completa é recomendavel I
Minima manipulagao da aorta € recomendavel I
A medida rotineira intra-operatéria do fluxo do enxerto deve ser considerada lla B
A Tomografia da aorta ascendente deve ser considerada em pacientes acima
de 70 anos de idade e/ou com sinais de extensa aterosclerose generalizada ' c
Antes da manipulagao adrtica, a ultrassonografia epiadrtica deve ser ' c
considerada para identificar placas ateromatosas e selecionar a estratégia @
Selegéo de Enxertos
O enxerto arterial com Artéria Toracica Interna para o sistema da Artéria | B
Descendente Anterior € recomendado
Um enxerto arterial adicional deve ser considerado em pacientes apropriados lla B
Recomenda-se o uso da artéria radial sobre a veia safena em pacientes com | B
artéria coronaria de alto grau estenose
A utilizagao das duas Artérias Toracicas Internas deve ser considerado em | B
pacientes que nao apresentam alto risco de infecgao da ferida esternal @
Preparagao dos enxertos
A dissecgao esqueletizada da Artéria Toracica Interna é recomendada em | B
pacientes com alto risco de infec¢ao da ferida esternal
A retirada endoscopica de veias, se realizada por cirurgides experientes, | A
deve ser considerada para reduzir a incidéncia decomplicagdes da ferida @
A retirada de veias sem contato deve ser considerada quando uma técnica | B
aberta é usada @
Técnicas Minimamente Invasivas
As técnicas de CRM sem CEC e, de preferéncia, sem toque na aorta | B
ascendente, sdo recomendadasem pacientes com DAC significativa
A CRM sem CEC deve ser considerada para pacientes de alto risco lla B
CRM minimamente invasiva através de acesso toracico limitado deve ser
considerada em lesdes isoladas da Artéria Descendente Anterior ou no lla B
contexto de revascularizagao hibrida
Procedimentos hibridos, definidos como revascularizagéo cirurgica e
percutanea consecutiva ou combinada, podem ser considerados IIb B

FONTE: Adaptado de Neumann F-J et al. (2018) (52).

GR: grau de recomendacao; NE: nivel de evidéncia; CEC: circulagdo extracorpérea; DAC:

doenca arterial coronariana.
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3.3 Impacto da ATC prévia na CRM

Estudos foram publicados a partir dos anos 2000, com o objetivo de
avaliar o impacto da ATC prévia na CRM em curto e longo prazo. A
prevaléncia de ATC prévia variou entre 10% a 19% da populagao submetida
a CRM, porém os resultados para mortalidade e ECCM foram contraditorios.

Kalaycioglu et al. (14) compararam 40 pacientes com ATC prévia que
foram submetidos a CRM entre 1993 e 1996, com 40 pacientes sem ATC
prévia, os tempos de andxia (P = 0,01), circulagao extracorporea (CEC) (P =
0,0001) e de internagao hospitalar (P = 0,008) foram maiores no grupo com
ATC prévia, assim como a sobrevivéncia em trés anos (92,5% vs. 95%) foi
menor neste grupo.

Barakate et al. (32) avaliaram 12270 pacientes, retrospectivamente, de
1981 a 1997, sendo 361 com ATC prévia. O intervalo médio de tempo para
CRM apéds ATC foi de 13,7 meses. A taxa de |IAM poés-revascularizagao
miocardica foi de 4% nos pacientes com ATC prévia e de 3% para os
pacientes sem ATC. A mortalidade em 30 dias foi semelhante nos dois grupos
de pacientes (2%), porém o grupo com ATC prévia apresentou maiores
custos.

Van de Brule et al. (33) ndo observaram diferengas estatisticamente
significantes nas porcentagens de [|AM, arritmias, re-intervengdes,
complicagbes neuroldgicas, renais e pulmonares e mortalidade hospitalar,
entre os grupos com e sem ATC prévia no pos-operatorio de CRM. Em um
ano de acompanhamento, diferengcas estatisticamente significativas néo
foram identificadas para mortalidade cardiaca (P = 0,25) ou para eventos
isquémicos recorrentes (P = 0,27). A analise multivariada n&o identificou a
ATC prévia como fator de risco para desfechos adversos precoces e tardios.

Em estudo retrospectivo conduzido por Hassan et al. (15), 6032
pacientes de dois centros diferentes participaram. Os pacientes com ATC
prévia tinham idade entre 70 a 80 anos (P < 0,001), apresentavam FEVE <
40% (P < 0,001), eram tri-arteriais (P < 0,001) e eram mais sintomaticos (P <

0,0001). A mortalidade intra-hospitalar no grupo com ATC prévia foi mais



46

elevada (3,6% vs. 1,7%; P = 0,01), sendo também considerada um fator
independente para mortalidade pds-operatdria intra-hospitalar (OR 1,93, P =
0,003).

Entre os anos de 2000 e 2005, Thielmann et al. (16) compararam 2626
pacientes submetidos a CRM isolada, com 360 pacientes submetidos a CRM,
mas que tinham apenas uma ATC prévia, e com 289 pacientes com pelo
menos duas ATCs prévias. A presenca de ATC prévia se relacionou
fortemente com mortalidade hospitalar (OR 2,24; IC 95% 1,52-3,21; P <0,001)
e ECCM (OR 2,28; IC 95% 1,38-3,59; P < 0,001). Mesmo apés analise com
propensity matching score, a presenca da ATC permaneceu associada a
maior mortalidade hospitalar (OR 3,01; IC 95% 1,51-5,98; P < 0,0017) e
ECCM (OR 2,31; IC 95% 1,45-3,67; P < 0,0004).

Segundo Pliam et al. (17), pacientes com stent prévio apresentaram
mais complicagdes (76,5% vs. 42,6%, P = 0,005), fibrilagao atrial (47,1% vs.
19,7%, P = 0,011), maior tempo de internagao (12,2 vs. 8,3 dias, P = 0,019).
A porcentagem de sobrevivéncia aos 60 meses foi de 82,1% para os pacientes
sem stent, 84,7% com até trés stents e 72,6% com mais de trés stents.

Chocron et al. (18), em subestudo do IMAGINE trial publicado em 2008,
compararam 430 pacientes com ATC prévia com 2059 sem ATC prévia, tendo
encontrado maior ocorréncia de desfecho primario (primeiro momento de
ocorréncia de morte, |IAM, revascularizagdo, hospitalizagcdo por angina
instavel, congestao pulmonar ou AVE) no grupo com ATC prévia (OR 1,53; IC
95% 1,17-1,98; P = 0,0016), além de maior necessidade de revascularizagao
(OR 1,80; IC 95% 1,13-2,87; P = 0,014, e maior presenga de angina instavel
com necessidade de internacao (OR 2,43; IC 95% 1,52-3,89; P = 0,0002).
Vale ressaltar que o IMAGINE trial foi um estudo randomizado multicéntrico,
duplo-cego, que comparou quinapril vs. placebo em pacientes submetidos a
CRM, entre 1999 e 2004.

Bonaros et al. (19) compararam, retrospectivamente, 306 pacientes
com ATC prévia que foram submetidos a CRM, com 452 pacientes com CRM
sem ATC prévia, ajustado para idade, género, risco cirurgico, de 2002 a 2007,
na Universidade de Innsbruck. A mortalidade perioperatéria foi maior no grupo
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com ATC prévia (4,4% vs. 2,4%; P < 0,001), assim como a mortalidade até 30
dias ap6s a cirurgia (3,3% vs. 1,8%; P < 0,001) e de ECCM (7,9% vs. 4,3%; P
< 0,001).

Estudo realizado por Massoudy et al. (20) em oito centros de cirurgia
cardiaca com 37140 pacientes submetidos a CRM pela primeira vez, de 2000
a 2005, revelou que a presenca de duas ou mais ATCs prévias estava
associada a maior mortalidade hospitalar (OR 1,9; IC 95% 1,3-2,7; P=0,0016)
e ECCM (OR 1,5; IC 1,2-1,9; P = 0,019), mesmo apos ajuste. Os pacientes
foram divididos em trés grupos: sem ATC prévia; com uma ATC prévia
(10,3%); com duas ou mais ATCs prévias (3,7%).

Gaszewka-Zurek et al. (34) compararam 162 pacientes com stent
prévio com 149 sem stent e ndo foi encontrado diferenca entre os grupos,
porém o grupo com stent apresentou mais angina (30% vs. 19%, P = 0,04),
apos trés anos de seguimento.

Por outro lado, Alcazar et al. (23) demonstraram que a presenga de
stent tem associagao significativa com o aumento de risco de IAM peri-
operatério (RR 3,13 IC 95% 1,75-5,96), mortalidade cardiaca hospitalar (RR
4,62, 1C 95% 1,76-12,22) e mortalidade hospitalar total (RR 3,65, IC 95% 1,60-
8,34) em estudo realizado com 766 pacientes, sendo 14,6% com stent prévio.

Yap et al. (35) em estudo conduzido na Australia e China com 13184
pacientes submetidos a CRM, sendo que 1457 com ATC prévia, nao
demonstrou diferenga entre os grupos para mortalidade no hospital (OR 1,22;
IC 95% 0,76-2,0; P = 0,41), ECCM (OR 1,15; IC 95% 0,72-1,84; P = 0,56) ou
na mortalidade tardia (OR 0,94; IC 95% 0,75-1,18; P = 0,41), com uma média
de seguimento de 3,3 £ 2,1 anos.

Kinoshita et al. (21), em 2009, em estudo retrospectivo com 274
pacientes, sendo 79 com ATC prévia, também constataram maior mortalidade
cirurgica (7,6% vs. 1,0%, P = 0,008), sendo a presenga de stent um forte
preditor de mortalidade cirurgica mesmo apos analise multivariada (OR 6,9,
IC 95% 1,2-42,1; P = 0,035) e propensity matching score (OR 6,5, IC 95% 0,8-
55,0; P =0,088).
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No mesmo ano, também com pacientes diabéticos, Tran et al. (22)
estudaram 1758 pacientes de registro do STS, sendo 221 pacientes com ATC
prévia. Estes apresentaram maior mortalidade operatéria (OR 4,05; IC 95%
1,41-11,63) e ECCM (OR 2,72; IC 95% 1,08-6,85), e menor sobrevivéncia
ap6s dois anos (93,4% vs. 87,4%, P < 0,17).

Stevens et al. (36) investigaram pacientes com ATC seguida de CRM,
e compararam com pacientes sem ATC prévia, dividindo-os em dois grupos:
com diferenga de até 14 dias entre os procedimentos; e com diferengca maior
que 14 dias. Esse segundo grupo ainda foi dividido em ATC com até cinco
anos entre os procedimentos; ou com mais de cinco anos. Apos ajuste na
relagdo de 1:3 utilizando propensity matching score, para um seguimento de
4,2 anos, em média, apenas 9% dos pacientes submetidos a CRM tinham
ATC prévia. O grupo com ATC prévia > 14 dias ndo teve associagao com
mortalidade em 30 dias (OR 0,82; IC 95% 0,34-1,22; P = 0,67), mesmo no
grupo com ATC com menos de cinco anos (P = 0,78). Ja no grupo com ATC
recente, foi constatada uma maior morbidade hospitalar, apenas em
comparagao ao grupo sem ATC (59% vs. 45%, P < 0,001), porém sem
associacao na mortalidade em 30 dias (3,5% vs. 3,1%; P = 0,75).

Estudo observacional com 200 pacientes submetidos a CRM, sendo
100 com stent prévio, realizado por Eifert et al. (24) em 2010, demonstrou que
pacientes com stent apresentavam mais |IAM prévio (P = 0,007) e angina
instavel (P < 0,0001) como caracteristicas pré-operatorias. Com relagéo as
complicagbes pods-operatérias o grupo com stent prévio apresentou maior
mortalidade (P = 0,018), maior necessidade de balao intra-adrtico (P = 0,003),
maiores valores de troponina (P < 0,001), maior necessidade de adrenalina
(P = 0,006) e noradrenalina (P = 0,029).

Ao avaliar o impacto da intervencao percutanea repetida em pacientes
submetidos a CRM, Sakaguchi et al. (25) concluiram que pacientes com mais
de uma intervengéo prévia apresentaram menor sobrevivéncia (P = 0,03) e
menor sobrevivéncia livre de morte cardiaca (P = 0,003), em uma média de

seguimento de 58 meses.
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Em estudo multicéntrico, Mehta et al. (37) analisaram 34316 pacientes
submetidos a CRM isolada, de 2001 a 2008. Apenas 12,7% haviam recebido
ATC prévia, sendo mais comum em pacientes jovens (P < 0,001), e com
presenca de IAM prévio (P < 0,001). A mortalidade operatdria foi similar entre
os grupos (OR 1,17; IC 95% 0,91-1,51; P = 0,23), porém os pacientes com
ATC prévia apresentaram mais complicagdes (15% vs. 12%; P < 0,001), e
maior tempo de hospitalizagao (P = 0,01). Na analise multivariada, a presenca
de ATC prévia foi considerada fator independente para maiores complicagdes
na CRM (OR 1,15; P=0,01).

Entre 7855 pacientes submetidos a CRM isolada, apenas 13%
apresentavam ATC prévia em estudo multicéntrico realizado na Italia por
Mannacio et al. (26). Nesse estudo, a presenga de ATC prévia também
aumentou a mortalidade hospitalar (OR 2,8; IC 95% 1,4-4,8; P = 0,003) e a
incidéncia de ECCM (OR 2,1; IC 95% 1,2-3,6; P < 0,0001). A sobrevivéncia
em trés e cinco anos foi menor nos pacientes com ATC prévia (P = 0,03).
Outros fatores foram considerados como risco independente para mortalidade
e ECCM, sendo eles: idade maior que 70 anos, sexo feminino, DM, fragao de
ejecgao inferior a 40%, IAM prévio e presenga de doenga pulmonar obstrutiva
cronica.

Zhang et al. (38) em artigo publicado em 2012, também compararam
117 pacientes com ATC prévia, com 1189 pacientes sem ATC prévia, que
foram submetidos a CRM entre 2002 e 2010. Nao foi observada diferenca
para os dois grupos em relagéo a mortalidade intra-hospitalar (1,7% vs. 0,5%;
P =0,156) e ECCM (2,6% vs. 1,1%; P = 0,167).

Em estudo observacional, prospectivo, realizado no Instituto do
Coragao da Faculdade de Medicina da Universidade S&o Paulo (USP) (27)
com 1099 pacientes submetidos a CRM com CEC, de 2007 a 2009, sendo
que destes 161 pacientes com ATC prévia (14,6%). Foi observada uma maior
mortalidade intra-hospitalar (9,3% vs. 5,1%; P = 0,034) no grupo com ATC
prévia, sendo um fator de risco independente para mortalidade (OR 1,94, IC
95% 1,02-3,68; P = 0,044). Apos ajuste 1:1, o grupo com ATC prévia
apresentou maior mortalidade (9,3% vs. 3,1%; P = 0,021), e a ATC prévia
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manteve associagdo com mortalidade intra-hospitalar, mesmo apos analise
pareada (OR 3,46, IC 95% 1,10-10,43; P = 0,034).

Em estudo para avaliar a sobrevivéncia em longo prazo de pacientes
submetidos a CRM com ou sem ATC prévia, desenvolvido por O’Neal et al.
(39), um total de 2532 pacientes foram avaliados, sendo que 19%
apresentavam ATC prévia. A média de seguimento foi de 8,1 anos. A
sobrevivéncia em longo prazo foi semelhante entre os grupos (OR 0,99; IC
95% 0,91-1,06).

A intervengao prévia ndo foi considerada um fator independente de
mortalidade hospitalar (OR 0,88; IC 95% 0,72-1,07; P =0,20), nem apos ajuste
(OR 0,9; IC 95% 0,75-1,08; P = 0,27) em estudo realizado por Sanchez et al.
(40) com 63420 pacientes submetidos a CRM de 1997 a 2007 de base de
dados espanhola.

Ja em estudo realizado por Velicki et al. (41) em 2013, 950 pacientes
com baixo risco cirurgico foram incluidos, sendo 131 com stent (13,79%), a
presengca de ATC nédo teve associagdo com mortalidade em 30 dias (OR
2,921; IC 95% 0,39-22,07; P = 0,30) e nem com ECCM (OR 0,737; IC 95%
0,30-1,83; P =0,51).

Com relacdo as complicagcbes pds-operatorias, maiores valores de
troponina (P = 0,03), necessidade de drogas inotropicas (P = 0,003),
sangramento significativo (P = 0,001) e complica¢gdes no geral (P < 0,001)
também foram observados em estudo realizado por Negargar et al. em 2014
(28).

Fukui et al. (42) compararam 269 pacientes com ATC prévia
submetidos a CRM, com 897 pacientes sem ATC prévia, de 2004 a 2011,
utilizando analise com propensity matching score para desfechos a longo
(43,4 meses ap0os cirurgia) e curto prazo. Nao foi encontrada diferenga entre
0s grupos para o6bito (P =0,414) e ECCM (P = 0,869). Em relagéo a avaliagao
a longo prazo, ndo foram encontradas diferengas relevantes entre os grupos
para sobrevivéncia total (87,2% + 3,2% vs. 84,8% + 2,9%; P = 0,47) e
sobrevivéncia livre de ECCM (78,9% + 3,8% vs. 77,6% + 3,3%; P =0,81), em

sete anos.
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Com pacientes diabéticos com doenca em trés vasos, foi realizado
estudo comparando grupos com ATC prévia (n=202) e sem (n=1381), no qual
Nauffal et al. (29) demostraram que a presenga de ATC prévia aumentou em
39% o risco de mortalidade (OR 1,39; IC 95% 1,02-1,90; P = 0,04), mesmo
apos o ajuste 1:1, em cinco anos.

Em metanalise de 2015 com 23 artigos publicados até abril de 2014 e
um total de 174777 pacientes incluidos (19179 com ATC prévia), Ueki et al.
(30) identificaram uma maior mortalidade no grupo com intervengao preévia
(OR 1,187, IC 95% 1,075-1,312; P = 0,001). Ao separar estudos com
proporcao maior de 40% de multiplas intervengdes percutaneas prévias dos
com menos de 40%, observou-se que um resultado ainda mais expressivo
para os com multiplas intervengdes (P < 0,001).

Ja em estudo de Yalcin et al. (43) ndo se observou diferengas nas
mortalidades hospitalar, cardiaca e total, assim como, no numero de re-
internacdes por motivos cardiacos ou por todas as causas em doze meses ao
comparar pacientes com e sem ATC prévia.

Em estudo de Kim et al. (44) realizado de janeiro de 2001 a dezembro
de 2014, comparando 1409 pacientes sem ATC prévia, com 259 pacientes
com ATC prévia, submetidos a CRM. Apos ajuste 1:1, ndo identificou
diferenga na mortalidade hospitalar (P > 0,999), na taxa de sobrevivéncia (P
= 0,917) e na taxa de sobrevivéncia livre de ECCM (P = 0,239), apdés uma
média de seguimento de 5,32 + 3,39 anos. Porém, o risco independente de
nova revascularizagao foi significantemente maior no grupo com ATC prévia
(OR 3,355, IC 95% 1,925-5,848; P < 0,001), assim como o risco para ECCM
(OR 1,645; IC 95% 1,105-2,448; P = 0,014).

Ueki et al. (45) analisaram 48051 pacientes de um banco de dados
japonés submetidos a CRM entre 2008 e 2013, n&o foi encontrada diferenca
entre os grupos sem e com ATC prévia para mortalidade (1,2% vs. 1,2%, P =
0,97) e morbidade (7,4% vs. 7,2%, P = 0,47). O resultado se manteve mesmo
apos regressdao e ajuste multivariado, ndo existindo diferenca para
mortalidade (OR 1,0, IC 95% 0,82-1,22, P = 0,995) e morbidade (OR 0,97, IC
95% 0,89-1,05, P =0,391).
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No estudo polonés prospectivo publicado por Bugajski et al. (31) com
211 pacientes, sendo 99 pacientes com ATC prévia, foi constatado que esses
pacientes apresentaram maiores tempos de anoxia e CEC intra-operatorios
em comparagao ao grupo sem ATC prévia, porem sem afetar a mortalidade
intra-hospitalar. Ja no seguimento médio de doze meses, o grupo com ATC
prévia apresentou maior mortalidade (0% vs. 5%; P = 0,021).

