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RESUMO: A sindrome do raslIOsla inflamatória sistêmica induzida pola circulação extracorp6,ea (CEC) 
úr8Spon.hel~lad i sfurlÇaod .. 6,gao.observadaomalgunspacientes.OfalordorKlcroselumoralal1a 
(TNF,,) tem sido implicado em várias manifestaçOes dinica. no pós-operatório de cirurgia cardlaca. com 
utilizaçlodeCEC,principalmentena sind,ome vaseplúgica,Oobjotivodesjallstudofoiv&,ificaraliberaç50 
o05possiveiseteitosdoTNF"empaciantescomatarosc lemsecoronária,submeUdo,so revascularizaçlio 
00 miociudio, com ou sem CEC. Foram estudados 20 pacientes, sendo I O com uso oe CEC (Grupo I) e lO 
Som CEC (Grupo II), Amostras sanguineas seriadas foram colhidas durante a intervençlio e até 48 horas 
após,.endc anali&lloos a presença de TNF" circulante (mótodoimunoo nzimáticoELISA),contagemde 
teocócitos e velocidade de hemosodimontaçlio (VHS). Tam~m foram comparaoos na evotuçllo PÓ" 
operatória 005 pacientes os parâmetros hemodinãmi<:QS (proS$lio erterial e freqMncia cardiaca), temperatura, 
temlX' de Intubaçlio omtraquoat,sangramento p6s_oporat6rio o necessidado de drogas vasoativas, Na 
onalisoestatlsticaforamconsideradossignilicativosvotoresdep-=O.05,NoGrupcl,n,vei.plesmD.tico.ce 
TNF" (:. 10 pglml) foram detectados em 6 (60%) pacientes. No Grupo II não ocorreu detecção da cltoclna 
Os picos de TNF« OCOrreram logo após o inicio da CEC e foram deteotaoos atá 48 horas após. Houve maior 
predominância no Grupo I em relação ao Grupo II de hipotensão arterial (7.4 ~ 1,0 vs 8.5: 0.67), maior 
necessldadededrogasvasoatlvas(8vst),lreqOênclacardlacamaiselevada(114,2-,,8,Ovs98~IObpm), 

maiorhipertemia 137,17 :0,54 vs 36,67: O,3S"C), maiorsangramento pós-operatório (820: t 20 mi YS 360 
~ 84 mL). lempo de intllbação omtraqueal mais prolongado (I 3,6 ~ 2,2 vS 9,3: I ,4 horas) e malorieucocltose 
Condulmos quo o CEC inouz a liberação de TNF" e predISpõe a oiteraç6os hemodinâmicas e orgânicas que 
podem ser delelérlas para os pacientes. É possivelqueoTNFa esteja envolvioo na tisiopatogenia das 

~:~:~T~:rSe~esse;:i~~:. no presente estudo e a Inibição de sua ativação poderia. então. contribuir para 

DESCAITORES:Falordenecrosedeturror,sangue,citocina.Rovascularizaçãodomiocárdio,Circulação 
exlracorpórea,eteitosadverso8,Arteriosclerosocoronária 

INTRODUÇÃO 

A circulação cxtracorp6roa Ó osscncial na maio­
ria dascírurgias cardlacas. Lesões laciduais asso­
ciadas a disfunções orgânicas, particularmente no 
coração e pulmões, podem ocorrer após a utilizaçâo 
da circulação extracorp6rea (CEG) (11 

Cirurgias cardiacas com uso de CEC podam 
produzir uma resposta inf lamatória sistêmice, asso­
ciada e lesões orgânicas e aumento da morbidade 
pós-operatória. Como fatores ceuseis incluímos o 
trauma cirúrgico, contato do sangue com o circuito 
exlracorpóreo e lesões de reperfusão após o térmi­
no da CEC (21. 
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Ocontato do sangue com superfícies não bio· 
lógicas do circuito extracorpóreo durante a CEC 
desencadeia a ati~ação do sistema complemento, 
de fatores da coagulação, afibrinólise, a cascala de 
calicrelnaeos neutrófilos, com liberação de enzimas 
prote-ofllicas e produção de radicais livres de O2 12,Jl, 

O estrmulo destes fatores produx uma resposta 
inflamatóriasistêmica referidacomo · Sindrome Pós· 
perlusão",Ocorreativação leucositárlaeasrespos­
tas humoral e celular sistêmicas se manifestam, 
compreserlçade leucocitose, aumento da permeabi­
lidadecapilar. acúmulode líquido intersticial e disfun­
ção de órgãOli,ocasiooados por lesão er1dolelial (2"'), 