Em coorte multicéntrica prospectiva publicada 2018, com base em
registro europeu com 16 centros participantes, 3641 pacientes foram
incluidos, sendo 19% com ATC prévia. A presenca de stent nao foi
relacionada com aumento da mortalidade hospitalar (OR 0,73; IC 0,29-1-38,
P =0,33). Porém em revisao sistematica e metanalise sobre o tema, publicada
no mesmo artigo por Mariscalco et al. (46), com oito estudos considerados
elegiveis publicados entre 2005 e 2016, adicionandos ao estudo realizado
pelos proprios autores, totalizando 71366 individuos estudados, pacientes
com ATC prévia submetidos a CRM apresentaram uma tendéncia a maior
mortalidade intra-hospitalar / 30 dias (OR 1,30; IC 95% 0,99-1,70), apesar de
ndo significativa. Porém vale destacar uma heterogeneidade moderada entre
os estudos (43,1%).

Os estudos antecitados estdo apresentados a seguir de forma
cronoldgica e resumida. Foram estrategicamente divididos em dois quadros:
no primeiro constam os estudos que concluiram por aumento de mortalidade
e/ou ECCM no grupo com ATC prévia (Quadro 10), e no segundo, os estudos
em que nao foi observada diferenga (Quadro 11).
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Quadro 10: Estudos que demonstraram maior mortalidade no grupo com ATC
prévia, em pacientes submetidos a CRM.

Estudos

N

Inclusao

Grupos

Resultados

Kalaycioglu et
al. (1998) (14)

80

1993 a
1996

s/ATC: 40
c/ ATC: 40

Maiores tempos de
anoxia (P = 0,01), CEC
(P=0,0001) e de
internacao hospitalar
(P =0,008). Menor
sobrevivéncia em trés
anos (92,5% vs. 95%)

Hassan et al.
(2005) (15)

6032

1996 a
2000

s/ATC: 5113
c/ATC: 919

Maior mortalidade
intra-hospitalar (1,7%;
vs. 3,6%; P =0,01.
Preditor independente
de mortalidade intra-
hospitalar (OR 1,93; P
=0,003)

Thielmann et
al. (2006) (16)

3275

2000 a
2005

s/ATC: 2626
1 ATC: 360
> 2 ATC: 289

Maior mortalidade
hospitalar (OR 3,01; P
<0,0017) e ECCM
(OR 2,31; P < 0,0004)

Pliam et al.
(2007) (17)

1471

2000 a
2005

s/ATC: 1317
<3 ATC: 137
>4 ATC: 17

Menor sobrevivéncia
ao comparar os 3
grupos (82,1%, 84,7%
e 72,6%) apos 60
meses. Além de
apresentar mais
complicagdes
hospitalares (P =
0,005) e tempo de
internacao (P = 0,019).

Chocron et al.
(2008) (18)

2489

1999 a
2004

s/ ATC: 2059
c/ATC: 430

Maior ocorréncia de
desfecho primario (OR
1,53; P =0,0016),
necessidade de
revascularizagdo (OR
1,80; P =0,014),
angina instavel com
necessidade de
internagéo (OR 2,43; P
= 0,0002)

Bonaros et al.
(2009) (19)

4412

2002 a
2007

S/ATC: 452
c/ATC: 306

Maior mortalidade
intra-hospitalar (2,4%
vs. 4,4%; P < 0,001),
em 30 dias (1,8% vs.
3,3%; P <0,001), e de
ECCM (4,3% vs. 7,9%;
P <0,001)

“Continua”
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“Continuagdo”

Estudos

Inclusao

Grupos

Resultados

Massoudy et
al. (2009) (20)

29928

2000 a
2005

s/ ATC: 25752
1 ATC: 3078
>2 ATC:1098

Maior mortalidade
intra-hospitalar (OR
1,9; P<0,0016), e de
ECCM (OR1,5; P<
0,0019)

Kinoshita et
al. (2009) (21)

274

2002 a
2008

s/ ATC: 196
c/ ATC: 79

Maior mortalidade
cirurgica (7,6% vs.
1,0%, P = 0,008),
sendo preditor de
mortalidade cirdrgica
mesmo apods analise
multivariada (OR 6,9,
IC 95% 1,2-421; P =
0,035) e propensity
matching score (OR
6,5, IC 95% 0,8-55,0; P
=0,088)

Tran et al.
(2009) (22)

1758

2001 a
2006

s/ ATC: 1537
c/ ATC: 221

Maior mortalidade
operatéria (OR 4,05; IC
95% 1,41-11,63) e
ECCM (OR 2,72; IC
95% 1,08-6,85), e
sobrevivéncia apos
dois anos (93,4% vs.
87,4%, P <0,17)

Alcazar et al.
(2009) (23)

796

2005 a
2008

s/ ATC: 680
c/ ATC: 116

Aumento de risco de
IAM peri-operatério
(RR 3,13 IC 95% 1,75-
5,96), mortalidade
cardiaca hospitalar
(RR 4,62, IC 95% 1,76-
12,22) e mortalidade
hospitalar total (RR
3,65, 1C 95% 1,60-
8,34)

Eifert et al.
(2010) (24)

200

2001 a
2003

s/ ATC: 100
c/ ATC: 100

Maior mortalidade (P =
0,018), maior
necessidade de balédo
intra-adrtico (P =
0,003), maiores
valores de troponina (P
< 0,001), maior
necessidade de
adrenalina (P = 0,006)
e noradrenalina (P =
0,029)

“Continuagao”
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“Concluséo”
Estudos T N Inclusao Grupos Resultados
Sakaguchi et U | 894 1990 a s/ ATC: 515 Menor sobrevivéncia
al. (2011) (25) 2008 1ATC: 179 (P=0,03) e menor
=2 ATC: 200 sobrevivéncia livre de

morte cardiaca (P =
0,003) para = 2 ATC,
seguimento de 58

meses
Mannacio et M | 7855 2000 a s/ ATC: 6834 Maior mortalidade
al. (2012) (26) 2005 c/ ATC: 1021 intra-hospitalar (OR

2,8; P=0,003), e
ECCM (OR2,1; P<
0,0001), com menor
sobrevivénciaem 3 e 5
anos (P =0,03)

Lisboa et al. U | 1099 2007 a s/ ATC: 938 Maior mortalidade
(2012) (27) 2012 c/ ATC: 161 intra-hospitalar (9,3%
vs. 3,1%; P = 0,021).
Fator de risco
independente para
mortalidade (OR 3,46;

P =0,034)
Negargar et U | 556 2012 a s/ ATC: 483 Maiores valores de
al. (2014) (28) 2013 c/ ATC: 73 troponina (P = 0,03),

drogas inotrépicas (P =
0,003), sangramento

(P =0,001),
complicagbes (P <
0,001)
Nauffal et al. U | 1583 1996 a s/ ATC: 1381 Maior mortalidade em
(2015) (29) 2007 c/ ATC: 202 5 anos (OR 1,39; P =
0,04)
Ueki et al. M | 174777 | Até abril s/ ATC: 155598 Maior mortalidade (OR
(2015) (30) 2014 c/ ATC: 19179 1,187, 1C 95% 1,075-
1,312; P = 0,001).
Bugajski et al. U | 211 s/ ATC: 112 Maior mortalidade
(2018) (31) c/ ATC: 99 apos 1 ano (0% vs.

5%; P =0,021). Nao
houve diferenga em
mortalidade hospitalar,
porém com maiores
tempos de anéxia e
CEC

FONTE: Elaborado pelo préprio autor.

T: tipo; U: unicéntrico; M: multicéntrico; N: niUmero de paciente incluidos; s/: sem; ¢/ com;
ATC: angioplastia; vs.: versus; ECCM: eventos cérebro e cardiovasculares maiores; OR: odds
ratio; P: P valor; IC: intervalo de confianga; CEC: circulagao extracorpérea.
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Quadro 11: Estudos que demonstraram mortalidade semelhante nos grupos com e
sem ATC prévia, em pacientes submetidos a CRM.

Estudos

T

N

Inclusao

Grupos

Resultados

Barakate et
al. (2003)
(32)

u

12270

1981 a
1997

s/ ATC:11909
c/ ATC: 361

Sem diferenga na
mortalidade em 30 dias
(OR 1,02)

Van den
Brule et al.
(2005) (33)

1254

1999 a
2001

s/ ATC: 1141
c/ ATC: 113

Sem diferenga para 1AM,
arritmias, re-intervengdes,
complicagdes
neurolégicas, renais e
pulmonares e mortalidade
hospitalar. Em um ano,
sem diferenga para
mortalidade cardiaca (P =
0,25) ou para eventos
isquémicos (P = 0,27)

Gaszewka-
Zurek et al.
(2009) (34)

311

s/ ATC: 149
c/ ATC: 162

Sem diferenga entre os
grupos, porém o grupo
com stent apresentou mais
angina (30% vs. 19%, P =
0,04), ap06s trés anos de
seguimento

Yap et al.
(2009) (35)

13184

2001 a
2008

s/ ATC:11727
c/ ATC: 1457

Sem diferenga na
mortalidade intra-
hospitalar (OR 1,22; P =
0,41) ou ECCM (OR 1,15;
P =0,56), e na
mortalidade tardia (OR
0,94; P =0,62). Média de
seguimento 3,3 anos

Stevens et
al. (2010)
(36)

9934

2002 a
2004

s/ ATC: 8819
c/ ATC: 1117
<14 dias: 294
>14 dias: 823
<5 anos: 322
> 5 anos: 501

> 14 dias néo teve
associagao com
mortalidade em 30 dias
(OR0,82; P=10,67),
mesmo no grupo com ATC
<5anos (P=0,78). <14
dias teve associagdo com
mortalidade hospitalar
(59% vs. 43%; P < 0,001),
porém sem associagao na
mortalidade em 30 dias
(3,5% vs. 3,1%; P =0,75)
Seguimento 4,1 anos

Mehta et al.

(2012) (37)

34316

2001 a
2008

s/ ATC: 29970
c/ ATC: 4346

Mortalidade operatéria foi
similar (OR 1,17; P =
0,23). Mais complicagdes
(12% vs. 15%; P < 0,001),
e maior tempo de
hospitalizacédo (P = 0,01)

“Continua”
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“Continuagao”

Estudos

Inclusao

Grupos

Resultados

Zhang et al.
(2012) (38)

1306

2002 a
2010

s/ ATC 1189
c/ ATC: 117

Mortalidade intra-
hospitalar (1,7% vs. 0,5%;
P =0,156) e ECCM (2,6%
vs. 1,1%; P = 0,167)

O’Neal et al.

(2013) (39)

13354

1992 a
2011

s/ ATC:10822
c/ ATC: 2532

Sobrevivéncia em longo
prazo foi semelhante (OR
0,99; IC 95% 0,91-1,06),
média de seguimento de
8,1 anos

Sanchez et
al. (2013)
(40)

63420

1997 a
2007

s/ ATC: 60478
c/ ATC: 2942

A intervencgao prévia nao
foi considerada um fator
independente de
mortalidade hospitalar (OR
0,88; IC 95% 0,72-1,07; P
= 0,20), nem apos ajuste
(OR0,9; IC 95% 0,75-
1,08; P =0,27)

Velicki et al.

(2013) (41)

950

2011 a
2012

s/ ATC: 819
c/ ATC: 131

A presenca de ATC nao
teve associagdo com
mortalidade em 30 dias
(OR 2,921; 1C 95% 0,39-
22,07; P=0,30) e nem
com ECCM (OR 0,737; IC
95% 0,30-1,83; P =0,51)

Fukui et al.
(2014) (42)

1166

2004 a
2011

s/ ATC: 897
c/ ATC: 269

Sem diferenga para 6bito
(P=0,414)e ECCM (P =
0,869). Em 7 anos, a
sobrevivéncia (87,2% vs.
84,8%; P=0,47)ea
sobrevivéncia livre de
ECCM (78,9% vs. 77,6%;
P =0,81) foi semelhante.
Média de seguimento de
43,4 meses

Yalcin et al.
(2016) (43)

100

2008 a
2009

s/ ATC: 54
c/ ATC: 46

Nao houve diferencas para
mortalidades hospitalar,
cardiaca e total, e também
para namero de re-
internacdes por motivos
cardiacos ou por todas as
causas em 12 meses

“Continuagao”



58

“Concluséo”
Estudos T N Inclusao Grupos Resultados
Kim et al. U | 1668 2001 a s/ ATC: 1409 N&ao houve diferenga na
(2017) (44) 2014 c/ ATC: 259 mortalidade hospitalar (P >

0,999), na taxa de
sobrevivéncia (P = 0,917)
e na taxa de sobrevivéncia
livre de ECCM (P = 0,239).
Maior risco de nova
revascularizagdo (OR
3,355; P<0,001), e
ECCM (OR 1,645; P =
0,014). Média de
seguimento de 5,32 anos

Ueki et al. M | 48051 | 2008 a s/ ATC: 35594 Sem diferenga para
(2017) (45) 2013 c/ ATC: 12457 mortalidade (1,2% vs.
1,2%,P=0,97) e
morbidade (7,4% vs. 7,2%,
P =0,47). Mesmo apos
regressao e ajuste
multivariado ndo houve
diferenga para mortalidade
(OR 1,0, IC 95% 0,82-
1,22, P=0,995) e
morbidade (OR 0,97, IC
95% 0,89-1,05, P =0,391)

Mariscalco M | 3641 2015 a s/ ATC: 2956 A presenca de stent nédo
etal. (2018) 2016 c/ ATC: 685 foi relacionada com

(46) aumento da mortalidade
hospitalar (OR 0,73; IC
0,29-1-38, P = 0,33)

FONTE: Elaborado pelo préprio autor.

T: tipo; U: unicéntrico; M: multicéntrico; N: niUmero de paciente incluidos; s/: sem; ¢/ com,;
ATC: angioplastia; vs.: versus; |IAM: infarto agudo do miocardio; ECCM: eventos cérebro e
cardiovasculares maiores; OR: odds ratio; P: P valor.

Outro fato importante a ser mencionado, consiste no processo
inflamataorio tipo corpo-estranho induzido pelos stents intracoronarianos, com
potencial repercussdo funcional na artéria coronaria e no musculo cardiaco,
que poderia aumentar a chance de reestenose e a progressédo da DAC nesses
pacientes. Navarro-Lopez et al. (9) demonstraram que aos seis meses de
seguimento, pacientes com reestenose de stent apresentaram atividade
inflamatoria amplificada, expressa por aumento dos linfécitos T citotdxicos
CD3/CD56 e dos mondcitos ativados CD11b.
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Segundo estudos realizados por Gomes et al. (10-13) com pacientes
com stents intracoronarios que foram submetidos a CRM com biopsia da
artéria coronaria no local imediatamente distal ao stent e do musculo
adjacente, a presenga de tais dispositivos desencadeia um processo
inflamatorio crénico que pode ser agudizado, com predominio de leucdcitos
polimorfonucleares, envolvendo o miocardico e os segmentos distais da
artéria coronaria, mesmo em pacientes no seguimento tardio. A presencga de
fibrose e infiltrado inflamatoério, também foi constatada em pacientes com
stents farmacoldgicos com Sirolimus, que atenuam a proliferacéo celular e
reduzem a taxa de reestenose (12).

Conforme revisao publicada em 2006 pelo mesmo autor, a resposta
inflamatoria pos-implante de stent revela uma ampla gama de mecanismos,
incluindo ruptura mecanica da placa de aterosclerose, lesdo da parede
arterial, necrose miocardica devido a embolizagao distal, disfungédo endotelial,
liberacdo de fatores inflamatorios seguidos por leucdcitos e ativagéo
plaquetaria juntamente com a isquemia (13).

Tomando como base os resultados conflitantes sobre o impacto da
ATC prévia em ECCM e mortalidade, expostos anteriormente, e os estudos
histopatolégicos que demonstraram aumento de processo inflamatério nos
portadores de stent, torna-se necessario questionar se os resultados da CRM
realizada em pacientes com ATC prévia seriam 0s mesmos, em comparagao
aos sem stent coronariano, uma vez que a paténcia do enxerto poderia ser
afetada negativamente e o resultado poderia ndo ser equivalente. Assim, mais
estudos s&do necessarios para elucidar essa questdo, uma vez que esta
reacao inflamatdria poderia estar acarretando uma diminui¢cao na eficacia de
longo prazo do tratamento cirurgico.

Nao identificamos nenhum estudo na literatura mundial, nesse
contexto, que tenha tido como objetivo captar e avaliar a percepgdo dos
pacientes, com a afericdo da QV. A opinido subjetiva dos pacientes acaba
sendo ligeiramente negligenciada pela maioria dos trabalhos na literatura
meédica, e a quantificagdo da QV por meio de questionarios € de extrema
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relevancia, pois € um instrumento de afericdo mais objetivo da percepgao de
cada individuo sobre seu estado atual de saude.

Diante de todo o exposto, torna-se necessaria realizagao de um estudo
brasileiro para avaliar o impacto da ATC prévia na CRM, baseado em dados
da nossa realidade, com afericdo de QV e desfechos de ECCM e mortalidade

a curto e longo prazo.
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3.4 Qualidade de vida

Tradicionalmente definida por filésofos e poetas, a QV e sua
mensuragao sdo um tépico fundamental para a pratica da medicina (66).
Segundo World Health Organization Quality of LifeGroup (WHOQOL-group),
QV é definida, de forma genérica, como a percepg¢do do individuo de sua
posi¢ao na vida no contexto da cultura e sistema de valores nos quais ele vive
e em relagao aos seus objetivos, expectativas, padrdes e preocupagdes (67).

O impacto de qualquer evento ou estado de saude na QV de uma
pessoa depende, também, de seus projetos pessoais, desejos e historia (66).
Embora o indicador mais importante do estado da saude seja o resultado
clinico, a QV e o grau de satisfagdo do paciente s&o indicadores fundamentais
para o adequado entendimento e tratamento das enfermidades (68). A QV
relacionada a doencga cardiovascular e o impacto do tratamento na vida de
cada paciente tém sido objetos de investigagcédo, que podem contribuir para o
processo de tomada de decis&o clinica, além de proporcionar a melhora do
atendimento e cuidado do paciente em longo prazo, visando uma abordagem
mais integral da saude (fisica, psiquica e social) (69).

Segundo Gill et al. (70), os desafios surgem porque a QV, ao invés de
ser uma mera classificagao do estado de saude, € na verdade uma percepgao
pessoal, representando como os pacientes se sentem sobre seu estado de
saude ou aspectos nao-médicos de suas vidas individualmente. Assim, a QV
pode ser medida adequadamente apenas determinando as preferéncias dos
pacientes e suplementando ou substituindo os instrumentos estatisticamente
aprovados. Apesar da QV ser subjetiva e poder ser aferida obtendo a opiniao
dos pacientes, acredita-se que padronizar as perguntas com a criagdo de um
questionario direcionado para o tema, e validando-o, venha a facilitar e
estimular a pesquisa nesse dominio, tornando-o mais usual e palpavel para o
dia-a-dia da pesquisa médica.

Desta forma, existem diversos instrumentos para afericao da QV. Pode-
se optar pelo uso de questionarios genéricos, que n&o especificam a doenga
em si, como por exemplo, o Medical Outcomes Study 36-ltem Short-Form
Health Survey (MOS SF-36 ou SF-36) (71), e sua versao resumida o Short-
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Form 12 (SF-12) (72), ou o World Health Organization Quality of Life
Assessment (WHOQoL-100) (73), e sua versao resumida (WHOQoL-bref)
(74), ou pode-se utilizar questionarios especificos, desenvolvidos para
determinada doenga, como, por exemplo, a Kansas City Cardiomyopathy
Questionnaire (KCCQ) (75), para insuficiéncia cardiaca.

Utilizando o SF-36, por exemplo, Favarato et al., em 2006, compararam
542 pacientes com DAC, que foram submetidos a um dos trés tratamentos
(clinico, cirargico ou angioplastia). Ambos os tratamentos apresentaram
melhora na QV com seis e doze meses, porém o cirurgico obteve uma
evolucdo mais favoravel, sendo melhor o beneficio no sexo masculino (76).
No estudo realizado por Takiuti et al. (77), que também comparou tratamento
clinico, ATC e CRM em 483 pacientes com DAC, observou-se melhora na QV
em todos os dominios e nas trés opgdes terapéuticas, porém a cirurgia
ofereceu, comparativamente, melhor QV apds quatro anos de seguimento.

Na comparagao da QV de pacientes com DAC submetidos a ATC, em
relacdo aos submetidos a CRM, podemos citar a analise com 154 pacientes
do estudo CAPRI, multicéntrico, randomizado. Seus resultados mostraram
uma melhoria significativa na QV para ambos os grupos, porém o grupo
cirurgico apresentou resultados mais favoraveis em relacdo ao nivel de
energia (78).