Clinicamente, a slndrome inflamatória pós­
perlusão se caracte.iza pelap.esença de lebre, 
taquicardia, hipotensão arterial,coagulopatia, libe· 
ração de radicais livres de oxigênio e disfunções 
orgãnicas no pós-operatório 15,61, 

A ati~aç;)o do sistema plasmático e celular 
sangOrneo levando à reação inflamatória sistêmica 
se assemelha ii ativaçãopo.endotoxinas, verilicada 
nas sepses gram-negativas (7). Recentes estudos 
mostraram que as endotoxinas podem estar pre· 
sentes durante a CEC (UI, 

As endoloxinas são lipopolissacárides deriva­
dos das paredes das bactérias gram-negativas em 
degradação, Seus efeitos biológicos incluem a ati. 
vação do sistema complemento, da cascata da 
coagulaçêoou de ambos, sendo um caminho alter· 
nati~o para a liberação de radicais livres, em res· 
posta ii ativação de neutrófilos e aumento da 
adesividade das células endoteliais (10), 

Durante a CEC pode ocorrer vasoconstrição 
esplâcnica, com isquemia da mucosa intestinal e, 
como consequência, liberação de endotoxinas na 
correntesangüínea, com diminuição de sua elimina­
ção após a CEC, devido ii disfunção do sistema 
reliculoorldolelial (8,10,11). 

Um quadro atípico de síndrome pós perlusão 
que guarda estleita relação clinica e hemodinâmica 
com a sepse foi descrito nos últimos anos e deno· 
minado Slndrome Vasoplégica (12,. Apresenta resis. 
tência vascular sistémica dlminulda, com débito 
cardíaco alto, pressões de enchimento ventricu lar 
baixas,hlpotensãoetaquicardia, 

Recentes estudos revelam qUll, em resposta às 
endotoxinas, pode ocorrer liberação de citocinas 
durante e após a GEC (13, 141, As citocinas são 
pOlipeptldeos endógenos produzidos por uma ~ari· 
edade de células, Elas são mensageiras interce· 
lulares eatuam como um dos principais mediadores 
das lesões ~asculares e também das dislunções 
orgânicas verificadas na sepse e após a circulação 
extracorpórea (10,15), 

Avanços nas técnicas imunológicas têm permi· 
iido medir os componentes plasmáticos e inlrace· 
lularesdestas respostas no pré,trans e p6s·opela­
tório, Islo inclui principalmente a ati~ação do com­
plemllnto e a sintese de vá/ ias citocinas, inCluindO 
ofatordenecrosetumoral{TNFtl)easinterleucinas, 
que servem como marcadores da intensidade do 
processo inflamatório produzido durante a circula­
çãoextracorpólea (10,15), 

O TNFn é liDerado em resposta As endotoxinas 
eprodutosbacte.ianosgram-negativos,sendocon­
siderado o principal mediador envolvido na 
lisiopatologiadasepseproduzidaporbaclériasgram· 
negativas (16-181, Estacitocina,liberadapelosmonÓ· 
citos e macrófagos ativados, é um dos principais 
latores envOlvidos na fisiopatologia da febre,OTNFn 
induz febre , taquicardia e hipotensãa arterial (14,191, 

A caque~ina ou TNFn inclui-se no grupo das 
citacinas que são gllcoproteinas, não imuno­
globulinas, liberadas por cé lulas vivas do hospedei· 
ro e que agem não enzimaticamente, regulandO 
diversas IUrlÇões celulares (20), 

A produção do TNFn é feita principalmente pelos 
macrólagos, Entretanto, outras células produxem 
TNF .. , como os linfócitos T, mastócitos, células 
natural "kille'-, Células endoteliais, "mast cells" cé­
lulas de langerhans,astrócitos, células do músculo 
liso e células de Kupfler fetal humana (17 ,21.24), 

Vários estímulos, como as endotoxinas, parli­
culasvirais, fungos e porção C5a do complemenlo, 
são capazes de provocar a produção de TNF .. 
pelos macrófagos, entre estes o lPS é o mais 
patente (25,26), 