Quando se refere a CRM, Aydin et al. (68) compararam a QV pré e pos
cirurgia em 120 pacientes acima de 65 anos, os resultados do SF-36 para os
resultados pos-operatérios foram superiores aos resultados pré-operatorios
(P < 0,001). O mesmo resultado de melhora na QV com a CRM foi também
demostrado por Boni et al. (79) e Gois et al. (80).

Em estudos que abordaram cirurgia cardiaca como um todo, nao
individualizando a CRM ou de troca valvar isoladamente, pode-se citar um
estudo publicado em 2008, feito por Colak et al. (81), que analisou 111
pacientes no pré e pos-operatorio e o estado de saude dos pacientes um ano
apos a alta hospitalar, demonstrou uma melhora estatisticamente significante,
sendo que o grupo com melhor beneficio foi o de pacientes de elevado risco
(European System for Cardiac Operative Risk Evaluation (EuroSCORE) de
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seis). Koch et al. (82), em estudo com 5581 pacientes, demonstraram que o
menor nivel socioecondmico do paciente esta associado a uma menor QV.
Noyez et al. (83) concluiram que a QV em cirurgia cardiaca esta
superestimada, principalmente para pacientes mais idosos, de alto risco e
para pacientes com QV baixa pré-operatoria.

Como melhorar a QV € um dos principais objetivos para a cirurgia
cardiaca. Em 2011 foi publicada uma revisdo sobre esse assunto, na qual
foram incluidos 29 artigos publicados entre janeiro de 2004 e dezembro 2010,
porém apenas nove estudos apresentaram dados de QV pré-operatérios e
pos-operatorios, o que limitou o resultado da revisao (84). Outra metanalise
publicada em 2013 (85), englobando pacientes com doenga valvar e
coronariana, selecionou 15 artigos sobre QV no pés-operatério de cirurgia
cardiaca, sendo que a maioria dos estudos analisados apontou melhora
significativa da QV nos instrumentos de avaliagdo, com dominios na média
superior, sendo que o questionario mais utilizado foi o SF-36, em 43% dos
trabalhos.

Portanto, a mensuragao da QV no pés-operatdrio de cirurgia cardiaca
€ fundamental para avaliagdo do tratamento dos pacientes.

Nesse contexto, foi elaborado um questionario de QV pela equipe
médica do Centro de Documentagéao e Registro Cirurgico (CEDREC) do IDPC,
denominado Quality of Life in Cardiovascular Surgery (QLCS), adaptado a
realidade brasileira e especialmente desenvolvido para o seguimento pos-
operatorio dos pacientes submetidos a cirurgia cardiovascular. Esse
questionario foi validado com uma consisténcia interna de 0,74 (alfa de
Crobanch) em um estudo com 445 pacientes submetidos a cirurgia
cardiovascular, incluindo cirurgia da aorta, valvar, congénita, CRM e outras,
de julho de 2016 a outubro de 2017, que tiveram um questionario de QV
respondido 30 dias apdés a alta hospitalar. Seus resultados foram
apresentados em abril de 2018 no 45° Congresso da Sociedade Brasileira de
Cirurgia Cardiovascular (Anexo J), realizado em Goiania, no Brasil (86) e,

posteriormente, seus resultados foram publicados na integra em 2018, por
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Bond et al. (48), como artigo original no Brazilian Journal of Cardiovascular
Surgery (Anexo E).

Em seguida, o mesmo questionario foi utilizado em trabalho
apresentado em outubro de 2018 no 32™ European Association for Cardio-
Thoracic Surgery (EACTS) Annual Meeting (Anexo G), realizado em Mildo, na
Italia, ja com uma avaliagao longitudinal, com um, seis e doze meses (87).

Posteriormente, um trabalho de avaliagdo da consisténcia interna,
reprodutibilidade, e acuracia do QLCS, especificamente, para pacientes
submetidos a CRM, foi realizado pelos mesmos autores e apresentado em
novembro de 2018, na Conferéncia Latino-Americana do The Society of
Thoracic Surgeons (STS) e EACTS, conforme visto no Anexo H. Como
resultado, obteve-se um alfa de Cronbach de 0,82, demonstrando adequada
consisténcia interna; um indice Kappa (confiabilidade entre avaliadores) que
variou de 0,58 a 0,78, o que garante uma reprodutibilidade, pelo menos,
moderada; um Coeficiente de Correlagdo de Concordancia (CCC)
(confiabilidade de teste-reteste) de 0,93, e o com C[ (precisao) de 0,99,
mostrando boa acuracia (88). O artigo original e completo foi aceito para
publicagao na integra no The Annals of Thoracic Surgery (Anexo F).

O QLCS pode ser realizado via contato pessoal ou telefénico e possui
cinco perguntas, e sua pontuagao varia de um a cinco pontos para cada
pergunta, totalizando ao seu final, um resultado que pode variar de cinco a
vinte e cinco pontos. Sendo vinte e cinco a pontuagdo maxima, representando
a melhor QV possivel.

A Figura 5 contéem o QLCS com as suas perguntas e pontuagédo, em

sua versdo em portugués:
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Figura 5 - Versao em portugués do QLCS.

Este questionario pede sua opinidao sobre sua salide e como se sente e sobre a sua
capacidade de desempenhar suas atividades diarias nos ultimos: um, seis e doze meses.

Responda as questbes da seguinte forma:

1-Muito Ruim 2- Ruim 3- Bom 4- Muito Bom 5- Otimo

1) Como esta o desempenho do paciente nas atividades diarias/trabalho/escola?
2) Como esta a saude o paciente depois da cirurgia?

3) Como esta a capacidade fisica do paciente depois da cirurgia?

4) Do ponto de vista emocional como o paciente esta se sentindo?

5) No relacionamento com seus familiares como o paciente esta se sentindo?

Total: (5 - 25 pontos)

FONTE: Bond et al. (2018) (48)
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4. METODOS

Estudo observacional prospectivo com pacientes submetidos a CRM
no IDPC, no periodo de inicio de julho de 2016 ao fim de junho de 2017, que
aceitaram fazer parte e assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) para participar do CEDREC, com seguimento pos-
operatério de um, seis e doze meses. O modelo do TCLE assinado pelos
participantes se encontra no Anexo A.

Nesse registro estdo incluidos dados pré-operatérios como
caracteristicas clinicas (idade, indice de massa corporea (IMC) e
antecedentes pessoais), laboratoriais, ecocardiograficas, escores de risco
cirurgico (EuroSCORE e STS Score). Dados trans-operatérios dos enxertos
utilizados, técnicas, tempos cirurgicos. Dados pos-operatorios de tempo de
internagéo, seguimento pds-operatorio intra-hospitalar, com as complicagdes
ocorridas. Estes dados foram registrados pela equipe do CEDREC atraveés da
analise de prontuario. O quadro com os critérios diagnodsticos das
intercorréncias observadas encontra-se no Apéndice A.

As ligagdes telefbnicas para aplicagdo do questionario padronizado
foram realizadas por uma entrevistadora unica com um, seis e doze meses
apos a alta hospitalar, os pacientes responderam a 21 questdes (Apéndice B).
Dentre essas, esta incluido o questionario de QV, denominado QLCS (48).

Os pacientes foram divididos em dois grupos, com e sem ATC prévia,
para ser avaliado o impacto da ATC prévia na QV dos pacientes submetidos
a CRM, em um, seis e doze meses apos a alta.

Foram incluidos pacientes maiores de 18 anos, submetidos a CRM no
IDPC, de julho de 2016 a junho de 2017. Os pacientes que foram submetidos
a outros procedimentos cirurgicos simultaneamente a CRM, como troca
valvar, aneurismectomia, dentre outros, foram excluidos da pesquisa.

A QV dos pacientes com um, seis e doze meses ap0s a alta foi avaliada
e comparada entre os dois grupos, sendo considerada o desfecho primario
deste trabalho. Além disso, como desfechos secundarios, buscou-se avaliar a

relagdo da QV com sintomas como dor na incisdo, dor toracica, falta de ar,
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retorno as atividades habituais, retorno a atividade fisica, todos estes itens
também perguntados no questionario do CEDREC; avaliar o impacto da ATC
prévia na mortalidade intra-hospitalar e em um ano, na incidéncia de ECCM,
em outras complicagbes hospitalares (sangramento, infecgéo, injuria renal,
fibrilagdo atrial) e na duragdo da internagdo hospitalar; e identificar e
caracterizar o perfil desses pacientes.

Para o calculo amostral foi considerada uma diferencga a ser detectada
de quatro pontos no QLCS, um desvio-padrao de seis pontos, um poder de
95%, e uma alocacdo de seis para um, na qual a cada sete pacientes
submetidos a CRM, apenas um teria ATC prévia (14,6% da amostra),
precisariamos de 254 pacientes no total, sendo 36 pacientes no grupo com
ATC prévia e 218 pacientes no grupo sem ATC prévia, para calculo de
tamanho da amostra. Considerou-se um percentual de perda de seguimento
de 10%, o tamanho da amostra minimo necessario passou a ser de 280
pacientes, sendo 40 no grupo com ATC prévia e 240 no grupo sem ATC
prévia.

Para as analises estatisticas, as variaveis quantitativas foram descritas
por média e desvio-padrao, na presenca de distribuicdo normal, ou mediana
e amplitude interquartil, na presenca de distribuicdo assimétrica. As variaveis
qualitativas foram apresentadas por frequéncias absolutas (numero de
pacientes) e relativas (percentuais). Os desfechos primario e secundarios
foram descritos por numero absoluto, percentual e seus respectivos intervalos
de confianga de 95%, conforme melhor exemplificagéo de cada.

Como testes estatisticos, foram utilizados o Teste Exato de Fisher para
variaveis qualitativas, e o Teste de Mann-Whitney para as quantitativas. Para
o estudo do comportamento da QV do paciente ao longo do tempo, foi utilizado
o teste ANOVA né&o paramétrico. Para a avaliacdo da curva de sobrevivéncia
foi utilizada a curva de Kaplan-Meier. Foi aplicado o modelo de Cox univariado
e seu resultado esta apresentado com o hazard risk (HR) com seu respectivo
intervalo de confianca (IC) de 95%. Foi adotado o nivel de significancia de 5%.

Para tentar minimizar as diferengas entre os grupos, apos analise da

amostra total dividida em dois grupos, foi realizada analise com o propensity
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matching score, com o objetivo de reduzir a influéncia de outras variaveis e
realmente aferir o impacto da ATC prévia na morbimortalidade hospitalar, QV
e sobrevivéncia apos um ano de seguimento. Foram sete caracteristicas
(sexo, idade, presenca de HAS, DM, DLP, TBG, e IAM prévios) colocadas
para o calculo do escore de propenséo, tendo sido considerada uma diferenca
aceitavel de até 10% entre os grupos, para cada caracteristica.

O presente estudo (CAAE 73025917.0.0000.5462) foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do IDPC em 19 de setembro de 2017, conforme
parecer nimero (n°) 2.288.739 (protocolo n° 4770), encontrado no Anexo B.
Posteriormente, foram aprovadas emendas do projeto, em 10 de maio de
2018, conforme parecer n° 2.646.710 (Anexo C) e, em 30 de novembro de
2018, conforme parecer n° 3.047.788 (Anexo D).
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5. RESULTADOS

A amostra total foi constituida por 434 pacientes submetidos a CRM no
IDPC, de forma isolada, no periodo do inicio de julho de 2016 ao final de junho
de 2017, que aceitaram participar do CEDREC e que assinaram o TCLE.
Numero amostral este maior que o necessario pelo calculo da amostra.

A média de idade dos pacientes incluidos foi de 62,92 anos (+ 8,84),
71,20% do sexo masculino, 85,50% possuiam HAS, 61,10% DLP, 53,50%
DM, 55,50% possuiam histéria de TBG atual e/ou passado, 3,70% eram
etilistas, 10,40% com doenga renal cronica (DRC), 3,70% com doenca
pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) e 5,10% doenga arterial obstrutiva
periférica (DAOP). Na amostra, 52,50% ja possuiam historia prévia de IAM,
510% de AVC, 2,50% de arritmia (fibrilagdo atrial), 0,70% de parada
cardiorrespiratéria (PCR). O risco cirurgico dos pacientes foi calculado
utilizando trés diferentes escores (EuroSCORE |, EuroSCORE |l e STS score),
sendo que as médias e DP encontrados foram 2,79 (+ 2,69), 1,50 (+ 0,87),
1,18 (£ 1,19), respectivamente. As caracteristicas iniciais da amostra total
estdo apresentadas na Tabela 1.

A presenga de ATC prévia foi encontrada em 70 pacientes, o que
corresponde a uma prevaléncia de 16,13% da amostra selecionada. Foi
constatado histérico de um total de 120 implantes de stents, distribuidos
nesses 70 pacientes. Com relagcdo as caracteristicas dos stents, 48 eram
metalicos (40,0%), 39 eram farmacoldgicos (32,5%), e 33 eram
desconhecidos (27,5%). A angioplastia da ADA e da Artéria Coronaria Direita
foram as mais encontradas, ambas com 32,5%, seguida pela Artéria
Circunflexa com 22,5%. A situagao dos stents, esta demonstrada na Tabela
2, em que 40,8% se encontravam patentes, 35,8% com obstrugdo maior que

50%, 20,0% ocluidos e de 3,3% né&o se conhecia o resultado.
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Tabela 1 — Caracteristicas iniciais da amostra.

Nimero Absoluto Percentual (%)

Feminino 125 28,8
Masculino 309 71,2
Etilista 16 3,7

Hipertensao Arterial Sistémica 371 85,5
Dislipidemia 265 61,1
Diabetes 232 53,5
Histéria de Tabagismo 241 55,5
Doenc¢a Pulmonar Obstrutiva Crénica 16 3,7
Doenca Arterial Obstrutiva Periférica 22 51

Doenca Renal Crénica 45 10,4
Acidente Vascular Cerebral 22 5,1

Parada Cardiorrespiratoria 3 0,7
Infarto Agudo de Miocardio 228 52,5
Arritmia 11 2,5
Stent Prévio 70 16,1

Média Desvio-Padrao

IMC (kg/m?) 28,00 4,42
Idade (anos) 62,92 8,84
EuroSCORE | 2,79 2,69
EuroSCORE Il 1,50 0,87
STS Score 1,18 1,19

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

IMC: indice de massa corporea; STS: The Society of Thoracic Surgeons.

A analise dos stents metalicos mostra que 29,17% se encontravam com
obstrugdo maior que 50%, 16,67% estavam ocluidos e 54,17% patentes. Ja
em relagdo aos stents farmacoldgicos, 41,02% se encontravam patentes,
25,64% ocluidos e 33,33% com obstrugdo maior que 50%. Para os stents cuja
natureza nao constava no prontuario (desconhecidos), foi observado que
48,48% estavam com obstrugdo maior que 50%, 18,18% ocluidos, 21,21%

patentes, e em 12,12% o resultado nao era conhecido.
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Tabela 2 — Caracteristicas dos stents encontrados na amostra.

N=120 %

Artérias Acometidas

Coronaria Direita 39 32,50
Circunflexa 27 22,50
Descendente Anterior 39 32,50
Diagonal 5 2,27
Marginal 10 8,33
Tipo do Stent
Metalico 48 40,00
Farmacolégico 39 32,50
Desconhecido 33 27,50

Situagao do Stent

Obstrucao > 50% 43 35,83
Oclusao 100% 24 20,00
Patente 49 40,83
Desconhecido 4 3,33

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

N: nimero absoluto; %: percentual.

As caracteristicas iniciais da amostra, divididas quanto a presencga ou
auséncia de stent prévio, constam na Tabela 3 para variaveis qualitativas, e
na Tabela 4 para variaveis quantitativas, com seus respectivos P valores para
comparagao entre os grupos. Os valores de primeiro (Q1), segundo (Q2) e
terceiro (Q3) quartis estdo discriminados no Apéndice C.

Das caracteristicas iniciais, apenas a presenca de |IAM prévio e a
sintomatologia para angina apresentaram diferenga estatistica significante
entre os dois grupos. Com relagéo ao IAM prévio, 65,7% dos pacientes com
ATC prévia possuiam historia desse evento, vs. 50,3% dos sem ATC prévia
(P =0,02). J& com relacdo a sintomatologia, a classe de angina (CCS) IlI-IV
foi mais frequente nos pacientes com ATC prévia (45,5%), em comparagao
aos pacientes sem ATC prévia (29,9%).
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Tabela 3 — Caracteristicas qualitativas iniciais da amostra divididas em pacientes
sem e com stent prévio.

Sem Stent Com Stent

(N = 364) (N=70)
N % N % P

Feminino 106 29,1 19 27,1
Masculino 258 70,9 51 729 078
Etilista 14 3,9 2 29 1,00
Hipertensao Arterial Sistémica 309 85,4 62 88,6 0,58
Dislipidemia 218 60,2 47 67,1 0,29
Diabetes 197 54 .4 35 50,0 0,52
Histéria de Tabagismo 197 54,4 44 62,9 0,24
Doenc¢a Pulmonar Obstrutiva Crénica 16 4.4 0 0,0 0,09
Doenca Arterial Obstrutiva Periférica 19 5,2 3 4.3 1,00
Doenca Renal Crénica 39 10,8 6 8,6 0,67
Acidente Vascular Cerebral 18 5,0 4 54 0,77
Parada Cardiorrespiratoria 2 0,6 1 1,4 0,41
Infarto Agudo de Miocardio 182 50,3 46 65,7 0,02
Arritmia 8 2,2 3 4.3 0,38
Classe da Angina (CCS) 0,04

| 114 32,5 13 197

] 132 37,6 23 348

[} 48 13,7 17 258

v 57 16,2 13 197
Classe Funcional (NYHA) 0,20

I 218 61,6 43 64,2
] 109 30,8 15 224
1] 24 6,8 9 13,4
v 3 0,8 0 0,0

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

N: nimero absoluto de pacientes; %: porcentagem de pacientes; P: erro alfa calculado pelo
teste exato de Fisher; CCS: Canadian Cardiovascular Society; NYHA: New York Heart
Association.
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Tabela 4 — Caracteristicas quantitativas divididas em sem e com stent prévio.

Sem Stent (N = 364) Com Stent (N =70)

Média Mediana DP Média Mediana DP P

Idade (anos) 63,07 64,00 8,88 62,14 62,00 8,66 0,41
IMC (kg/m?) 27,95 27,65 4,37 28,31 28,37 4,70 0,48
Escores de Risco
EuroSCORE | 2,70 2,11 2,21 3,25 2,22 445 0,25
EuroSCORE Il 1,46 1,25 0,83 1,76 1,55 1,06 0,06
STS Score 1,14 0,83 1,19 1,35 0,95 1,19 0,26
Caracteristicas Ecocardiograficas
FE (%) 54,25 59,00 11,66 55,40 58,00 9,83 0,57
DSVE (mm) 32,65 32,00 4,53 30,60 31,00 460 0,08
DDVE (mm) 51,99 52,00 5,81 51,99 51,00 6,54 0,58
AE (mm) 39,48 40,00 4,63 39,65 40,00 5,06 0,52
MVE (g) 223,37 219,00 55,00 229,97 221,00 74,56 0,67
VDF (mL) 130,40 130,00 34,49 130,35 120,00 42,13 0,36
VSF (mL) 63,56 63,00 23,88 60,33 65,00 23,35 0,46
Perfil Laboratorial
Glicose (mg/dL) 132 112 59 131 107 52 0,86
Colesterol (mg/dL) 157 150 46 162 149 41 0,37
HDLc (mg/dL) 39 38 9 40 39 12 0,57
LDL-c (mg/dL) 87 81 37 90 83 32 0,31
Triglicerideo(mg/dL) 160 138 89 157 135 95 0,64
Hb1Ac (%) 7,2 6,5 1,9 6,8 6,2 1,5 0,20
Creatinina (mg/dL) 1,2 1,0 1,3 1,2 0,9 1,2 0,62
Hemoglobina (g/dL) 13,8 13,9 1,7 13,5 13,6 1,6 0,19
Leucécitos (/mm°) 8367 7880 3240 7937 7505 2574 0,19
Plaquetas (mil/mm®) 221 218 657 216 206 598 0,67
RNI 1,1 1,0 0,1 1,1 1,0 0,3 0,88
TTPA (s) 28,8 26,8 19,7 27,6 27,3 9,1 0,79
Fibrinogénio(mg/dL) 342 331 81 324 311 79 0,15

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

DP: desvio-padrao; P: erro alfa calculado pelo teste Mann de Whitney; IMC: indice de massa
corporea; STS: The Society of Thoracic Surgeons; EuroSCORE: European System for
Cardiac Operative Risk Evaluation; FE: fracdo de ejecdo. DSVE: didmetro sistélico final de
ventriculo esquerdo; DDVE: didmetro diastélico final de ventriculo esquerdo; AE: atrio
esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; VDF: volume diastdlico final; VSF: volume
sistélico final; HDL-c: high density lipoproteins colesterol; LDL-c: low density lipoproteins
colesterol; Hb1Ac: hemoglobina glicada; RNI: razdo normatizada internacional; TTPA: tempo
de tromboplastina parcial ativada.
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Com relag&o a cirurgia, o tempo médio de circulagdo extracorpdrea
(CEC) foi de 80,86 minutos e de andxia foi de 51,23 minutos no grupo sem
stent, em comparacgéo a 73,72 e 47,65 minutos no grupo com stent, conforme
demonstrado na Tabela 5.