Após a indução palo lPS,oTNFné repidamente 
sinte1izado, ocorrendo elevação do n(~el plasmático 
após 20 minutos, com pico entre 60 min e90min, 
não sendo mais detectável após 4 horas (I ~l , A 
meia·vidaé curta, dlt6 a 9 mirlutos, e a produção 
de TNF .. em resposta ao estimulo com lPS parece 
ser limitada, Os macrólagos ativados sio capazes 
de produzir grandes quantidades de protefna por 
brevesperlodos de tempo, e pequenas quantidades 
cronicamente (27), 

São conhecidos dois receptores específicos para 
o TNF", sendo um da 55KDa (TNF-Rl) responsável 
por grande parte da alividade biológica do TNFec 128) 
e outro de 75KOa (TNF·R2), com função ainda não 
esclarecida, 

Os re<:eptores para o TNFn estão distribuldos 
em muitas células como hepáticas, renais, pele e 
traIo gastrintestinal. Eles variam de 200 a 5000 
moléculas/célula, e são responsáveis pela rápida eli· 
minaçãodestamOIé<:uladacorrentesangurnea(~31 ), 

Inicialmente, as mensuraç5esdoTNFn nosllui· 
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dos orgânicos toram realizadas alravés de ensaios 
decilotoxicldade, pela sua atividade litica sobre 
linhagens de células de l ibrosarcoma da camundon­
gO(Células L929) (32), 

Posteriormente, com as limilações daste proce­
dimento,ecitocine passou aser dosada através da 
marcação com elementos radioativos do anticorpo 
especifico anti-TNFn (radio imunoenseio) (33), 

Atualmente, vem sendo utilizado amplamente, 
pela sua sensibilidade e facilidade de execução, o 
imunoensaio com enzima ligada ou ELISA, através 
daligaçãodeenzimasaoanticorpoarlti_TNF .. (33,34I, 

As múltiplas atividades biológicas do TNF .. 
determinaram um crescente interesse na evaliação 
do comportamento dessa citocina, em diversas si­
tuações 133,~), 

RUS et aI. (35), em 1991, estudando cadáveres 
portadores de doença aterosclerótica, verificaram a 
presença de TNFo; nas paredes das grandes arté­
rias e conClulram que o TNFo; em parede arterial 
ateroscJeróticahumanapoderiaserativadoeenvol­
vido nos eventos inflamatórios associados com ate-

VAOOI el aI. (361 (1994) realizaram estudo para 
irwestigar a produção de citocinas por leucócitos 
mononucleares de pacientes com doença cardlaca 
Isquémica, A secreção aumentada de citocina na 
doença cardíaca Isquêmica pode ter papel na ge­
ração de radicais livres de o~igénio, lesão endotelial, 
dep6sitoe alivação de elementos celulares na parede 
dos vasos e possivelmente na progressão da ateros­
clerose 

Recentes estudos (2,13,14.l71 têm demonstrado a 
libereção decilocinas, incluindo o TNFn como fato­
res que contribuem para o aparecimento da slndrome 
de resposta inflamatória s istémica, verificada após 
cirurgias cardíacas, com o uso de ci rculação e~tra­
corpórea 15.7, 101_ 

O objelivo deste trabalho é estudar a liberação 
do TNFn e avaliar seus efeitos em pacientes por­
tadores de aterosclerose cororlária, submetidos a 
cirurgia de revascularização do miocárdio, com e 
sem utiliução de circulação extracorpórea 

CAsufSTlCA E MéTOOOS 

No período compreendido enl re janeiro e junho 
de 1995,20 paciantes foram salacionadospara aste 
eSludo, portadoras de insuficiência coronária. sub-

metidos de maneira consecutiva a cirurgia de revas­
cularização do miocárdio. 

Todos os pacienles loram operados pala equipe 
ci rúrgica da Oisciplina de Cirurgia Cardiovascular da 
Universidade Federal de São Paulo-Escola Paulista 
de Medicina. no Hospital São Paulo, 

Os pacientes foram divididos em dois grupos: 

Grupo I · 10 pacientes operados com uso de 
circulação e~lracorp6rea 

Grupo II - 10 pacienles operados sem auxílio 
da ci rculação extracorpórea. 

Os pacienles portadores de diabetes mellitus 
Insulino-dependentes, de doença pulmonarObstrutilla 
crónica (OPOC), que faziam uso de cortlcóldes 01.1 

antiinflamatóriosnãohormonais, eosquejáhaviam 
sido submetidos a c irurgia cardraca prévia, foram 
excluídos deste estudo, 

Até<:nica anestésica empregada seguiu a rotina 
do Serviço, com indução através de diazapam (SO 
mg-Ev),fentanil{50 mcgfkg),hipnomidate (O,4mcgl 
kg) e curarização com pancurOnio (O,1 mg/kg), A 
anestesia loi mantida com infusão de fen tanll, 
diazepan e inalação de isoflurano, Todos os pacien­
tes foram ventilados com oxigênio a 100%, 

A abordagem cirúrgica em lodos os pacientes 
foi através de toracolomia mediana Iransesternal. 

Nos pacientes do Grupo I, a circulação exira­
corpórea loi inslalada com canulação de aonaas· 
cendenle e drenagem venosa através de cava úni­
ca, após heparinização Sistémica com 4 mglkg, 
repelida de acordo com o TCA (tempo de coagula­
ção ati~ado). com o objetivo de mantê-lo acima da 
450 segundos, 

Em lodos os casos foi usado oxigenador de 
membrana (OXIM 11-34, MACCHI) acompanhado de 
reservatório de cardiOlomia e filtro de linha arterial, 
ecomtubosdaslinhasarterialevenosaconleccio­
nados em PVC (cloreto de polivinila), O circuilo 
exlracorpóreo loi lavado previamente com solução 
de Ainger Lactato, desprezada antes da colocação 
doperfusalo, 

A composição do perfusato dependeu das con­
dições p révias do paciente, e a hemodiluição total 
101 empregada, sempre que posslvel, com volume 
de 1500 mi de solução da Ringer Laclato, AcréSCi­
mo de sangue, quando necessário, toi feito no 
sentido de manter o hematócrito entre 26% a 30%, 

Como método de proteção miocárdica foi utili­
zada ca ' dioplegia sangQlnaa hipotérmica ante­
rÓ9'ada intermitente (a cada 15 minulOS),assoclada 
a hipotermia sis t6mica moderada (29"C), 

NoS pacientes operados sem circulação exlra-
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corpórea (Grupo II), foi seguida a técnica do Ser. 
viço (MI), com heparinização sistêmica (2 mg/kg) e 
uso de Verapamil EV com o objetivo de diminUir a 
trequência cardlaca. Após a dissecção da artéria 
coronária, esta foi garroteada proximal e distalmente, 
seguida de sua abertura e realização da anastomose 
distal. Posteriormente. dependendO do enxerto. loi 
realizado pinçemenlO lateral da aorta ascendente. 
pera leitura da anastomose proximal 

A neutralização da heparina realizada nos dois 
grupos foi feita com Infusão venosa lenta de sul­
tatodeprotamina (I:l),diluldaemsoroglicosado 
a 5%. 

Antibioticoterapia prolilética loi realizada em 
todos os pacientes, seguindo normas da Comissão 
de Controle de Infecçlio Hospitalar, do Hospital São 
Paulo, com administraçlio de 2g de cetazolina EV, 
uma hora antes da operaçlio e, em seguida, 19 EV 
8/8 horas, até o 3~ dia de pós-operatório 

Terminada a operaçlio, os pacientes em normo­
temia foram conduzidos:lo Unidade de pós·operató­
rio de CirurgiaCardfaca, com intubaçãoorotraqueal, 
sendo ventilados através de respiradores VOlumé­
tricos. com Fi02 necesséria para manter a Pa02 
acima 100 mmHg. 

A reposição de volume foi feita através de 
soluções cristalóides acrescidas de ele tróli tos, e 
colóides, senecessério, no sentido de manter bons 
parâmetros hemodinâmicos, equilibrio hidroelel ro­
litico e âcido-bihico. A taxa de hemoglobina foi 
corrigida sempre quando esteve abaixo de 9mgldl, 
com feposiçlio de concentrado de glóbulos. Foram 
prescritos, concomitantemente, nitratos e analgési­
cos e manutenção de antibioticoterapia prolilática. 
Drogas vasoativas e inotrópicas loram usadas se 
necessério. Nlio foram prescritos anliagregantes 
plaquetários ou qualquer tipo de anliinflamatório. 