Com relacdo aos tempos de internagdo em Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) (P = 0,63), em enfermaria (P = 0,97) e do tempo da cirurgia
até a alta hospitalar (cirurgia-alta) (P = 0,22), ndo se observou diferenga

significativa entre os grupos, conforme consta na Tabela 5.

Tabela 5 — Tempos cirurgicos e de internacéo divididos em pacientes sem e com
stent prévio.

Sem Stent (N = 364) Com Stent (N =70)

Média Mediana DP Média Mediana DP P

Tempos Cirurgicos

Tempo de CEC (min) 80,86 75,00 46,82 73,72 70,00 30,86 0,09
Tempo de Andxia (min) 51,23 53,00 19,04 47,65 45,00 21,45 0,06
Tempos da Internagao
Tempo UTI (dias) 4,44 3,00 6,86 5,91 3,00 11,89 0,63

Tempo Enfermaria (dias) 6,07 4,00 6,38 5,67 4,00 5,82 0,97
Tempo Cirurgia-Alta (dias) 11,68 7,41 11,43 9,24 7,37 6,29 0,22

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
DP: desvio-padréo; P: erro alfa calculado pelo de teste Mann Whitney; CEC: circulagcao
extracorpérea; UTI: unidade de terapia intensiva.

No total foram 1186 enxertos distribuidos entre todos os pacientes,
sendo a maior parte de Veias Safenas (59,27%), seguidos pelo enxerto de
Artéria Toracica Interna Esquerda (36,85%), de Artéria Toracica Interna
Direita (3,7%) e de Artéria Radial (0,17%). Vale ressaltar que 426 pacientes
(98,16%) receberam enxerto de Artéria Toracica Interna Esquerda.

As intercorréncias observadas durante a internagdo, para ambos os
grupos, estdo descritas na Tabela 6, com seus respectivos P valores, sem
diferencga estatisticamente significativa entre os dois grupos. A incidéncia de
IAM peri-operatorio foi superior no grupo com stent prévio (7,2%) em
comparagao ao grupo sem stent prévio (2,8%), mas também sem significancia
estatistica (P = 0,08). A ocorréncia de fibrilagao ventricular foi superior no
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grupo com stent prévio (2,9%), em comparagao ao grupo sem stent prévio
(0,3%), com P valor de 0,07. O grupo com stent prévio apresentou mortalidade
hospitalar com uma taxa superior (11,8%), em comparagdo ao grupo sem
stent prévio (5,8%), entretanto, apesar da diferenga numérica encontrada,

este dado ndo apresentou significancia estatistica (P = 0,11).

Tabela 6 — Intercorréncias na internacéo divididos em pacientes sem e com stent.

Sem Stent Com Stent
(N = 364) (N=70)
N % N % P
Hiperglicemia 78 21,6 13 18,6 0,64
Sangramento 47 13 9 13,0 1,00
Insuficiéncia Renal 21 5,8 7 10,0 0,19
Derrame Pleural 12 3,3 2 2,9 1,00
Derrame Pericardico Drenado 5 1,4 0 0,0 1,00
Infecgdo de Ferida Operatoéria 29 7,97 7 10,0 0,59
Infecgdo Respiratoria 19 53 5 7.1 0,57
Delirium Hiperativo 11 3,0 5 7.1 0,15
Hipertensao 120 33,2 27 38,6 0,41
Choque 114 31,6 19 27,1 0,57
Hipovolémico 45 12,5 3 4,3 0,06
Vasoplégico 50 13,9 8 11,4 0,70
Cardiogénico 16 4.4 2 2.9 0,75
Balao Intra-aértico 9 2,7 3 4,3 0,42
Fibrilagao Atrial 70 19,4 12 17 1 0,74
Taquicardia Ventricular 1 0,3 1 1,4 0,30
Fibrilagao Ventricular 1 0,3 2 2,9 0,07
Bloqueio Atrioventricular Total 3 0,8 1 1,4 0,51
Bradicardia Sinusal 4 1,1 0 0,0 1,00
Infarto Agudo do Miocardio 10 2.8 5 7,2 0,08
Acidente Vascular Cerebral 14 3,9 2 2,9 1,00
ECCM 51 14,0 13 18,6 0,36
PCR Reanimada 14 3,9 3 4,3 0,75
Retorno ao Centro Cirtirgico 6 1,7 2 2.9 0,62
Retorno a UTI 11 3,3 1 1,6 0,70
Obito Hospitalar 21 58 8 11,4 0,11

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
N: nimero absoluto de pacientes; %: porcentagem de pacientes; P: erro alfa calculado pelo
teste exato de Fisher; ECCM: Eventos Cérebro e Cardiovascular Maiores; PCR: Parada

Cardiorrespiratéria; UTI: Unidade de Terapia Intensiva.
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Com relagdo ao seguimento pos-alta hospitalar, ligagdes telefénicas
foram realizadas em trés momentos distintos, o primeiro apds um més de alta,
outro apos seis meses e o ultimo apos doze meses de alta. Foi tentado contato
telefébnico por pelo menos cinco tentativas para cada paciente em cada
momento, e apds descontarmos os Obitos, ao final foi obtida uma perda de
seguimento de apenas 7,37% dos pacientes no fim de um ano, sendo 28
pacientes (7,69%) no grupo sem stent prévio e quatro pacientes (5,71%) no
com stent prévio. O total de pacientes que responderam o questionario com
um més foi de 380 pacientes (321 sem stent vs. 59 com stent); com seis
meses foi de 369 pacientes (312 vs. 57); e com doze meses foi de 362
pacientes (305 vs. 57).

A avaliagao da QV foi realizada utilizando o questionario QLCS e os
resultados numeéricos encontrados com um, seis e doze meses estdo
descritos na Tabela 7 e exemplificados em Boxplot na Figura 6.

Pode-se notar que os valores de QV obtidos em cada um dos trés
diferentes momentos de aferigdo foram muito similares entre os dois grupos,

com um aumento progressivo no resultado obtido em cada momento.

Tabela 7 — Valores do QLCS encontrados com um, seis € doze meses para 0s
grupos sem e com stent prévio.

Sem Stent Com Stent
QLCS
Média (DP) Q1 Q2 Q3 Média (DP) Q1 Q2 Q3
1 més 17,78 (3,8) 150 180 21,0 17,10(4,1) 150 17,0 20,0

6 meses 18,84(3,3) 170 190 210 18,61(3,6) 16,0 20,0 21,0
12 meses 19,48(3,4) 170 20,0 220 1960(3,6) 180 200 22,0

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC
DP: desvio-padrao; Q1: primeiro quartil; Q2: segundo quartil; Q3: terceiro quartil; QLCS:
Quality of Life in Cardiovascular Surgery.
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Figura 6 — Boxplot com os valores de QLCS encontrados com um, seis e doze
meses para 0s grupos sem e com stent prévio.
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FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
QLCS: Quality of Life in Cardiovascular Surgery.

Na realizacdo do Teste ANOVA nao paramétrico para medidas
repetidas de QV, foi encontrado o resultado demonstrado na Figura 7. Sem

diferenga estatistica na comparacao entre os grupos (P = 0,69). Por outro
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lado, ao se avaliar o tempo e a diferenga obtida nos trés momentos de
aferigdo, evidenciou-se que ambos os grupos se comportaram de forma
similar, com uma melhora progressiva e estatisticamente significativa na QV
(P < 0,001). Quanto a interagédo, também nao foi encontrada diferenga (P =
0,43).

Figura 7 - QLCS com um, seis e doze meses, utilizando teste ANOVA para os
grupos com e sem stent.
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Grupo 0,69
Tempo < (0,0001
Interagao 0,43

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
QLCS: Quality of Life in Cardiovascular Surgery; P: erro alfa.
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Em cada um dos diferentes momentos, também foi perguntado aos
pacientes sobre sintomas e se haviam retornado a atividade fisica e a rotina
habitual. Tais resultados sdo demonstrados na Tabela 8. E importante
ressaltar a rapida recuperagéo dos pacientes, na qual quase 70% ja havia
retornado a rotina no fim do primeiro més e quase todos os pacientes no fim
de seis meses ja haviam voltado a rotina e isso se manteve no fim do primeiro
ano de seguimento. Quanto a atividade fisica, observou-se um aumento
percentual de pacientes ativos ao longo do primeiro ano de seguimento (50%
dos entrevistados relataram fazer exercicios no fim do seguimento). Ja quanto
a sintomatologia, observou-se uma redugéo percentual da presencga de dor no
peito e na incisao, fato que nao foi observado quanto a falta de ar.

Tabela 8 — Sintomatologia e atividade relatada pelos pacientes com um, seis e doze
meses apods a cirurgia.

Sem Stent Com Stent
N (%) N (%) P
1 més
Dor na incisdo 146 (45,8) 34 (57,6) 0,12
Dor no peito 88 (27,5) 14 (23,7) 0,63
Falta de ar 80 (25,2) 16 (27,1) 0,75
Atividade fisica 47 (14,7) 10 (16,9) 0,69
Voltou a rotina 222 (69,4) 40 (67,8) 0,88
6 meses
Dor na incisdo 76 (24,4) 18 (19,1) 0,25
Dor no peito 37 (11,9) 8 (14,0) 0,66
Falta de ar 74 (24,0) 16 (28,1) 0,50
Atividade fisica 98 (31,4) 28 (49,1) 0,01
Voltou a rotina 298 (95,5) 56 (98,2) 0,48
12 meses
Dor na incisdo 47 (15,6) 13 (22,8) 0,18
Dor no peito 21 (6,9) 6 (10,5) 0,40
Falta de ar 85 (28,2) 12 (21,5) 0,33
Atividade fisica 139 (45,7) 31 (54,4) 0,25
Voltou a rotina 301 (98,7) 55 (96,5) 0,24

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
N: nimero absoluto de pacientes; %: porcentagem de pacientes; P: erro alfa calculado pelo
teste exato de Fisher.
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Ao longo do seguimento, ocorreram dez Obitos no grupo sem stent
prévio (2,7%) e um ébito no grupo com stent prévio (1,4%), nao tendo havido
diferenga estatistica na mortalidade pés alta (P = 0,45). Ao se somar as taxas
de mortalidade hospitalar e pds alta, encontramos a mortalidade total que foi
de 31 o6bitos (8,5%) no grupo sem stent prévio e de nove o6bitos (12,9%) no
grupo com stent prévio. No entanto, esta diferenca n&o foi considerada
estatisticamente significante (P = 0,26).

O gréafico com a curva de sobrevivéncia (Kaplan-Meier) da amostra
dividida nos dois grupos, se encontra na Figura 8, onde n&o foi observada
diferencga estatistica (P = 0,29). O HR foi de 1,5 com IC (95%)=[0,69 — 3,33].

Figura 8 — Curva de Sobrevivéncia em um ano de seguimento pés-operatorio
comparando 0s grupos com e sem stent prévio.
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FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

P: erro alfa.

Apos avaliagao da analise dos resultados para a amostra como um
todo, foi realizada analise com o propensity matching score. Nessa etapa, as
caracteristicas iniciais dos pacientes foram avaliadas, e destas, sete (sexo,
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idade, presenca de HAS, DM, DLP, TBG, e IAM prévios) foram consideradas
como importantes para se tentar igualar os grupos, e desta forma reduzir e
minimizar as diferencas entre eles. Foi considerada uma diferenga aceitavel
de até 10% entre os grupos, para cada caracteristica. Desta forma, pode ser
feita a analise estatistica com dois grupos mais homogéneos, com objetivo de
minimizar fatores externos e priorizar a avaliacdo do impacto da ATC prévia
na morbimortalidade hospitalar, na QV e sobrevivéncia em um ano dos
pacientes.

Deste modo, a amostra apos o propensity matching score foi formada
por 130 pacientes, sendo 65 pacientes em cada grupo. As Tabelas 9 e 10
demostram as caracteristicas iniciais qualitativas e quantitativas,
respectivamente, da amostra, apds o propensity matching score.

Conforme pode ser verificado nas caracteristicas qualitativas, apenas
a sintomatologia anginosa foi estatisticamente diferente entre os grupos,
sendo o grupo com ATC prévia mais sintomatico (P = 0,01), resultado similar
ao encontrado na analise da amostra total.

Quanto as caracteristicas quantitativas, observa-se que praticamente
todos os escores de risco pré-operatorios foram maiores no grupo com ATC
prévia, sendo estatisticamente significativo ou préximo a significancia,
EuroSCORE | (P = 0,05), EuroSCORE Il (P = 0,03), e STS Score (P = 0,06).
O grupo com ATC prévia também apresentou resultados maiores no escores
de risco para a amostra total, porém, na analise inicial sem diferenca
estatistica, mas, nesta analise, tal diferenga passou a ser significativa. O valor
do colesterol HDL-c também foi diferente entre os grupos (P = 0,03), sendo
maior no grupo com ATC prévia.
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Tabela 9 - Caracteristicas qualitativas iniciais da amostra, apds propensity matching
score.

Sem Stent Com Stent

(N=65) (N=65)
N % N % P

Feminino 18 27,7 19 29,2
Masculino 47 723 46 708 109
Etilista 1 1,5 2 3.1 1,00
Hipertensao Arterial Sistémica 55 84,6 58 89,2 0,60
Dislipidemia 39 60,0 43 66,2 0,59
Diabetes 29 44,6 34 52,3 0,48
Histéria de Tabagismo 40 61,5 42 64,6 0,86
Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica 4 6,2 0 0,0 0,12
Doenca Arterial Obstrutiva Periférica 2 3,1 2 3,1 1,00
Doenca Renal Crénica 1 1,5 4 6,2 0,37
Acidente Vascular Cerebral 3 4,6 3 4.6 1,00
Parada Cardiorrespiratoria 1 1,5 1 1,5 1,00
Infarto Agudo de Miocardio 43 66,6 44 67,7 1,00
Arritmia 1 1,5 2 3,1 1,00
Classe da Angina (CCS)

| 30 46,2 13 20,0

] 20 30,8 23 354

n 7 10,8 17 26,2 0.01

v 8 12,3 12 18,5
Classe Funcional (NYHA)

| 36 56,3 42 64,6

] 21 32,8 14 21,5

m 6 9,4 9 138 0,93

v 1 1,6 0 0,0

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
N: numero absoluto; %: porcentagem P: erro alfa calculado pelo teste exato de Fisher; CCS:
Canadian Cardiovascular Society;, NYHA: New York Heart Association.
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Tabela 10 - Caracteristicas quantitativas da amostra, apds propensity matching score.

Sem Stent (N=65) Com Stent (N=65)
Média Mediana DP Média Mediana DP P
Idade (anos) 60,85 61,00 9,08 62,11 62,00 8,47 0,52
IMC (kg/m?) 28,36 27,73 4,74 27,97 28,22 4,53 0,80
Escores de Risco
EuroSCORE | 2,34 1,61 1,67 3,21 2,21 1,52 0,05
EuroSCORE Il 1,30 1,05 0,70 1,75 1,55 1,06 0,03
STS Score 0,91 0,69 0,61 1,35 0,96 1,16 0,06
Caracteristicas Ecocardiograficas
FE (%) 53,38 57,00 18,40 55,48 58,00 0,74 0,49
DSVE (mm) 33,09 33,00 3,25 30,48 31,00 4,75 0,05
DDVE (mm) 53,13 52,00 5,84 51,53 50,00 5,93 0,14
AE (mm) 40,17 40,00 4,66 39,36 40,00 5,11 0,46
MVE (g) 219,51 213,00 52,09 223,11 219,00 70,73 0,90
VDF (mL) 137,59 130,00 36,66 126,84 118,00 3549 0,09
VSF (mL) 65,56 68,00 17,08 59,70 58,00 23,77 0,02
Perfil Laboratorial
Glicose (mg/dL) 136 112 65,99 130 107 51,79 0,69
Colesterol (mg/dL) 149 140 39,46 161 149 40,70 0,17
HDL-c (mg/dL) 36 36 8,41 41 40 11,44 0,03
LDL-c (mg/dL) 84 81 33,41 90 82 32,05 0,37
Triglicérides (mg/dL) 148 140 59,40 153 132 95,60 0,59
Hb1Ac (%) 7,2 6,5 1,88 6,8 6,2 1,56 0,34
Creatinina (mg/dL) 1,0 0,9 0,25 1,1 0,9 1,20 0,78
Hemoglobina (g/dL) 13 14 1,69 14 14 1,58 0,68
Leucocitos (/mm3) 8713 7895 3374 7971 7390 2216 0,27
Plaquetas (/mm?) 217468 216500 70799 217841 216165 60723 0,63
RNI 1,1 1,1 0,10 1,1 1,1 0,30 0,61
TTPA (s) 27,7 26,8 12,47 27,4 27,3 9,22 0,86
Fibrinogénio (mg/dL) 334 328 71,66 325 311 80,53 0,52

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

DP: desvio-padrdo; P: erro alfa calculado pelo teste de Mann Whitney; IMC: indice de massa
corporea; STS: The Society of Thoracic Surgeons; EuroSCORE: European System for
Cardiac Operative Risk Evaluation; FE: fragdo de ejecdo. DSVE: didmetro sistélico final de ventriculo
esquerdo; DDVE: diametro diastdlico final de ventriculo esquerdo; AE: atrio esquerdo; MVE: massa
do ventriculo esquerdo; VDF: volume diastdlico final; VSF: volume sistélico final; HDL-c: high density
lipoproteins colesterol; LDL-c: low density lipoproteins colesterol; Hb1Ac: hemoglobina glicada; RNI:
razdo normatizada internacional; TTPA: tempo de tromboplastina parcial ativada.
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Resultados similares aos calculados para amostra total foram obtidos
para os tempos cirurgico e de internagdo, apds propensity matching score,
conforme representado na Tabela 11.

Tabela 11 - Tempos cirurgicos e de internagao, apos propensity matching score.

Sem Stent (N=65) Com Stent (N=65)

Média Mediana DP Média Mediana DP P

Tempos Cirurgicos

Tempo de CEC (min) 77,2 77,0 31,1 72,8 70,0 31,1 0,24
Tempo de Andxia (min) 47,7 49,0 18,7 47,3 45,8 21,8 0,56
Tempos da Internagao
Tempo UTI (dias) 3,88 2,75 578 5,72 3,00 12,04 0,48

Tempo Enfermaria (dias) 6,64 4,00 7,10 5,75 4,00 595 0,97
Tempo Cirurgia-Alta (dias) 13,18 7,37 15,58 9,34 7,37 6,44 047

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
DP: desfio padrao; P: erro alfa pelo teste de Mann Whitney; CEC: circulagédo extracorpoérea;
UTI: unidade de terapia intensiva.

Com relagdo as intercorréncias na internagdo nao foi identificada
diferenga entre os grupos, conforme visualizado na Tabela 12. Vale ressaltar
que, novamente, o grupo com ATC prévia apresentou maior mortalidade
hospitalar (9,2%) em relagédo ao grupo sem ATC prévia (4,6%), porém tal
resultado nao foi considerado estatisticamente significativo (P = 0,49).

Ja em relagdo ao seguimento prospectivo dos pacientes, ao longo do
primeiro ano de pods-operatorio, os resultados numéricos obtidos para QV
aferida encontram-se na Tabela 13 e sua exemplificagdo em grafico de
Boxplot consta na Figura 9. Ja a sua analise pelo Teste ANOVA encontra-se
na Figura 10, ndo tendo sido encontrada diferenga entre os grupos, mas
manteve-se o padrdo anterior de melhora progressiva na QV de ambos os

grupos estudados.
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Tabela 12 — Intercorréncias na internagdo apos propensity matching score.