Durante a permanênCia dos pacientes na Uni­
dade de Pós-Operatório (48 horas), foram moni· 
torizados: presslio arterial média, frequência cardí­
aca e temperatura axilar. de hora em hora alé a 
exlubaç!oo,olraqueal e,emseguida. de 212 horas. 
Após o regist ro deslas parAmelros. os valores médios 
loram calculados para cada pacienle. FOi lambém 
registrado ° volume lotai de sangramento pós-ope­
rató,io at6 a retiradadosdrenos,eotempo total de 
intubaçãoorotraqueal. 

Os parAmetros laboratoriais analisados nos dois 
grupos foram: contagem de leucócitos. velOCidade 
de hemossedimentaçlio (VHS), e dosagem do lator 
de necrose tumoral alfa (TNFa). através do ensaio 
imunoenzimático (ELISA) 

Foram colhidas amostras sanguíneas seriadas 
para oosagem destes parâmetlos, da artéria radial, 

e da linha arterial da CEC durante a penudo, em 
dOis lubos de enSllio {5ml em cada),sendo um tubo 
enviado prontamente ao laboratório para dosagem 
dos leucócitos e do VHS. No oulro lubo. após 
centrifugação com 5 RPM a 7000 RPM. durante 10 
minutos, foi separado o plasma, dividido em allquolas 
de aproximadamente 0.5 mi e estocado emconge­
lador (-70' C) até a realizaçAo do teste para dosa­
gem do TNF" 

° tempo de coleta das amostras loi o seguinte: 

Grupo I • Cirurgl •• com CEC 

Amostra 1 - No IniCiO da cirurgia (pré heparini· 
zação e pré CECI 

Amostra 2 - No inIcio da CEC, lO minutos após 
o pinçamento aórtico 

Após despinçemento aórtico e pro-

- No final da operação 

Amostra 6 - 24 horas de P.O. 

Grupo II • Cirurgia. sem CEC 

Amostra 1 -Nolnlciodaoperaç!0{pr6heparina) 

Amostra 2 - lO minutos após o garroteamento 
da coronária 

Amostra3-Apósdesgarroteamentodacoronária 
e protamina 

NO tinal da operação 

12 horas de P.O. 

MÉTODO ESTATlsTICO 

Para anál ise dos resulladosforam aplicados os 
teslesde Mann-Whitney, a Análise de VariAnciapor 
postos de Friedman, Teste de Comparações Múlti­
plas e Teste ExalO de Fisher. 

Em lodos os testes fixou-se em 0,05% ou 5% 
(" "'0,05) o nivelde rejeição da hipótese de nulida· 
do. 

RESULTADOS 

A anâlise dos grupos quanto ao sexo mostrou, 
no Grupo I, 6 pacientes do sexo masculino (60%) 
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e 4 do sexo feminino (40"1Ó). No Grupo II houve 
predomínio do sexo masculino com 7 pacienles 
(70%) e 3 pacienles (30%) do se~o leminino, 

A idade variou nos dois grupos de 44 anos a 74 
anos com módia do 64 anos (±8,2) no Grupo I, e 
média de 63 anos (±9,3) no Grupo II, não havendo, 
portanlo, diferença signilicativa entre os grupos 

o peso variou no Grupolde50a77 kg (média: 
65,3 ± 10,2). e no Grupo II , de 50 ~g a 96 kg 
(média: 9,6 ± 16,2). A allura no Grupo I foi 1,50 a 
1,75m (média: 1,65:t 0,09); no Grupo II variou de 
I,S2m a 1,84m (média: 1,66 ± 0,11) , Para melhor 
análise destas duas variáveis (peso e altura) visan­
do à comparação dos grupos, calculamos o índice 
de massa corpórea (IMC), que se traduz pela divi­
são do peso, pe la altura em metros ao quadrado (PI 
A2). o obtivemos IMe no Grupo I de 23,8; no Grupo 
II , ele foi de 24,3, mostrando que não houve dife­
rença significante, quanto ao IMC, entre os grupos. 