Sem Stent Com Stent
(N=65) (N=65)
N % N % P

Hiperglicemia 17 26,2 12 18,5 0,40
Sangramento 9 13,8 8 12,5 1,00
Insuficiéncia Renal 4 6,2 5 7,7 1,00
Derrame Pleural 3 4.6 2 3,1 1,00
Infeccao de Ferida Operatoéria 8 12,3 7 10,8 1,00
Infecgdo Respiratoria 2 3,1 4 6,2 0,68
Delirium Hiperativo 1 1,5 4 6,2 0,36
Hipertensao 16 24,6 26 40,0 0,09
Choque 24 36,9 15 231 0,06

Hipovolémico 9 13,8 3 4,6 0,13

Vasoplégico 12 18,5 6 9,2 0,20

Cardiogénico 3 4,6 2 3,1 1,00
Balao Intra-aértico 2 3,1 3 4.7 0,68
Fibrilagao Atrial 13 20,0 10 15,4 0,65
Taquicardia Ventricular 0 0,0 1 1,5 1,00
Fibrilagao Ventricular 1 1,5 2 3,1 1,00
Bloqueio Atrioventricular Total 1 1,5 1 1,5 1,00
Bradicardia Sinusal 1 1,5 0 0,0 1,00
Infarto Agudo do Miocardio 0 0,0 4 6,2 0,12
Acidente Vascular Cerebral 2 3,1 2 3,1 1,00
ECCM 8 12,3 11 16,9 0,62
PCR Reanimada 4 6,2 3 4,6 1,00
Retorno ao Centro Cirtirgico 1 1,5 1 1,5 1,00
Retorno a UTI 3 4.8 1 1,7 0,62
Obito Hospitalar 3 4.6 6 9,2 0,49

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
N: numero absoluto; %: porcentagem; P: erro alfa calculado pelo teste exato de Fisher;
ECCM: eventos cérebro e cardiovascular maiores; PCR: parada cardiorrespiratéria; UTI:

unidade de terapia intensiva.
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Tabela 13 - Valores do QLCS encontrados com um, seis e doze meses, apos
propensity matching score.

Sem Stent Com Stent
QLCS

Média(DP) Q1 Q2 Q3 Média(DP) Q1 Q2 Q3

1més  1824(299) 160 18,0 20,0 1824(299) 150 17,0 20,0
6 meses 19,18 (3,28) 17,0 190 210 19,18(3,28) 160 195 210
12 meses 19,39 (3,55) 17,0 20,0 220 19,39(3,55) 180 20,0 220

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
DP: desvio-padrao; Q1: primeiro quartil; Q2: segundo quartil; Q3: terceiro quartil; QLCS:
Quality of Life in Cardiovascular Surgery.



Figura 9 - Boxplot comos valores de QLCS encontrados com um, seis e doze
meses, apos propensity matching score.
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FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
QLCS: Quality of Life in Cardiovascular Surgery.



Figura 10 - QLCS com um, seis e doze meses, utilizando teste ANOVA, apés
propensity matching score.
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FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
QLCS: Quality of Life in Cardiovascular Surgery; P: erro alfa.

Os resultados quanto a sintomatologia e ao retorno a atividade fisica

e a rotina estao demonstrados na Tabela 14.
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Tabela 14 — Sintomatologia e atividade relatada pelos pacientes com um, seis e
doze meses ap0s a cirurgia, apos propensity matching score.

Sem Stent Com Stent
N (%) N (%) P
1 més
Dor na incisdo 24 (43,1) 32 (57,1) 0,19
Dor no peito 13 (22,4) 13 (23,2) 0,75
Falta de ar 16 (27,6) 16 (28,6) 1,0
Atividade fisica 6 (10,3) 10 (17,3) 0,29
Voltou a rotina 42 (72,4) 37 (66,1) 0,54
6 meses
Dor na incisdo 10 (8,2) 17 (31,5) 0,13
Dor no peito 1(1,8) 8 (14,8) 0,02
Falta de ar 16 (29,6) 16 (29,6) 1,0
Atividade fisica 12 (21,8) 26 (48,1) 0,01
Voltou a rotina 54 (98,2) 53 (98,1) 1,0
12 meses
Dor na incisdo 6 (11,3) 13 (24,1) 0,13
Dor no peito 3 (5,6) 6 (11,11) 0,49
Falta de ar 15 (27,8) 12 (22,6) 0,66
Atividade fisica 19 (35,2) 28 (51,9) 0,12
Voltou a rotina 54 (100) 52 (96,3) 0,50

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
N: nimero absoluto de pacientes; %: porcentagem de pacientes; P: erro alfa calculado pelo
teste exato de Fisher.

Ao longo do seguimento, ocorreram quatro obitos no grupo sem stent
prévio (6,2%) e um o6bito no grupo com stent prévio (1,4%), ndo havendo
diferenga estatistica na mortalidade pés alta (P = 0,36). Ao se somar as taxas
de mortalidade hospitalar e pds alta, foi encontrada a mortalidade total de sete
obitos (10,8%) no grupo sem stent prévio e de sete 6bitos (10,8%) no grupo
com stent prévio. Tal diferenca néo foi estatisticamente significante (P = 1,0).

O gréafico com a curva de sobrevivéncia (Kaplan-Meier) da amostra
dividida nos dois grupos se encontra na Figura 11, onde nao foi observada
diferencga estatistica (P = 0,77). O HR foi de 1,2 com IC (95%)=[0,37 — 3,92].
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Figura 11 - Curva de Sobrevivéncia em um ano de seguimento pés-operatério, apos
propensity matching score.
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6. DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo demostram que a presenca de ATC
prévia ndao impactou na QV dos pacientes submetidos a CRM durante o
primeiro ano de seguimento apds a cirurgia, tanto na amostra completa (P =
0,69), quando na amostra com propensity matching score (P = 0,49). Por outro
lado, foi demonstrado que ambos os grupos se comportaram de forma
semelhante, com uma melhora progressiva da QV durante esse ano de
acompanhamento (P < 0,0001).

Esse é o primeiro estudo, na literatura, elaborado para avaliar se a
presenca de stent impactou na QV dos pacientes no primeiro ano de pos-
operatorio de CRM, o que enfatiza sua importancia e sua originalidade.

Na medicina, o interesse pelo conceito de QV é relativamente recente
e decorre, principalmente, dos novos paradigmas que tém influenciado as
politicas e as praticas do setor nos ultimos anos. Como os determinantes e
condicionantes do processo saude-doencga sdo complexos e multifatoriais, a
saude e a doenga s&o processos que continuamente interagem, relacionados
a experiéncia pessoal, estilos de vida, aspectos econdmicos e socioculturais
(89). Consoante a essa mudanga de paradigma, a melhoria da QV passou a
ser um dos resultados esperados, assim como a capacidade funcional, uma
vez que o resultado de um tratamento deve manter a autonomia do individuo,
bem como manté-lo integrado socialmente e capaz de realizar suas atividades
da vida diaria (90).

Nesse contexto, segundo Favarato (2004), a DAC acarreta importantes
implicagbes emocionais que interferem significativamente na QV, pois ao
promover comprometimento geral do individuo, afeta o seu segmento afetivo-
emocional, intelectual e social. Assim, dependendo de como cada paciente
lida com a informacgao de ser portador de uma doencga cronica, faz com que a
cronicidade fisica se some a psicoldgica, ou seja, o individuo passa a viver
em torno da doenca (91).

Tomando como base as ultimas citagdes, podemos concluir que o

paciente com DAC, tem uma doenca crbénica que necessita em determinados
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casos, de diferentes intervencdes, e o resultado buscado deve ter como
objetivo a melhoria também na QV, sendo esta fundamental, também, no
contexto da cirurgia cardiovascular. Existem trabalhos realizados para
avaliagdo da QV na CRM (68), ou na comparagao com tratamento percutaneo
e/ou clinico (76,78), porém nao foi encontrado trabalho comparando o impacto
da ATC previa na QV de pacientes submetidos a CRM.

Como se trata do primeiro estudo sobre o tema, podemos concluir que
até o momento na literatura mundial, n&o foi visualizada diferenga na QV entre
os pacientes revascularizados de forma percutdnea previamente e os sem
esta revascularizagdo, quando sdo submetidos a CRM. Além disso, foi
observada uma melhora progressiva similar na QV. Esse resultado positivo
contempla, assim, um dos objetivos da cirurgia cardiovascular, que consiste
na melhoria na QV, conforme acima descrito. Deve-se ressaltar que a
prevaléncia de ATC prévia apurada no estudo de 16,13% foi semelhante a
encontrada na literatura mundial, o que confere garantia a qualidade do
calculo amostral realizado, vez que a prevaléncia utilizada para calculo foi de
14,6%, com o que se garante, também, a confiabilidade dos resultados
extraidos.

A melhoria na QV no pos-operatorio de CRM ja foi descrita
anteriormente por diferentes pesquisadores, porém eles o fizeram utilizando
outros instrumentos validados (78,76,68,77,79,80). Por isto, o fato do
resultado do presente estudo estar bem alinhado e consonante com os desses
pesquisadores, isto reforca a qualidade do QLCS desenvolvido e utilizado pelo
IDPC, como instrumento de afericdo da QV nesse contexto. O QLCS foi
desenvolvido para facilitar a afericdo da QV, pois pode ser realizado por
contato telefénico, contém cinco perguntas simples e rapidas, e assim os
pesquisadores poderdo estimar com mais rapidez e facilidade a QV dos
pacientes.

Além disto, o uso de instrumento idealizado por uma equipe de
especialistas no IDPC, e ja validado por Bond et al. (2018) (48), engrandece
o trabalho cientifico realizado na instituicao, e estimula a continuidade de um

trabalho diferenciado que ja esta sendo internacionalmente reconhecido, em
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diferentes periodicos e congressos, conforme descrito nos Anexos E, F, G,H,I
ed.

Como ja visto, a literatura internacional sobre o tema do impacto da
ATC prévia na CRM, contém alguns estudos que discorreram sobre este
mesmo assunto, os quais constam resumidamente elencados nos Quadro 10
e Quadro 11, na parte de revisao bibliografica do presente trabalho. No
entanto, os resultados conclusivos desses trabalhos s&o conflitantes entre si,
ja que alguns demostraram aumento de mortalidade, e outros n&o, no grupo
de pacientes com ATC prévia. Por isto, ha que se ter muita cautela na
extrapolagéo simples e direta dos resultados obtidos nos aludidos trabalhos
anteriores para nossa populagao brasileira, uma vez que apenas um deles foi
desenvolvido na realidade brasileira do SUS, em cenario retrospectivo (27). A
respeito, convém ressaltar que o presente estudo é unicentrico e foi realizado
no ambito do IDPC, de forma que também deve ser cautelosa a extrapolagao
dos resultados obtidos, para todo o universo brasileiro do SUS.

Por outro lado, ndo se pode deixar de ressaltar a grande contribuicao
da medicina brasileira sobre o tema, através dos trabalhos de Walter Gomes
(10-13) que demonstraram um aumento do processo inflamatério nos vasos
com ATC anterior, mesmo com stents farmacologicos, e que serviram como
marco inicial para o desenvolvimento de todos os trabalhos subsequentes
envolvendo esse tema, incluindo o presente estudo.

Partindo para as analises secundarias, com relagcédo as caracteristicas
gerais dos pacientes submetidos a CRM na nossa instituicdo, observa-se um
perfil semelhante ao descrito na maioria dos grandes estudos em pacientes
com DAC, com uma maior parcela de pacientes idosos, com HAS, DM e DLP,
sindrome metabdlica e tabagismo, caracteristicas essas também
consideradas fatores de risco para DAC, o que justifica sua grande
prevaléncia nesses pacientes. Portanto, quanto a amostra, pode-se dizer que
ela é bem representativa dessa populagédo de pacientes. Por outro lado,
apesar de muitas comorbidades, os pacientes em geral apresentavam baixo

risco cirurgico, como sera comentado mais adiante.
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Vale ser destacado, o fato da populacdo portadora de ATC prévia
possuir mais sintomas que a populagdo sem ATC prévia, resultado que
também foi observado no trabalho de Hassan et al. (2005) (15) e Eifert et al.
(2010) (24), e possuir mais histéria de IAM prévio, caracteristica que ja havia
sido relatada no estudo de Mehta et al. (2012) (37). Isso tudo ja era esperado,
uma vez que, seguindo as principais diretrizes internacionais, para o paciente
sofrer um tratamento de revascularizagdo, o0 mesmo deve possuir uma DAC
sintomatica, refrataria ao tratamento clinico, ou deve ter tido uma sindrome
coronariana aguda. Dessa forma, pode-se esperar pacientes mais graves,
sintomaticos, com mais antecedentes, e, consequentemente, com maior
escore de risco prévio a cirurgia, ja que tanto a sintomatologia quanto a
presenca de intervencdes anteriores, influenciam na pontuagao dos escores.
Isso poderia explicar, entao, a diferenga encontrada no EuroSCORE Il (P =
0,06). Porém, devemos ressaltar que segundo a nova diretriz europeia de
revascularizagdo, o uso do EuroSCORE |l para calculo do risco de
mortalidade hospitalar tem indicagao llb, nivel de evidéncia B, e o STS score
para mortalidade hospitalar e em 30 dias é de |, nivel de evidéncia B (52).

Outro ponto importante a ser observado, consiste na quantidade de
pacientes que receberam enxertos de Artéria Toracica Interna Esquerda (>
98%) no presente trabalho. Por ser o enxerto com maior paténcia, o seu uso
garante um melhor resultado cirurgico a longo prazo, sendo recomendado
com grau de recomendacéao |, nivel de evidéncia B, pela diretriz europeia atual
(52). Desta forma, apesar do estudo ter ocorrido no contexto de saude publica
brasileira, com uma populagao, em geral, com poucos recursos financeiros e
diretamente atingida por todos os problemas do SUS, é importante enaltecer
que a nossa instituigdo tentou garantir a melhor qualidade cirurgica e de
enxertos para a populagao.

No que tange aos desfechos secundarios, neste trabalho, pode-se dizer
que ndo houve diferengca estatistica entre os grupos, ao analisarmos os
tempos e as intercorréncias da internagdo. Tais resultados provavelmente
ocorreram, pois, o presente estudo ndo foi inicialmente desenhado para

responder a essas questdes, assim, o calculo amostral foi feito para a afericao
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da QV e ndo de mortalidade hospitalar, por exemplo. Desta forma o presente
estudo ndo apresenta poder estatistico para avaliar de forma adequada estas
questoes.

Portanto, apesar de nao significativa, vale destacar a maior incidéncia
de IAM peri-operatério no grupo com ATC prévia (7,2%) em relagao ao grupo
sem ATC (2,8%) (P = 0,08), assim como a maior incidéncia de fibrilagao
ventricular (2,9% vs. 0,3%, P = 0,07).

Analisando especificamente a taxa de mortalidade hospitalar
observada, apesar de ndo haver diferenca estatistica significativa (P = 0,11),
observou-se uma expressiva e notavel diferenga entre os dois grupos, sendo
o0 numero percentual de Obitos no grupo com stent prévio (11,4%),
praticamente o dobro do valor observado no grupo sem stent prévio (5,8%).
Tal resultado também foi obtido na analise por propensity matching score
(9,2% vs. 4,6%). As taxas de mortalidade observadas no presente estudo
foram similares as encontradas no estudo retrospectivo realizado na USP, no
qual houve diferenga estatistica entre os grupos (P = 0,034) com 9,3% de
mortalidade no grupo com ATC prévia e 5,1% no grupo sem ATC, pelo que a
sua conclusao foi que a presenca de ATC prévia foi considerada um fator de
risco independente para mortalidade hospitalar. Portanto, apesar de serem
taxas elevadas ao comparar com as do STS, estas foram préximas as
observadas em instituicao brasileira especializada que atente ao SUS. Este é
um fato que precisa ser destacado e enfatizado, pois reforga a justificativa do
nosso resultado n&o ter sido estatisticamente significativo.

Essa auséncia de significAncia estatistica provavelmente esta
relacionada ao desenho do estudo, como ja foi mencionado, uma vez que o
objetivo primario foi avaliar QV, raz&o pela qual o calculo amostral foi realizado
para esse fim. Provavelmente, teria sido necessario um numero ainda maior
de pacientes, para que tal diferenga na mortalidade hospitalar passasse a ser
estatisticamente significativa. Esse sem duvida seria um outro estudo, que
para poder vir a ser executado, demandaria um intervalo de tempo ainda

maior, para inclusdo de mais pacientes, considerando-se a quantidade de
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cirurgias realizadas na instituicdo, caso fosse unicéntrico; ou teria sido
necessario um desenho multicéntrico.

Talvez a presenga do stent atuando como corpo estranho, e
aumentando a cascata inflamatoria local, poderia justificar as diferencas
observadas. Em estudo realizado no IDPC e publicado em 2018, com 67
pacientes submetidos a CRM, sendo 41 com stent convencional preévio,
observou-se uma expressao sistémica persistentemente maior de fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a) nas células do sangue periférico, assim como
uma expressao maior do gene CD40 nestas mesmas células, além de
produgéo local exarcebada de TNF-a e interleucina-6 (IL-6) nas artérias
coronarias em pacientes com stent prévio. Vale ressaltar que TNF-a e IL-6
sdo citocinas classicamente envolvidas na aterogénese. Assim, segundo
Farsky et al. a presenga de inflamagao crbnica persistente sistémica e local
em individuos com implantacdo prévia de stent poderia contribuir para os
piores desfechos observados neste grupo de pacientes (92). Tais resultados
somados aos achados de Gomes et al. (10-13) reforgam a teoria na qual o
aumento do estresse inflamatdrio nestes pacientes poderia justificar inclusive
0s piores resultados cirurgicos, como ocorrido em nosso estudo.

E importante, ainda, ressaltar os achados das duas metanalises sobre
o tema, a primeira com 23 estudos publicada em 2015, que demonstrou uma
maior mortalidade nos pacientes com ATC prévia (30) e a outra em 2018, com
nove estudos, que apesar de ndo apresentar resultado significativo, mostra
uma tendéncia para a presenca de stent atuar como fator de risco para
mortalidade no pds-operatério de CRM (46). Na primeira, os autores sugerem
como possiveis justificativas para os piores resultados no grupo com ATC,
além do aumento dos fatores inflamatérios, sendo estas: a anastomose em
artérias com stent prévio ser realizada mais distalmente e em leitos arteriais
com menores diametros, a realizacdo de enxertos em artérias com stents
patentes que n&o necessitariam de nova revascularizagao (competicéo de
fluxo), e, por fim, a microembolizagdo causada pela procedimento percutaneo
poder gerar um dano diastélico e sistélico no miocardio. Ja na segunda, os
autores citam os provaveis motivos para a grande diversidade dos resultados
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observados nos diferentes estudos, sendo importante ressaltar o fato da
maioria dos estudos serem retrospectivos, baseados em banco de dados, o
que poderia ter comprometido a qualidade da informacgao sobre a presencga e
auséncia de stent previo.

Por outro lado, quando se trata de um acompanhamento mais
prolongado do paciente, em um ano, os dois grupos se comportaram de forma
semelhante, com relagdo a mortalidade apos a alta hospitalar, até um ano de
seguimento (P = 0,45), a curva de sobrevivéncia (P =0,29) e a QV (P = 0,69).
Esta analise nos permite sugerir que a presenga de stent prévio possui um
maior impacto a curto prazo, de forma consonante com os estudos anteriores
de Hassan (2005) (15), Thielman (2006) (16) e Bonaros (2009) (19), e que a
presenca de stent prévio deixa de ter tanta importancia no seguimento a longo
prazo, como visto por Fukui (2014) (42) e Kim (2017) (44).

Nesse contexto de acompanhamento do paciente vale ressaltar a
rapida recuperacao dos pacientes, na qual quase 70% ja havia retornado a
rotina no fim do primeiro més e quase a totalidade dos pacientes no fim de
seis meses, ja haviam voltado a rotina e isso se manteve no fim do primeiro
ano de seguimento. Quanto a atividade fisica, observou-se um aumento
percentual de pacientes ativos ao longo do primeiro ano de seguimento, com
cerca de 50% no fim do seguimento relatando fazer exercicios. Ja a
sintomatologia, observou-se uma melhora na presenga de dor no peito e na
incisdo, melhora esta que, no entanto, nado foi observada acerca de falta de
ar.

E certo que todo estudo possui limitagdes. Por se tratar de um estudo
longitudinal prospectivo, e ndo um estudo de intervengdo randomizado, o
presente trabalho acaba servindo, principalmente, como um gerador de
hipéteses. Por outro lado, esse desenho permite aproximar a pesquisa da
realidade, retirando o paciente de um ambiente completamente controlado
como ocorre nos estudos randomizados, trazendo-o para um ambiente real.
Outra limitagédo consiste no viés de aferigéo, ja que o seguimento é feito por
telefone, entretanto o QLCS foi um instrumento elaborado para essa
modalidade de avaliacao, tentando ser o mais simples e direto possivel, e de
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facil execugdo. Além disso, apenas uma entrevistadora realizou todos os
questionarios, o que também reduz o componente desse viés. Uma terceira
limitacdo do estudo € que nao houve aferigdo do QLCS no tempo zero, assim
nao é possivel avaliar se houve ou ndo melhora na QV prévia a cirurgia. Isso
pode ser explicado pelo fato de que essa afericdo ndo havia sido planejada
inicialmente pelo CEDREC. Porém, essa afericdo inicial ja foi incluida no
CEDREC para os futuros pacientes que venham a entrar no banco de dados.
A quarta limitag&o, e talvez a mais importante, consiste no fato da QV ser
muito subjetiva e influenciavel por questdes sociais, financeiras, familiares, e
outras condi¢des de saude que poderiam atrapalhar a afericdo da mesma, no
contexto pos-operatorio, porém isto com certeza também ocorre em qualquer
trabalho que pretenda estimar a QV num contexto como o nosso.

Apesar das limitagdes descritas acima, a importancia dessa pesquisa
justificou a sua realizagdo. Primeiramente, por este estudo ser o primeiro e
unico estudo na literatura mundial que objetivou avaliar o impacto da ATC
prévia na QV, no pés-operatério dos pacientes revascularizados
cirurgicamente. Em segundo plano, porque também objetivou avaliar se a
ATC prévia influencia de algum modo na mortalidade, na incidéncia de ECCM,
no advento de outras complicagdes e na duragdo e prolongamento da
internagéo, no cenario da medicina brasileira no contexto do SUS, apesar de
nao possuir poder estatistico para tal. Em terceiro plano, porque objetivou
caracterizar melhor a populagédo que atualmente esta sendo submetida a CRM
no Brasil, e servira como base para futuros estudos nessa area de
conhecimento. Finalmente, porque € o primeiro grande estudo a utilizar o
CEDREC e o QLCS. Isso nao soO valoriza e reconhece a exceléncia do
trabalho realizado no IDPC, mas também contribui para o estimulo e o
fortalecimento da pesquisa nesta instituigdo, e que servira como marco inicial

para futuros projetos.
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7. CONCLUSAO

A presenca de ATC prévia ndo impactou na QV dos pacientes
submetidos a CRM, tendo sido observado um comportamento semelhante na
QV entre os grupos com e sem ATC prévia, com uma melhora progressiva na
QV ao longo do primeiro ano de seguimento, dos pacientes revascularizados
cirurgicamente.

Houve reducdo percentual na presenga de dor na incisdo e de dor
toracica, assim como, um progressivo aumento no retorno as atividades
habituais e a atividade fisica ao longo do primeiro ano de pds-operatorio, em
ambos 0s grupos.

Foi observado o dobro de mortalidade hospitalar no grupo com ATC
prévia, porém tal diferenca nao foi estatisticamente significantiva, visto que o
estudo ndo tem poder estatistico para tal analise. Com relacdo a mortalidade
apos um ano e na curva de sobrevivéncia, n&o foi identificada diferenga entre
0S grupos.

Com relagao as complicagdes hospitalares, como |IAM peri-operatorio,
AVC, e ECCM hospitalar, nestes pacientes, também nao foi observada
diferenga estatisticamente significativa entre os grupos, muito embora, a
incidéncia de IAM peri-operatdrio, foi superior no grupo com a ATC prévia.

Em relagdo as demais complicagbes pos-operatorias, os dois grupos
se comportaram de modo bem semelhante, visto que ndo foi observada
diferenca significativa para estas complicagdes. Assim como, a presencga de
ATC prévia nado influenciou os tempos cirurgicos e os de internagao.

Por fim, vale ressaltar que o perfil dos pacientes revascularizados
consistiu em pacientes idosos, hipertensos, com sindrome metabdlica, e com
elevada prevaléncia de DM, DLP, tabagismo, fatores esses ja classicamente
relacionados a DAC, que apresentavam fragao de ejecéo preservada no geral

e um baixo escore de risco pré-operatorio nos escores vigentes.
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ANEXO A — Modelo do TCLE aplicado pelo CEDREC.
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das Diretrizes Eticas Internacionais para Pesquisas Biomédicas Envolvendo Seres Humanos (CIOMS/93),
declaramos que:

a) O acesso aos dados registrados em prontudrios de pacientes ou em bases de dados para fins da
pesquisa cientifica sera feito somente apés aprovacao do projeto de pesquisa pelo CEP-IDPC;

b) O acesso aos dados sera supervisionado por uma pessoa que esteja plenamente informada sobre as
exigéncias de confiabilidade;

c) Asseguraremos o compromisso com a privacidade e a confidencialidade dos dados utilizados,
preservando integralmente o anonimato e a imagem do sujeito bem como a sua nao estigmatizagao;

d) Asseguraremos a nao utilizacao das informagdes em prejuizo das pessoas e/ou das comunidades,
inclusive em termos de autoestima, de prestigio e/ou econémico-financeiro;

e) O pesquisador responsavel estabeleceu salvaguardas seguras para a confidencialidade dos dados de
pesquisa. Os sujeitos envolvidos serdo informados dos limites da habilidade do pesquisador em
salvaguardar a confidencialidade e das possiveis consequéncias da quebra de confidencialidade, caso seja
necessario;

f)Os dados obtidos na pesquisa serdo usados exclusivamente para a finalidade prevista no protocolo;

g) Os dados obtidos na pesquisa somente serao utilizados para o projeto vinculado. Todo e qualquer outro
uso que venha a ser planejado, sera objeto de novo projeto de pesquisa, que sera submetido a apreciagao
do CEP-IDPC;

h) Devido a impossibilidade de obtengcdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de todos os
sujeitos, assinaremos esse Termo de Consentimento de Uso de Banco de Dados, para a salvaguarda de
seus direitos.

Também sei que caso existam gastos adicionais, estes serao absorvidos pelo orcamento da
pesquisa. Em caso de duvidas poderei chamar a pesquisadora principal no telefone (11) 50856407 ou o
Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, sito a Av. Dr. Dante Pazzanese,
500, Vila Mariana — Sao Paulo, SP.

Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma cépia deste termo de consentimento
livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.

Nome paciente ou responsavel Assinatura RG Data
Nome paciente ou responsavel Assinatura RG Data
Nome paciente ou responsavel Assinatura RG Data

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 « Ibirapuera + Sdo Paulo — SP « CEP: 04012-909 « Fone: (11) 5085 6000 « E-mail: email@dantepazzanese.org.br
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ANEXO B - Aprovacao do projeto pelo CEP (Parecer n° 2.288.739).

INSTITUTO DANTE Plataforma
PAZZANESE DE CARDIOLOGIA %Ml

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Titulo da Pesquisa: O IMPACTO DA ANGIOPLASTIA CORONARIANA PREVIA NA CIRURGIA DE
REVASCULARIZACAO DO MIOCARDIO
Pesquisador: Marina Macedo Kuenzer Bond
Area Tematica:
Versao: 2
CAAE: 73025917.0.0000.5462
Instituicao Proponente: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - SP
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.288.739

Apresentacao do Projeto:

Avaliar o impacto da angioplastia prévia em pacientes submetidos a cirurgia de revascularizacao miocardica,
comparando dois grupos, um com e

outro sem angioplastia prévia em um estudo prospectivo observacional. Testar a hipoétese de nao haver
diferenca entre os grupos a longo prazo

quando se fala em MACCEs e qualidade de vida.

Objetivo da Pesquisa:

Obijetivo Primario:

1. Analisar os dados referentes as cirurgias de revascularizacao miocardicas registradas no CEDREC.
Identificando todos os fatores de risco de

pacientes submetidos a cirurgia de revascularizagao miocardica, detalhar os procedimentos cirlrgicos e os
resultados a curto, médio e longo

prazo.2. Comparar pacientes com angioplastia prévia com pacientes sem angioplastia prévia, para os
diferentes desfechos primarios (mortalidade

total, mortalidade cardiovascular, infarto, necessidade de nova revascularizagao, acidente vascular
cerebral), e secundarios (sangramento, evolugao

Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

Bairro: |Ibirapuera CEP: 04.012-909
UF: SP Municipio: SAO PAULO
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Continuagéo do Parecer: 2.288.739

para doenca renal aguda, arritmias, por exemplo). 3. Analisar e validar o questionario de qualidade de vida
desenvolvido pelo CEDREC aplicado

aos 30 dias, 6 meses, 12 meses e anualmente apés o procedimento cirlrgico.4. Buscamos analisar melhor
o impacto que a angioplastia

coronariana prévia a cirurgia de revascularizagao miocardica na populacao brasileira do SUS e comparar
esses resultados com estudos

internacionais ja desenvolvidos até o momento.

Objetivo Secundario:

- Identificar preditores e desenvolver escores institucionais para os desfechos- Planejar programas de
melhoria da qualidade- Comparar dados de

diferentes instituicoes, otimizando a pratica clinica -Coletar informagdes para planejamento de novos
estudos

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Nao ha riscos adicionais aos pacientes para inclusao neste estudo, por ser um estudo observacional do tipo
registro, que nao influencia nas

intervencgdes ja adequadamente indicadas e executadas nos procedimentos habituais da pratica clinica. Nao
havera desconforto adicional aos

pacientes como coletas de exames ou procedimentos extra pratica clinica habitual, excetuando os contatos
telefénicos ou email ou carta com 30

dias, 6 e 12 meses, e anualmente, que ja sao realizados pelo CEDREC.

Beneficios:

Contribuir para o avango da pesquisa clinica no Brasil, para melhoria na qualidade assistencial do paciente,
na qualidade e melhora da pratica

cirdrgica, visando atingir resultados melhores com melhor qualidade de vida para o paciente e menor indices
de complicagées.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
nenhum

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
declaragdes entregues adequadamente

Enderego: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

Bairro: Ibirapuera CEP: 04.012-909
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Pagina 02 de 04

112



INSTITUTO DANTE
PAZZANESE DE CARDIOLOGIA

Continuagao do Parecer: 2.288.739

Recomendacoes:

asil

Plataforma

Qe

Informar imediatamente relatério sobre qualquer evento adverso ocorrido. Comunicar qualquer alterag@o no
projeto e/ou no TCLE. Elaborar e apresentar ao CEP relatérios semestrais sobre o andamento da pesquisa
e Relatério Final do Estudo.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Diante do exposto, O Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, de acordo
com as atribuicdes definidas na Resolugcao CNS n° 466 de 2012, resolucao 510/96 e da Norma Operacional
n° 001 de 2013 do CNS, em reunido ordinaria de 19 de setembro de 2017, manifesta-se pela aprovacao do

projeto de pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 06/09/2017 Aceito
do Projeto ROJETO_975208.pdf 03:57:59
Recurso Anexado cartaresposta.pdf 06/09/2017 |Marina Macedo Aceito
pelo Pesquisador 03:56:13 | Kuenzer Bond
TCLE / Termos de  |dispensatermo.pdf 06/09/2017 |Marina Macedo Aceito
Assentimento / 03:55:55 |Kuenzer Bond
Justificativa de
Auséncia
Folha de Rosto folhaderosto.pdf 09/08/2017 |Marina Macedo Aceito
10:43:51 | Kuenzer Bond

Projeto Detalhado / |brochura.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito

Brochura 16:49:33 |Kuenzer Bond

Investigador

Orcamento orcamento.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:48:57 | Kuenzer Bond

Outros docsmestrado.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:46:13 | Kuenzer Bond

Cronograma cronograma.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:45:30 |Kuenzer Bond

Situacao do Parecer:

Aprovado
Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao
Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar
Bairro: |Ibirapuera
UF: SP Municipio: SAO PAULO
Telefone: (11)5085-6040 Fax: (11)5085-6040

CEP: 04.012-909

E-mail:

cep@dantepazzanese.org.br
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SAO PAULO, 21 de Setembro de 2017

Assinado por:
Pedro Silvio Farsky
(Coordenador)
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Bairro: Ibirapuera CEP: 04.012-909
UF: SP Municipio: SAO PAULO
Telefone: (11)5085-6040 Fax: (11)5085-6040 E-mail: cep@dantepazzanese.org.br

Pagina 04 de 04

114



115

ANEXO C - Aprovacao de emenda pelo CEP (Parecer n° 2.646.710).

& PAZZANESE DE CARDIOLOGIA asil
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA
Titulo da Pesquisa: O IMPACTO DA ANGIOPLASTIA CORONARIANA PREVIA NA CIRURGIA DE
REVASCULARIZACAO DO MIOCARDIO
Pesquisador: Marina Macedo Kuenzer Bond
Area Tematica:
Versao: 3
CAAE: 73025917.0.0000.5462
Instituicao Proponente: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - SP
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.646.710

Apresentacao do Projeto:

N° DO PROTOCOLO DO CEP:4770 /2017

A doenca arterial coronariana possuiu elevada incidéncia, prevaléncia e morbimortalidade. O tratamento da
doenca coronariana consiste no controle dos fatores de risco cardiovascular, no uso de medicamentos e nas
terapias de revascularizagao (angioplastia com balao isoladamente ou associada ao implante de stent ou a
cirurgia de revascularizacao do miocardio). Objetivo: Avaliar o impacto da angioplastia prévia em pacientes
submetidos a cirurgia de revascularizacao miocardica. Métodos: Estudo observacional prospectivo que
analisara os dados pré, peri e pos operatorios, e questionario de QV dos pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizacdo miocardica no IDPC registrados no CEDREC, desde o inicio da sua implementacdo. Os
pacientes serdo alocados em dois grupos, com angioplastia prévia e sem angioplastia prévia sendo
comprados quanto a a QV em 30, dias, 6 meses e 1 ano, e também para os diferentes desfechos primarios
e secundarios (mortalidade, MACCE, sangramento, evolu¢ao para doenca renal aguda, arritmias, por
exemplo). Conclusao: Buscamos analisar melhor o impacto que a angioplastia coronariana prévia a cirurgia
de revascularizagao miocérdica na populacao brasileira do SUS e comparar esses resultados com estudos
internacionais ja desenvolvidos até o momento.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario: Quantificar a Qualidade de Vida utilizando o QLCS com 30 dias, 6 meses e 1 ano

Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar
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Continuacéo do Parecer: 2.646.710

no pos-operatério de pacientes submetidos a CRM no IDPC, dividindo-os em pacientes com e sem ATC
prévia. Desta forma, seria possivel comparar os dois grupos e determinar o impacto que a ATC prévia
influencia na QV do seguimento pés-operatério desses pacientes.

Objetivos Secundarios 1. Avaliar se existe relacdo da QV com caracteristicas como por exemplo: dor na
presenca de dor na incisao, dor toracica, falta de ar, palpitacao, desmaio, trauma no peito, outros sintomas,
retorno as atividades habituais, retorno a atividade fisica.2. Quantificar a taxa de mortalidade hospitalar e
apo6s 1 ano dos pacientes submetidos a CRM e avaliar se a ATC prévia influenciou nos resultados.3.
Determinar a incidéncia de MACCE no segmento de até 1 ano no pés-operatério desses pacientes,
avaliando se ha diferenca entre os grupos.4. Determinar a incidéncia de complicagbes pos-operatérias
como: sangramento, fibrilacdo atrial, infecao, insuficiéncia renal para essa populacao, comparando ambos
os grupos.5. Avaliar se a presenca de ATC prévia influenciou no tempo de internagdo em unidade de terapia
intensiva e hospitalar.ldentificar o perfil dos pacientes submetidos a CRM, com ou sem ATC prévia, quanto a
caracteristicas clinicas, tais como: idade, sexo, presenca de fatores de risco cardiovasculares (hipertensao
arterial, diabetes, dislipidemia, tabagismo, histéria familiar positiva), laboratoriais (medida de LDL-c, HDL-c,
colesterol total, triglicerideos, glicose e hemoglobina glicada (Hb1Ac)), e ecocardiograficos (fracao de ejecao
(FE), massa ventricular, volume diastolico final do ventriculo esquerdo(VE)), se caso houver registro desses
exames no pré-operatorio dos pacientes.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Nao ha riscos adicionais aos pacientes para inclusao neste estudo, por ser um

estudo observacional do tipo registro, que nao influencia nas intervencdes ja adequadamente indicadas e
executadas nos procedimentos habituais da pratica clinica. Nao havera desconforto adicional aos pacientes
como coletas de exames ou procedimentos extra pratica clinica habitual, excetuando os contatos telefénicos
ou email ou carta com 30 dias, 6 e 12 meses, e anualmente, que ja sao realizados pelo CEDREC.
Beneficios: Contribuir para o avang¢o da pesquisa clinica no Brasil, para melhoria na

qualidade assistencial do paciente, na qualidade e melhora da pratica cirurgica, visando atingir resultados
melhores com melhor QV para o paciente e menor indices de

complicagées.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Emenda referente a alteraracéo do objetivo e o desfecho primario do projeto atual.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Enderego: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar
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Continuagao do Parecer: 2.646.710

Os termos apresentados estao de acordo com a emenda

Recomendacoes:

Nao ha recomendacoes

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Emenda aprovada, visto que as alteragdes nao modificaréo o objetivo da pesquisa

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, O Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, de acordo
com as atribuicdes definidas na Resolugcdo CNS n° 466 de 2012, resolugao 510/96 e da Norma Operacional
n° 001 de 2013 do CNS, em reunido ordinaria de 10/05/2018 manifesta-se pela aprovacao da emenda.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas| PB_LINFORMACOES_BASICAS_112266| 26/04/2018 Aceito
do Projeto 5_E1.pdf 01:20:28
Recurso Anexado EMENDAPROJETO.pdf 26/04/2018 |Marina Macedo Aceito
pelo Pesquisador 01:15:39 | Kuenzer Bond
Projeto Detalhado / | ProjetoMestrado.pdf 26/04/2018 |Marina Macedo Aceito
Brochura 01:04:13 |Kuenzer Bond
Investigador
TCLE / Termos de  |dispensatermo.pdf 06/09/2017 |Marina Macedo Aceito
Assentimento / 03:55:55 |Kuenzer Bond
Justificativa de
Auséncia
Folha de Rosto folhaderosto.pdf 09/08/2017 |Marina Macedo Aceito
10:43:51 _|Kuenzer Bond

Orcamento orcamento.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:48:57 | Kuenzer Bond

Outros docsmestrado.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:46:13  |Kuenzer Bond

Cronograma cronograma.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:45:30 _ [Kuenzer Bond

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

Bairro: |Ibirapuera CEP: 04.012-909
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Continuagao do Parecer: 2.646.710

Endereco:
Bairro: Ibirapuera
UF: SP

Telefone: (11)5085-6040

INSTITUTO DANTE
PAZZANESE DE CARDIOLOGIA asil

SAO PAULO, 10 de Maio de 2018

Municipio:

Assinado por:
Pedro Silvio Farsky
(Coordenador)

Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

CEP: 04.012-909

SAO PAULO

Fax:

(11)5085-6040

E-mail:

cep@dantepazzanese.org.br

Plataforma
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ANEXO D - Aprovacao de emenda pelo CEP (Parecer n° 3.047.788).

e
T & INSTITUTO DANTE ) Plataforma
’i; PAZZANESE DE CARDIOLOGIA %oﬂl

o

Bmsbata CAMTE PAZTANSL

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: O Impacto da Angioplastia Coronariana Prévia na Cirurgia de Revascularizacao do
Miocardio: na Morbimortalidade Hospitalar, na Qualidade de Vida e Sobrevivéncia em 1
ano

Pesquisador: Marina Macedo Kuenzer Bond

Area Temitica:

Versao: 5

CAAE: 73025917.0.0000.5462

Instituicao Proponente: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - SP
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.047.788

Apresentacao do Projeto:
N° DO PROTOCOLO DO CEP:4770
Emenda de troca de titulo

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Quantificar a Qualidade de Vida utilizando o QLCS com 30 dias, 6 meses e 1 ano no pos-operatoério de
pacientes submetidos a CRM no IDPC,

dividindo-os em pacientes com e sem ATC prévia. Desta forma, seria possivel comparar os dois grupos e
determinar o impacto que a ATC prévia

influencia na QV do seguimento pos-operatério desses pacientes.