Quanto ao número de enxertos (pontes) ,eali­
zados nos dois grupos, tivemos no Grupo I 1 pa­
c iente que recebeu 2 (10%) enxertos, 7pacienles 
receberam 3 enxertos (70%) e 2 pacientes 4 (20%) 
enxertos. No Grupo II , pacientes operados sem 
circulação eXlracorpórea, livemos 4 pacientes 
re~ascularizados com 1 (40%) enxerto, 2 paCientes 
com 2 (20%) en~ertos e 4 pacientes com 3 (40%) 
enxertos. Re lacionando o número de exertos re8 li­
zadoscom o som CirCUlação extracorpóroa com os 
pacientes operados, encontramos, no Grupo I. mé­
dia de 3,1 en~ertos por paciente e, no Grupo II, 2 
enxertosporpacienle 

o lempo talai de cirurgia variou, no Grupo I, de 
260 min a 360 min, com média de 286,5 ± 34.5 
Neste grupo em que os pacientes foram operados 
com utilização do circulação exlracorpóroa, otompo 
lotai de CEC variou de 85 min a 160 min, com 
média de 109 ± 26,5, e o tempo de anO:.ia loi de 
55 min a 112 min (média: 74 :t: 16). No Grupo II , 
o tempo cirúrgico foi de 135 min a 240 min, com 
media de 195 ± 35,2, ocorrendo diferença significa· 
ti~a quanto ao tempo de cirurgia (com CEC > sem 
CEC) 

Com relação à perda sanguínea no pós-opera· 
tório. ~erificou-se uma diferença signif icativa entre 
os grupos (com CEC > sem CEC). O total de 
sangramento no Grupo I ~ariou de 650 mi a 1050 
mi (média: 820", 120) e no Grupo II fOi de 250 mi 
a 500 mi (média: 360 '" 64) (Gráfico I) 

O lempo tolal de intubação orotraqueal, de­
monstrado na Tabela 5, foi no Grupo I. de 10 a 16 
horas. {média: 13.6", 2,2}, e no Grupo II variou de 
8 a 12 horas (média: 9,3", 1,4). sendo significante 
esta diferença (com CEC > sem CECI (Gráfico 2). 

GRÁFICO 1 
TOTÃL DE SANGRAMENTO PóS·OPERATÓRIO 

GRÁFtC02 
TEMPO DE INTUBAÇAo OROTRAOUEAL 

A análise aos valores médios da pressão arte­
rial em mmHg (PAM), nos dois grupos, revelOU no 
Grupo I uma var iação de 6 mmHIi a 9 mmHg (mé­
dia: 7,4 ± I). e no Grupo II esta vMação ocorreu 
entre 7 e 9 mmHg (média: 6,5 :t: 0,67), havendo 
diferença significali~a entre os grupos (com CEC < 

sem CEC) (Gráfico 3) 

GRÁFICO 3 
PRESSAOARTERIM MÉDIA - VALORES Mt:DIOS 

Com relação à frequência cardíaca observada 
nos dois grupos, segundo seus ~alores médios, 
durante o período de internação dos pacientes na 
unidado de pós-operatório va ri ou no Grupo I, de 
102 bpm a 124 bpm (média: 114,2:t: 6), enquanto 
que no Grupo II, esteve entre 84 bpm a 112 bpm 
(média: 98:t 10), havendo diferença s ignificante 
entre os grupos (com CEC > sem CEC) (Gráfico 4). 
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GRÁFICO 4 
FREOOlNCIA CARDíACA. VALORES Mi!DIOS 

1 j-'l~:'5L-.~ ... _-1 C~"",/...-::····-
! " .... ' " .-

Os valores médios da temperatura. avaliados 
rlos dois grupos. moslraram. roo Grupo I. variação 
entre 36.S"C a 37.8"C (média: 37.17 '" 0.54), e no 
Grupo II, a lemperalllra eSleve enlre 36,2"C e 
37,2"C (média: 36.67:t 0,35), demonstrando que a 
lemperalura foi significantemente mais elevada no 
Grupo I, em relação ao Grupo II (Gráfico 5). 

GRÁFICOS 
TEMPERATURA -c VALORESMi!DIOS 

Analisando a contagem dos leucócilos, obser· 
vamos, após cálculo da média de cada amoslra de 
lodos os pacientes em cada tampo, que houve 
variação signi'icativa enlre as amostras colhidas em 
tempos di'erentes, tanlo no Grupo I como no Gru· 
po lI,com presença de leucocitose nos dois grupos 
O aumenlO do número de leuc6citos loi mais slgni· 
ficalivono Grupo I. com elevação ocorrendoduran· 
te a CEC, elevando·se gradualmente e alingindo 
nlveis máximos com 24 h a 46 h após a operação 
(Gráfico 6). 

A Velocidade de Hemossedimentação (VHS) 
apresenlou nos dois grupos uma d iferença signifi· 
cativa em cada amostra, revelandO um dect(oio 
progressivo após o iolcio da operação e aumel'llo 
gradual, aliogindo valores iguais ou mais elevados 
que o ;oicial, após 46 horas. Esle fenômeno loi 
observado em ambos os grupos. 