Objetivo Secundario:

Objetivos Secundarios1. Avaliar se existe relacdo da QV com caracteristicas como por exemplo: dor na
presenca de dor na incisao, dor toracica,

falta de ar, palpitacao, desmaio, trauma no peito, outros sintomas, retorno as atividades habituais, retorno a
atividade fisica.2. Quantificar a taxa de

mortalidade hospitalar e apés 1 ano dos pacientes submetidos a CRM e avaliar se a ATC prévia influenciou
nos resultados.3. Determinar a

incidéncia de MACCE no segmento de até 1 ano no pds-operatério desses pacientes, avaliando se
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ha diferenca entre os grupos.4. Determinar a

incidéncia de complicacoes pos-operatorias como: sangramento, fibrilagao atrial, infecao, insuficiéncia renal
para essa populacao, comparando

ambos 0s grupos.5. Avaliar se a presenca de ATC prévia influenciou no tempo de internacdo em unidade de
terapia intensiva e hospitalar.ldentificar

o perfil dos pacientes submetidos a CRM, com ou sem ATC prévia, quanto a caracteristicas clinicas, tais
como: idade, sexo, presenca de fatores de

risco cardiovasculares (hipertensao arterial, diabetes, dislipidemia, tabagismo, histéria familiar positiva),
laboratoriais (medida de LDL-c, HDL-c,

colesterol total, triglicerideos, glicose e hemoglobina glicada (Hb1Ac)), e ecocardiograficos (fracao de ejecao
(FE), massa ventricular, volume

diastélico final do ventriculo esquerdo(VE)), se caso houver registro desses exames no pré-operatério dos
pacientes.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Nao ha riscos adicionais aos pacientes para inclusao neste estudo, por ser um estudo observacional do tipo
registro, que nao influencia nas

intervencdes ja adequadamente indicadas e executadas nos procedimentos habituais da pratica clinica. Nao
havera desconforto adicional aos

pacientes como coletas de exames ou procedimentos extra pratica clinica habitual, excetuando os contatos
telefénicos ou email ou carta com 30

dias, 6 e 12 meses, e anualmente, que ja sao realizados pelo CEDREC.

Beneficios:

Contribuir para o avango da pesquisa clinica no Brasil, para melhoria na qualidade assistencial do paciente,
na qualidade e melhora da pratica

cirargica, visando atingir resultados melhores com melhor qualidade de vida para o paciente e menor indices
de complicagoes.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

A emenda preenche os requisitos fundamentais da Resolucao CNS 466 de 12 de Dezembro de 2012, sobre
as Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, do Conselho Nacional
de Saude / Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria e as Boas Praticas de Pesquisa Clinica do ICH-GCP.
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Considerac¢oes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
De: “O impacto da angioplastia coronariana prévia na cirurgia de revascularizagao do miocardio”.

Para: “O Impacto da Angioplastia Coronariana prévia na cirurgia de Revascularizacdao do Miocardio: na
morbimortalidade Hospitalar, na qualidade de vida e sobrevivéncia em 1 ano”.

Recomendacoes:

Informar imediatamente:

Relatério sobre qualquer evento adverso ocorrido.

Comunicar qualquer alteracao no projeto e/ou no TCLE através de emenda. Elaborar e enviar via Plataforma
Brasil ao CEP relatérios:

Semestrais sobre 0 andamento da pesquisa e o Relatério Final do Estudo.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Diante do exposto, O Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, de acordo

com as atribuicdes definidas na Resolugcdo CNS n° 466 de 2012, resolu¢ao 510/96 e da Norma Operacional
n° 001 de 2013 do CNS, manifesta-se pela aprovacao da emenda de troca de titulo.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao

Outros FR.pdf 30/11/2018 |Pedro Silvio Farsky Aceito
07:07:47

Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_125615] 13/11/2018 Aceito

do Projeto 2_E2.pdf 11:02:02

Projeto Detalhado / | ProjetoMestrado.pdf 12/11/2018 |Marina Macedo Aceito

Brochura 00:11:44 |Kuenzer Bond

Investigador

Outros emenda.pdf 12/11/2018 [Marina Macedo Aceito
00:10:10 _|Kuenzer Bond

Recurso Anexado EMENDAPROJETO.pdf 26/04/2018 |Marina Macedo Aceito

pelo Pesquisador 01:15:39  |Kuenzer Bond

TCLE / Termos de  |dispensatermo.pdf 06/09/2017 |Marina Macedo Aceito

Assentimento / 03:55:55_ | Kuenzer Bond

Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

Bairro: |Ibirapuera CEP: 04.012-909

UF: SP Municipio: SAO PAULO

Telefone: (11)5085-6040 Fax: (11)5085-6040 E-mail: cep@dantepazzanese.org.br
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Justificativa de dispensatermo.pdf 06/09/2017 |Marina Macedo Aceito
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Folha de Rosto folhaderosto.pdf 09/08/2017 |Marina Macedo Aceito
10:43:51 _|Kuenzer Bond

Orcamento orcamento.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:48:57 | Kuenzer Bond

Outros docsmestrado.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:46:13 | Kuenzer Bond

Cronograma cronograma.pdf 08/08/2017 |Marina Macedo Aceito
16:45:30 _ [Kuenzer Bond

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

SAO PAULO, 30 de Novembro de 2018
Assinado por:
Pedro Silvio Farsky
(Coordenador(a))

Endereco: Av. Dr. Dante Pazzanese N.° 500, Torre 6° andar

Bairro: Ibirapuera CEP: 04.012-909

UF: SP Municipio: SAO PAULO

Telefone: (11)5085-6040 Fax: (11)5085-6040 E-mail:
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ANEXO E - Artigo publicado em 2018 no Brazilian Journal of
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Quality of Life in Cardiovascular Surgery:
Elaboration and Initial Internal Validation of a
Quality of Life Questionnaire

Marina Macedo Kuenzer Bond', MD; Jenny Lourdes Rivas de Oliveira', MD; Luiz Carlos Bento de Souza', MD, PhD;
Pedro Silvio Farsky', MD, PhD; Vivian Lerner Amato', MD, PhD; Dorival Julio Della Togna', MD, PhD; Samira Kaissar

Ghorayeb', MD; Magaly Arrais dos Santos', MD, PhD

DOI: 10.21470/1678-9741-2018-0108

Abstract

Objective: Elaboration and internal validation of the Quality
of Life in Cardiovascular Surgery (QLCS) questionnaire adapted
to the reality of Brazilian cardiovascular surgery.

Methods: Cross-sectional pilot study of a prospective cohort
included in the Documentation and Surgical Registry Center
(CEDREC) for internal validation of the QLCS questionnaire. Four
hundred forty-five patients submitted to cardiovascular surgery
and who ar 1 a QLCS qu naire 30 days after hospital
discharge were included. It was applied via telephone. To verify
the questions’ internal consistency, Cronbach’s alpha was used.
The total QLCS score was calculated as the sum of 5 questions,
ranging from 5 to 25 points. Mann-U-Whitney test was used
to relate the symptoms with the quality of life (QoL). Level of
significance was 5%.

Results: After 30 days of surgery, about 95% of the patients

had already returned to normal routine and 19% of them were
already performing physical activity. In the evaluation of the
QLCS’s internal consistency, a Cronbach’s alpha of 0.74 was found,
suggesting that this was probably an adequate questionnaire to
evaluate Qol in this population. In the comparison between the
presence and absence of symptoms and the median of QoL, the
presence of pain at the incision (P=0.002), chest pain (P<0.001),
shortness of breath (P<0.001), and return to physical activity
(P<0.001) were statistically significant.

Conclusion: The process of elaboration and validation of
questionnaires includes a series of steps. The QLCS questionnaire
is probably an adequate tool for the evaluation of QoL in the
postoperative patient of cardiovascular surgery, in this first stage
of internal validation.

Keywords: Quality of Life. Cardiovascular Surgical Procedures.
Coronary Artery Bypass.
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CABG = Coronary artery bypass grafting

CEDREC = Documentation and Surgical Registry Center
KCCQ = Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire
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QLCS = Quality of Life in Cardiovascular Surgery

QoL = Quality of life

SF-12 = Short version of MOS SF-36 or SF-36
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WHOQOL-100 =The World Health Organization Quality of Life Assessment
WHOQOL-BREF = Summary version of WHOQOL-100

WHOQOL-group =The World Health Organization Quality of Life Group
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INTRODUCTION

Traditionally defined by philosophers and poets, quality of
life (QolL) and its measurement are becoming a fundamental
topic for the practice of Medicine™.

According to The World Health Organization Quality of
Life Group (WHOQOL-group), QoL is defined as an individual’s
perception of his/her position in life in the context of the culture
and value systems in which he/she lives and in relation to his/
her goals, expectations, standards, and concerns. It is a broad
ranging concept affected in a complex way by the person’s
physical health, psychological state, personal beliefs, social
relationships, and his/her relationship to salient features of his/
her environment™.

The impact of any event or health status on a person’s QoL
depends to a large extent on his/her personal projects, desires,
and history!". Although the most important indicator of health
status is the clinical outcome, QoL and patient satisfaction are
key indicators for the adequate understanding and treatment
of pathologies?. The QoL related to cardiovascular disease and
the impact of the treatment on each patient’s life have been
researched, contributing to the clinical decision-making process,
as well as improving patient care, aiming at a more integral
approach to health (physical, psychological, and social)*.

To evaluate Qol, you can choose to use generic
questionnaires, which do not specify the disease itself, such
as the Medical Outcomes Study 36-Item Short-Form Health
Survey (MOS SF-36 or SF-36)®, and its short version 12 (SF-12)
19 or The World Health Organization Quality of Life Assessment
(WHOQOL-100), and its summary version (WHOQOL-BREF)®,
or specific questionnaires, developed for a particular pathology,
such as the Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ)
for heart failurel®.

Improving QoL isone of the main objectives for cardiovascular
surgery, so a review on this subject was published in 2011,
which included 29 articles published between January 2004
and December 2010, but only nine studies presented data on
pre and postoperative Qol, and that was a limitation"”. Another
meta-analysis published in 2013!"" selected 15 articles on QoL
in the postoperative period of cardiovascular surgery, and most
of the analyzed studies showed a significant improvement in
Qol in the evaluation instruments; the SF-36 was the most used
questionnaire in 43% of the studies.

Therefore, QoL measurement of the postoperative period of
cardiovascularsurgeryiscrucialtoevaluate the patients'treatment,
and the creation and validation of a current questionnaire which
is more adequate for these patients’ reality is of fundamental
importance. The objectives of this study were to create, based
on an adaptation of the main existing QoL questionnaires, and
to validate a current and adequate questionnaire, easy to apply,
which can be performed via telephone, for the reality of the
postoperative period of cardiovascular surgery in Brazil.

METHODS

This is a pilot study for initial validation of the Quality of Life
in Cardiovascular Surgery (QLCS) questionnaire, using as sample
the population included in the Documentation and Surgical
Registry Center (CEDREC) of a hospital specialized in Cardiology.
CEDREC is a computerized database specifically for patients
undergoing cardiovascular surgery in our hospital. Patients who
were operated on and accepted to participate in the database
were included and monitored prospectively.

This cross-sectional study taken from a prospective cohort
included patients who underwent cardiovascular surgery, from
July 2016 until October 2017, who accepted to participate in
CEDREC, and who properly answered a QoL questionnaire (the
QLCYS) after thirty days of hospital discharge. Only patients under
18 years old were excluded. All the other patients were included
in the sample.

The questionnaire was created by a group of medical
specialists, based on the main existing QoL questionnaires
(SF-36, SF-12, WHOQOL-100, WHOQOL-BREF), and adapted to
the current reality of Brazilian medicine. It is a simple and fast
questionnaire, easy to perform, and feasible to be applied via
telephone. The questionnaire used by CEDREC had 21 questions
(Table 1), being five questions on Qol, which correspond to
the QLCS questionnaire (Table 2), and the others were about
medication, symptoms, procedures, and internationalization
in that period. These five QLCS questions were created and
considered adequate and clear enough by all medical experts
to compose a questionnaire whose main objective is to easily
and quickly assess patients’ QoL in the postoperative period of
cardiovascular surgery. The total QoL score was calculated as the
sum of the five QoL questions, ranging from 5 to 25 points. The
higher the value found, the better the QoL.

Table 1. Complete questionnaire used by the Documentation and Surgical Registry Center (CEDREC) (English version).

This questionnaire asks for your opinion about your health and how you feel and about your ability to perform your daily activities in

the last period (30 days, 6 months, 12 months, and annually).

1) Has the patient taken any tests in the last period?

Yes ‘ No ‘ Does not know

‘ Not applicable

2) Has the patient had any intervention in the last period?

Yes ‘ No ‘ Does not know

‘ Not applicable

3) Has the patient had any surgical procedure in the last period?

Yes ‘ No ‘ Does not know

‘ Not applicable

Continues P
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Continuation W

4) Is the patient taking any medication?

Yes ‘ No ‘ Does not know

‘ Not applicable

5) Does the patient feel pain in the surgical incision?

Ys ‘ No ‘ Does not know

‘ Not applicable ‘ ‘

6) Has the patient had any infection?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘
7) Does the patient feel chest pain?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘
8) Does the patient experience shortness of breath?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘
9) Did the patient have other symptoms?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘
10) Does the patient do physical activity?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘
11) Did the patient return to normal work/school/activities?

Yes ‘ No ‘ Does not know ‘ Not applicable ‘ ‘

12) How is the patient's performance in daily activities/work/school?

Too bad ‘ Bad ‘ Good ‘ Very good ‘ Great ‘ Not applicable
13) How is the patient's health after surgery?

Too bad ‘ Bad ‘ Good ‘ Very good ‘ Great ‘ Not applicable
14) How is the patient's physical capacity after surgery?

Too bad ‘ Bad ‘ Good ‘ Very good ‘ Great ‘ Not applicable
15) From the emotional point of view, how is the patient feeling?

Too bad ‘ Bad ‘ Good ‘ Very good ‘ Great ‘ Not applicable
16) In the relationship with his/her family members, how is the patient feeling?

Too bad ‘ Bad ‘ Good ‘ Very good ‘ Great ‘ Not applicable
17) Did the patient have chest trauma?

Yes ‘ No ‘ Not applicable ‘ ‘ ‘

18) Did the patient have fainting episodes?

Yes ‘ No ‘ Not applicable ‘ ‘ ‘

19) Did the patient feel palpitations?

Yes ‘ No ‘ Not applicable ‘ ‘ ‘

20) Did the patient have a fall and suffer cranial trauma?

Yes ‘ no ‘ Not applicable

21) Did the patient gain or lose weight?

Yes ‘ NO ‘ Not applicable

After the creation of any questionnaire, it must go through
an initial validation step with a pilot sample. In this pilot
test, the questionnaire’s final version is administered to a
large representative sample of respondents for whom the
questionnaire is intended. At this point, it is important to evaluate
the questionnaire’s reliability. This is accomplished by assessing
the internal consistency and testing - retesting reliability. Internal

consistency reflects the extent to which the questionnaire
items are intercorrelated or whether they are consistent in
measurement of the same construct!’?. Internal consistency is
commonly estimated using the alpha coefficient, also known as
Cronbach’s alpha'.,

For statistical analysis, Cronbach’s alpha was used to verify
the questionnaire’s internal consistency and to validate the
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Table 2. Quality of Life in Cardiovascular Surgery (QLCS) questionnaire (English version).

This questionnaire asks for your opinion about your health and how you feel and about your ability to perform your daily activities in

the last 30 days, 6 months, 12 months, and annually.

Answer the questions as follows:

1 -Too Bad 2-Bad 3-Good

4 -Very Good

5 - Great

1) How is the patient's performance in daily activities/work/school?

2) How is the patient's health after surgery?

3) How is the patient's physical capacity after surgery?

)
)

4) From the emotional point of view, how is the patient feeling?
)

5) In the relationship with his/her family members, how is the patient feeling?

questionnaire. Assuming a standard deviation of approximately
6 units and a detectable difference of 3 points, with 5% of alpha
error and 95% of power, it would be required a total of 63 cases.
The quantitative variables were described by mean and standard
deviation in the presence of normal distribution, or median and
interquartile range in the presence of asymmetric distribution.
The qualitative variables will be presented by absolute
frequencies (number of patients) and relative frequencies
(percentages). The Mann-U-Whitney test was used to relate
the symptoms (qualitative variable) with the QoL (quantitative
variable). Level of significance was set at 5%.

RESULTS

Four hundred forty-five patients submitted to cardiovascular
surgery, from July 2016 to October 2017, and who had a QoL
questionnaire answered 30 days after hospital discharge were
included. The mean age of the sample was 60.20 years (+13.29),
of which 58.43% were males and 41.57% were females.

The initial characteristics of the sample are summarized in
Table 3, but we can highlight that 29.6% of them were diabetic,
60% were hypertensive, 34.6% were dyslipidemic, and 28.5% had
a history of smoking.

About the surgeries performed, the largest part consisted
of valve surgeries, with a total of 198 (44%) cases, followed by
coronary artery bypass grafting (CABG) with 164 (37%) cases,
aortic surgeries with 39 (8.7%) cases, and congenital anomaly
correction surgery with 19 (4.2%) cases. The remainder comprised
of 6 (1.3%) cases of heart transplant surgeries, 7 (1.5%) cases of
pericardiectomies, 4 (0.9%) cases of myectomies, 3 (0.6%) cases
of tumor removals, and 9 (2%) cases of reshaping and cleaning.
It is noteworthy that in some cases more than one type was
performed at the same surgery time (Figure 1).

After 30 days of surgery, 35% of the patients had incision
pain, 17% wound infection, 23% chest pain, 22% lack of air, 1%
fainting, 5% palpitation, and 43% other symptoms. However,
95% of the patients had already returned to normal routine and
19% were already performing physical activity.

In the evaluation of the QLCS's internal consistency, a
Cronbach’s alpha of 0.74 was found, proving this to be a

Total: /25 points

questionnaire with adequate internal consistency. This means
that, in the evaluation of the degree of variation of these
questions, it was demonstrated that the items are appropriately
related to each other.

When comparing between patients with and without
incision pain after 30 days of surgery, we observed that patients
with this symptom presented a median of 19.0 in the QLCS
questionnaire, with lower quartile (LQ) of 16.0 and upper quartile
(UQ) of 22.0, while those without incision pain presented a
median of 20.0 (LO=18.0; UQ=22). When using the Mann-U-
Whitney test, this observed reduction was significant (P=0.002).
The same was also observed for patients with chest pain, with
a median of 18.50 (LO=16.0; UQ=21.0), when comparing with
those without chest pain, with a median of 20.0 (LO=180;
UQ=220); significant difference (P<0.001). The presence of

Table 3. Sample’s characteristics.

N %
Female 185 4157
Male 260 5843
Diabetes 132 29.66
Arterial hypertension 267 60.00
Dyslipidemia 154 34.60
Smoker 127 28.53
Chronic obstructive pulmonary disease 10 224
Rheumatic fever 30 6.74
Chronic kidney disease 21 4.71
Arrhythmia 8 1.80
Stroke 8 1.80

Mean sD
Age (years) 60.2 13.29

N=absolute number; SD=standard deviation
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Fig. 1 - Types of surgeries performed.
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Fig. 2 - Comparison between the presence and absence of symptoms and the median obtained in the Quality of Life in Cardiovascular Surgery

(QLCS) questionnaire showed in box-and-whisker plots. (A) Incision pain. (B) Chest pain. (C) Shortness of breath. (D) Physical activity.
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shortness of breath also affected the QLCS score, with a median
of 180 (LQ=15.0; UQ=20.25), compared to its absence, with a
median of 21.0 (LQ=18.0; UQ=23.0); (P<0.001). So, in the evaluation
of symptoms and QLCS scores, the presence of pain at incision
(P=0.002), chest pain (P<0.001), and shortness of breath (P<0.001)
negatively affected QoL. On the other hand, other symptoms
(P=0.075), fainting (P=0.50), palpitations P=0.52), and infection
(P=0.48) weren't related to QoL. The return to physical activity was
also significant, the group that performed physical activity had a
higher median in the QLCS questionnaire (22.0; LQ=19.0; UQ=23.0)
than the sedentary group (19.0; LQ=17.0; UQ=22.0), improving
QoL (P<0.001). When comparing the median of the group that
returned to the routine (20.0; LQ=18.0; UQ=22.0) with the median
of those who hadn't returned (17.0; LQ=16.0; UQ=22.0), it wasn't
significant (P=0.85). The comparison between the presence and
absence of symptoms and the median obtained in the QLCS
questionnaire is shown in box-and-whisker plots in Figure 2.

DISCUSSION

The present study represents an important advance to
facilitate the assessment of QoL in postoperative cardiovascular
surgery patients in Brazil and other countries. The QLCS is a new
questionnaire with an internal consistency of 0.74 (Cronbach’s
alpha), being probably a good questionnaire to evaluate QoL in
this population in a fast, easy, and objective way. Thus, it is possible
to measure QoL in a practical way, even in countries where there
aren't many resources and incentives for research, making possible
agreater diffusion of QoL assessment by society, which contributes
to the universality of knowledge. When Cronbach’s is 0, it indicates
no internal consistency (i.e, none of the items are correlated with
one another), whereas, when it is 1, it reflects perfect internal
consistency (e, all the items are perfectly correlated with one
another). In practice, Cronbach's alpha of at least 0.70 has been
suggested to indicate adequate internal consistency!™. A low
Cronbach's alpha value may be due to poor inter-relatedness
between items; as such, items with low correlations with the
questionnaire total score should be discarded or revised. On
the other hand, an alpha value that is too high (more than 0.90)
suggests that some questionnaire items may be redundant, and
investigators may consider removing items that are essentially
asking the same thing in multiple ways!'?.

The QoL in the postoperative period of cardiovascular surgery
has been much studied in the international literature, which justifies
even more the creation of this questionnaire. When referring to
CABG, Aydin et al® compared pre and postoperative QoL in 120
patients over 65 years, and the SF-36 for postoperative results were
higher than the SF-36 for preoperative results (P<0.001). The same
result of improvement in QoL with CABG was also demonstrated
by Dal Boni et al.’ and Gois et al."”. In another study, Takiuti et al."®
compared clinical treatment, percutaneous coronary intervention,
and CABG in 483 patients with coronary disease; there was an
improvement in QoL in all domains and in the three therapeutic
options, but the surgery offered better results after four years of
follow-up.

In a Brazilian prospective cohort study with 44 elderly patients
between 60 and 80 years of age, of both sexes, diagnosed with

coronary artery disease, and undergoing CABG, from June 2010
to June 2011, a significant increase was observed in SF-36 scores
between the pre and postoperative periods (three and six months)
for the domains: functional capacity, pain, general health, vitality,
and emotional aspect.

Albert et al" found that in the postoperative period of surgery
for valvulopathy correction, the improvement of the gradient
resulted in an improvement in the QoL. Another study, conducted
by Ferreira et al'¥, showed that patients with cardiovascular
valvar disease have a better QoL three to six months after surgery,
compared to those awaiting surgical intervention.

Some studies addressed cardiovascular surgeries as a whole;
a study published in 2008 by Colak et al"?, which analyzed 111
patients in pre and postoperative periods and the health status
of the patients one year after discharge, showed a statistically
significant improvement, and the group of high-risk patients had
the best benefit (EuroSCORE 6). Koch et al.??, in a study of 5581
patients, demonstrated that a lower socioeconomic status of
the patient is associated with a lower QoL, while Noyez et al.?"
concluded that QoL in cardiovascular surgery is overestimated,
certainly for the elderly and those patients with preoperative low
QoL.

Several authors, as described above, have already performed
studies about the QoL assessment in the postoperative period of
cardiovascular surgery, but a Brazilian study with a questionnaire
created in Brazil, adapted to our reality, hasn't been conducted
yet. In addition, this questionnaire was created to facilitate the
acquisition of data, not only via personal contact, but also via
telephone. By facilitating the way to obtain information about
Qol, more people may be interested in using this parameter in
the assessment of individuals' health, especially in the Brazilian
context, where research isn't valued and resources are scarce.

The present study has some limitations. The first, it is a cross-
sectional analysis of a cohort. This was done only for the QLCS
questionnaire’s initial validation, the work with longitudinal
analysis of the patients is already being elaborated and the test-
retest reliability will be made. The second, it is an unicentric study.
On the other hand, once validated, we hope that many other
scientific centers can take advantage of this questionnaire. The
third refers to the limited number of patients, however, because it
is a prospective study using the CEDREC registry, which began in
June 2016, it was not possible to recruit a larger sample. Still, it was
enough to perform the internal validation of the questionnaire,
since only 63 patients were required. A fourth limitation is the
possible bias associated with any questionnaire conducted via
telephone. But it was created to be simpler and more objective
to reduce this bias, and all phone calls were made by the same
researcher. A fifth limitation could be the fact that we haven't
chosen to create stricter exclusion criteria, excluding patients with
lung diseases or neurodegenerative diseases. The QoL of these
individuals would be invariably affected by these other conditions,
and the insertion of these patients could provide a bias for the
misunderstanding of adequately representing the impact of
cardiovascular surgery on QoL. However, this could be done in a
future research.

Finally, this is only the first validation step of this questionnaire,
which presents adequate internal consistency. Subsequent steps
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will be performed to ensure the adequate use in the clinical
practice of postoperative cardiovascular surgery patients.

CONCLUSION

The QLCS questionnaire is probably a good tool for the
evaluation of QoL in the postoperative period of cardiovascular
surgery, with adequate internal consistency, besides being an
easy-to-apply instrument, which can even be done via telephone.
The presence of chest pain, incision pain, and shortness of breath
seems to be related to Qol, making it worse, while return to
physical activity seems to improve QoL.
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Use of the Quality of Life in Cordiovascular Surgery (QLCS) Questionnaire in Patients Undergoing Coronary Arfery Bypass
Grafting Surgery: Volidation, Reprodudbility, and Quality of Life Analysis ot the First Year of Follow-Up

Marina Bond', Jenny Lourdes de Oliveira’, Pedro Farsky’, Vivian Amato’, Arturo Adrian Jars', Eduardo Fanias',

Ayane Maria Jacomine', Alysson Sehr’, Magaly Amais Dos Santos’, Luiz Carlos Bento De Souza®
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Purpose: The objectives of the present study are to validate the Quality of Life in Cardiovascular Surgery (QLCS)
questionnaire and to observe the evolution of Quality of Life (Qol) in the first year of postoperative follow-up of patients
submitted to Coronary-Artery Bypass Grafting (CABG).

Methods: A prospective observational study with patients submitted to CABG from July 2016 to June 2017, who signed
the consent form and answered the QLCS, by telephone contact, with 30 days, 8 months and 1 year of follow-up. For its
validation in the population submitted to CABG, it was evaluated its internal consistency through the Cronbach alpha at
30 days, and its test-retest reproducibility through the contents of kappa, correlation coefficient of concordance (CCC)
and accuracy (Cb). The non-parametric ANOVA test was used for analysis of repeated measures, during follow-up, of the
QLCS. It was considered significant p < 0.05.

Results: The QLCS is a new questionnaire, created specifically for postoperative cardiovascular surgery, easy to apply.
which can be performed by telephone contact, composed of 5 questions (Table 1). A total of 351 patients were included,
with a mean age of 65 years, 70% male, 85% hypertensive, 61% dyslipidemic, 53% diabetic, and 56% with a history of
smoking. The Cronbach’s alpha was 0.82, demonstrating adequate internal consistency. The Kappa index for questions
ranged from 0.58 to 0.78, which ensures a moderate reproducibility, at least The CCC was 0.93 and the Cb was 0.99,
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APENDICE A - Critérios diagnésticos das intercorréncias hospitalares

Quadro 12 - Critérios diagndsticos das intercorréncias hospitalares.

Hiperglicemia

Aumento nos niveis de glicose plasmatica com necessidade de
corregao com insulina venosa

Sangramento importante com necessidade de transfusao

Sangramento ;
sanguinea
Insuficiéncia Aumento das escoérias nitrogenadas e redugao de diurese,
Renal Aguda baseado nos critérios de AKIN
Derrame pleural | Presenca de derrame pleural com necessidade de drenagem
Derrame S .
. Presenga de derrame pericardico com necessidade de drenagem
pericardico
Infecgdo de Presenga da secregao purulenta na ferida, desde que nao
Ferida caracterizasse reacao local ao ponto
Infecgado ; . - e
a0 Presenca de sintomas clinicos, laboratoriais e/ou radiolégicos

Respiratoria
Delirium Perturbacédo da consciéncia e alteragdo da cognigcéo que se

. . desenvolvem em curto espago de tempo e sem evidéncia de
Hiperativo

doenga prévia, causada por uma condi¢ao médica geral

Hipertensao

Aumento as presséo arterial com necessidade de uso de drogas
hipotensoras endovenosas (Nitroprussiato de Sodio,
Nitroglicerina) no pés-operatério na UTI ou introdugéo
medicagdes orais na enfermaria

Choque

Reducéo consideravel da perfusao tecidual sistémica, levando
hipoxia prolongada, lesédo de 6rgaos-alvo. Associado a
hipotensao (PAM < 60mmHg) com necessidade de uso drogas
vasoativas como noradrenalina, vasopressina. O classificagao
quanto ao tipo de choque (hipovolémico, cardiogénico,
vasoplégico) ficou a critério da avaliagdo do médico responsavel

Fibrilagao Atrial

Taquicardia

Ventricular Diagnostico de arritmias foi realizado através da avaliagao da

Fibrilagao monitoragéo continua e/ou eletrocardiogréafica

Ventricular

BAVT

B_radlcardla Paciente com FC < 50bpm em ritmo sinusal

Sinusal
Elevacgao de troponina maior que dez vezes o percentil 99 em
pacientes com valores basais normais nas primeiras 48 horas de
pos-operatério; associado a pelo menos um dos seguintes: ECG

IAM com novas ondas Q patolégicas ou novo BRE; Documentagéo
angiografica de oclusdo de enxerto ou vaso nativo; Imagem
evidenciando nova perda de viabilidade ou nova anormalidade da
contragao segmentar

AVC Déficits neuroldgico focal novo com confirmagao do evento por
tomografia (hemorragico ou isquémico)

ECCM Associagao de Infarto, AVC e morte

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.



APENDICE B - Questionario utilizado pelo CECREC

Quadro 13 - Questionario utilizado pelo CECREC.
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meses.

Este questionario pede sua opinidao sobre sua saliide e como se sente e sobre a sua
capacidade de desempenhar suas atividades diarias nos ultimos: um, seis e doze

1)O paciente fez algum exame nos ultimos ?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

2) O paciente fez algum de intervenc¢ao nos ultimos?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

3) O paciente fez algum procedimento cirtirgico nos
ultimos ?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

4) O paciente esta tomando algum medicamento?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

5) O paciente sente dor na incisao cirargica?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

6) O paciente teve alguma infec¢ao?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

7) O paciente sente dor no peito ?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

8) O paciente sente falta de ar?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

9) O paciente teve outros sintomas?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

10) O paciente faz atividade fisica ?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

11) O paciente voltou ao seu trabalho/escola/atividades
diarias normais?

Sim

Nao
Desconhece
Nao se aplica

“Continua”
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“Concluséo”

Este questionario pede sua opinidao sobre sua salde e como se sente e sobre a sua

capacidade de desempenhar suas atividades diarias nos ultimos: um, seis e doze

meses.

12) Como esta o desempenho do paciente nas atividades
diarias/trabalho/escola?

Muito Ruim
Ruim

Bom

Muito Bom
Otima

Nao se aplica

13) Como esta a saude o paciente depois da cirurgia?

Muito Ruim
Ruim

Bom

Muito Bom
Otima

Nao se aplica

14) Como esta a capacidade fisica do paciente depois da
cirurgia?

Muito Ruim
Ruim

Bom

Muito Bom
Otima

Nao se aplica

15) Do ponto de vista emocional como o paciente esta se
sentindo?

Muito Ruim
Ruim

Bom

Muito Bom
Otima

Nao se aplica

16) No relacionamento com seus familiares como o
paciente esta se sentindo?

Muito Ruim
Ruim

Bom

Muito Bom
Otima

Nao se aplica

17) O paciente teve trauma no peito?

Sim
Nao
Nao se aplica

18) O paciente teve desmaio?

Sim
Nao
Nao se aplica

19) O paciente sentiu palpitagées?

Sim
Nao
Nao se aplica

20) O paciente teve queda com traumatismo craniano?

Sim
Nao
Nao se aplica

21) O paciente teve ganho ou perda de peso ?

Sim
Nao
Nao se aplica

FONTE: Bond et al. (2018) (48).
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APENDICE C - Tabelas com Quartis

Tabela 15 — Quartis dos tempos cirurgicos e de internacao divididos em grupos sem

e com stent prévio.

Sem Stent (N = 374) Com Stent (N = 70)
Q1 Q2 Q3 Q1 Q2 Q3
Tempos Cirargicos
Tempo de CEC (min) 60,00 75,00 98,25 55,00 70,00 90,00
Tempo de Anoxia (min) 39,00 52,00 62,00 33,50 45,00 60,00
Tempos da Internagao
Tempo UTI (dias) 2,00 3,00 4,00 2,00 3,00 4,22
Tempo Enfermaria (dias) 3,00 4,00 6,00 3,00 4,00 6,00

Tempo Cirurgia-Alta (dias) 6,27 7,42 11,16 6,27 7,37 9,29

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
Q1: primeiro quartil; Q2: segundo quartil; Q3: terceiro quartil; FE: fracdo de ejecdo; CEC:
circulagao extracorpérea; UTI: unidade de terapia intensiva.

Tabela 16 — Quartis dos tempos cirurgicos e de internacao divididos em grupos sem

e comstent prévio, apds propensity matching score.

Sem Stent (N = 65) Com Stent (N = 65)
Q1 Q2 Q3 Q1 Q2 Q3
Tempos Cirargicos
Tempo de CEC (min) 55,00 77,00 93,75 55,00 70,00 90,00
Tempo de Anoxia (min) 37,00 49,00 61,75 32,00 45,00 60,00
Tempos da Internagao
Tempo UTI (dias) 2,00 2,75 4,00 2,00 3,00 4,00
Tempo Enfermaria (dias) 3,00 4,00 6,00 3,00 4,00 6,00

Tempo Cirurgia-Alta (dias) 6,26 7,37 11,18 6,28 7,38 9,30

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.
Q1: primeiro quartil; Q2: segundo quartil; Q3: terceiro quartil; FE: fracdo de ejecdo; CEC:
circulagao extracorpérea; UTI: unidade de terapia intensiva.
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Sem Stent (N = 374)

Com Stent (N = 70)

Q1 Q2 Q3 Q1 Q2 Q3
Idade (anos) 57,00 64,00 69,00 56,75 62,00 68,00
IMC (kg/m?) 24,98 27,65 30,35 25,12 28,37 30,86
Escores de Risco
EuroSCORE | 1,42 2,11 3,07 1,54 2,22 3,25
EuroSCORE Il 0,87 1,25 1,84 0,92 1,55 2,30
STS Score 0,52 0,83 1,43 0,49 0,95 1,95
Caracteristicas Ecocardiograficas
FE (%) 46,50 59,00 63,00 49,00 58,00 64,00
DSVE (mm) 30,00 32,00 35,00 30,00 31,00 33,00
DDVE (mm) 48,25 52,00 56,00 48,00 51,00 57,00
AE (mm) 37,00 40,00 42,00 37,00 40,00 43,00
MVE (g) 185,00 219,00 258,50 174,50 221,00 284,00
VDF (mL) 108,00 130,00 154,00 106,50 120,00 160,00
VSF (mL) 44,02 63,00 80,00 39,50 65,00 77,50
Perfil Metabélico

Glicose (mg/dL) 95,00 112,00 146,25 93,50 107,00 153,50
Colesterol Total (mg/dL) 123,00 150,00 180,25 129,00 149,00 183,50
HDL-c (mg/dL) 31,00 38,00 44,00 31,50 39,00 44,50
LDL-c (mg/dL) 60,00 81,00 108,75 69,50 83,00 113,50
Triglicerideos (mg/dL) 102,25 138,00 195,50 96,00 135,00 189,50
Hb1Ac (%) 5,80 6,50 8,10 5,76 6,20 7,30
Creatinina (mg/dL) 0,80 0,98 1,20 0,80 0,94 1,15
Hemoglobina (g/dL) 12,60 13,90 14,90 12,65 13,60 14,50
Leucécitos (/mm°) 6710 7880 9300 6167 7505 9082
Plaquetas (mil/mm®) 176,25 218,00 257,75 182,00 206,00 266,25
RNI 0,99 1,05 1,10 0,99 1,05 1,11
TTPA (s) 25,20 26,75 29,40 24,90 27,30 30,30
Fibrinogénio (mg/dL) 281,00 331,00 394,00 281,00 311,00 380,00

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

DP: desvio-padrédo; IMC: indice de massa corpérea; STS: The Society of Thoracic Surgeons;
EuroSCORE: European System for Cardiac Operative Risk Evaluation; FE: fragcao de ejecdo. DSVE:
diametro sistélico final de ventriculo esquerdo; DDVE: didametro diastélico final de ventriculo
esquerdo; AE: atrio esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; VDF: volume diastélico final;
VSF: volume sistdlico final; HDL-c: high density lipoproteins colesterol; LDL-c: low density
lipoproteins colesterol; Hb1Ac: hemoglobina glicada; RNI: razdo normatizada internacional; TTPA:
tempo de tromboplastina parcial ativada.
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Tabela 18 — Quartis das caracteristicas quantitativas, apds propensity matching score.

Sem Stent (N = 65)

Com Stent (N = 65)

Q1 Q2 Q3 Q1 Q2 Q3
Idade (anos) 55,00 61,00 66,50 56,50 62,00 68,00
IMC (kg/m?) 25,20 27,73 30,45 24,95 28,22 30,59
Escores de Risco
EuroSCORE | 1,31 1,61 2,69 1,53 2,22 3,23
EuroSCORE Il 0,77 1,05 1,73 0,93 1,55 2,28
STS Score 0,47 0,69 1,18 0,52 0,96 1,92
Caracteristicas Ecocardiograficas
FE (%) 47,25 57,00 63,00 49,00 58,00 64,00
DSVE (mm) 30,75 33,00 35,25 30,00 31,00 33,00
DDVE (mm) 49,00 52,00 57,50 48,00 50,00 57,00
AE (mm) 37,00 40,00 42,00 36,50 40,00 43,00
MVE (g) 176,00 213,00 245,50 168,00 219,00 274,00
VDF (mL) 113,00 130,00 163,50 102,00 118,00 160,00
VSF (mL) 51,75 68,00 81,50 38,75 58,00 77,75
Perfil Metabélico

Glicose (mg/dL) 95,25 111,50 145,50 93,50 107,00 153,50
Colesterol Total (mg/dL) 121,00 140,00 178,00 129,00 148,50 181,00
HDL-c (mg/dL) 29,00 36,00 41,75 32,00 40,00 47,25
LDL-c (mg/dL) 54,50 80,50 110,00 67,75 81,50 113,25
Triglicerideos (mg/dL) 103,25 140,00 184,50 94,75 132,00 185,25
Hb1Ac (%) 5,80 6,50 8,10 5,78 6,15 7,30
Creatinina (mg/dL) 0,80 0,93 1,10 0,80 0,90 1,10
Hemoglobina (g/dL) 12,05 13,60 14,30 12,80 13,70 14,50
Leucécitos (/mm°) 6465 7895 9655 6250 7390 9060
Plaquetas (mil/mm®) 163,00 216,50 255,50 182,00 207,00 270,00
RNI 1,00 1,07 1,12 0,99 1,06 1,11
TTPA (s) 25,20 26,75 29,55 24,90 27,30 30,30
Fibrinogénio (mg/dL) 286,00 328,00 380,00 281,00 311,00 380,00

FONTE: Elaborado pelo préprio autor com dados do CEDREC.

DP: desvio-padrédo; IMC: indice de massa corpérea; STS: The Society of Thoracic Surgeons;
EuroSCORE: European System for Cardiac Operative Risk Evaluation; FE: fragcao de ejecdo. DSVE:
diametro sistélico final de ventriculo esquerdo; DDVE: didametro diastélico final de ventriculo
esquerdo; AE: atrio esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; VDF: volume diastélico final;
VSF: volume sistdlico final; HDL-c: high density lipoproteins colesterol; LDL-c: low density
lipoproteins colesterol; Hb1Ac: hemoglobina glicada; RNI: razdo normatizada internacional; TTPA:
tempo de tromboplastina parcial ativada.