GRÁFICOS 
COMPARAÇA'O DA LEUCOCITOSE NOS GRUPOS I E /I 

DE ACORDO COM OS VALORES MEDIOS OE 
LEUCOCITOS EM CADA AMOSTRA 

CONTAGEM DE LEucOCITOS 

~::::: 

=:J ..••• 

Quando realizada a comparação entre os dois 
grupos, os níveis só foram signil icativos nas amos· 
tras2e3,istoé,duranteacirculaçãoextracorpórea 
(com cec < sem CECI. Nas demais amostras não 
houve diferença estalisticamente significante enlre 
os (lois grupos. Ocorreu uma diminuição significa· 
tiva do VHS durante a circulação extracorpórea, 
com aumento gradual nos dois grupos, após a 
operação, atingindonlveis mais alevadosqua o ini· 
cia l. com 48 horas após a cirurgia (Gráfico 7) 

GRÁFIC01 
VARIAÇA'O DO VHS COMPARANDO OS VALORES 
MÉDIOS DE CADA AMOSTRA NOS GRUPOS I E II 

VELOCIDADE DE HEIIO$$EDIIIENTAÇAo 

o fator de nacrose tumoral alfa (TNFa) 'oi 
detectado somentB em paciente do Grupo I. Dos 10 
pacientes operados com circulação Bxtracorpóraa, 
em 6 (60%), a cilocina loi positiva (Tabela 1). 

Os nlveis plasmáticos de TNFa variaram de 
14,3 pg/ml a 155,1 pglml. Nêo houve nenhuma 
detectação na amostra 1, ou seja, pré·CeC. A 
delecção de TNFa loi mais freqOenle na amostra 2 
(66,6%), ou seja, durante a CEC, apósopinçamento 
aórtico. A cilocina também foi detectada após a 
CEC e até 46 horas após a operaçiio (Gráfico 8) 
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TABELAI 
PRESENÇA OU AUSÊNCIA DE TNF· /I PLASMÁTICO, EM 
PACIENTES SUBMETIDOS A REVASCULARIZAÇÃO DO 

MIOCÁRDIO (R.M.), COM E SEM CIRCULAÇÃO 
EXTRACORPÓREA (CEC) 

ComCEC 
SemCEC 

TNF·alfa(ELlSA) 

NloDetectado Total %TNF(+) 

, 
" 

TesteExatc>de Fisher ·p.O,OO54' ou 0,54% 

GRÁFICO 8 
FREOUÊNIA DE D~r::.':s~~~ DE TNF EM CADA 

I : ~! I P~ .... -. . -
Em I paciente, onde o tempo de CEC foi prolonga· 
do, a dotocção do T NFa loi posi tiva em todas as 
amostras (exceto AI) 

O uao de drogas vaaoativaa e inotrópicas po· 
sitivas(dopamina,dObutaminaou noradrenalina)loi 
necessário nos casos de instabilidade hemodinàmica, 
sendo utilizadas na sala de operaç5es ou na unida' 
de de pós·operatório, Dos pacientes operados com 
circulaçãoextracorpórea, 8 (80%) fizeram uso, Por 
oulro lado, nos doentes operados sem CEC somen· 
te I (10%) necessitou do uso de dopamina. Esta 
diterença l oi basicamente entre os dois grupos 
(Tabela 2). 

TABELA 2 
USO DE DROGAS VASOATIVAS EM PACIENTES 

SUBMETIDOS A REVASCULARIZAÇÃO DO MIOCÁRDIO 
(R.M.), COM E SEM CIRCULAÇÃO EXTRA CORPÓREA 

(CECi 

Drogasvssoatlvas 

% Usodrogas 

" " 
TnteExalod, Fisher·p_O,0027'ouO,27% 

COMENTÁRIOS 

A síndrome da respos'a inllamatória sistêmica 
(SRIS) é descri'a na li'eratura como resposta á cir· 
culação oxtracorpórea. Como fatores causa is sio 
citados otraumacirúrgico,ocontato do sangue com 
ocicuitoe.tracorpóreoeaslesõesderepertusão, 
principalmente em território pulmonar II cardíaco, 
após a ret irada da CEC (3,4.7,10). 

Os avanços no campo imunológico têm possi· 
bilitado a detecção de inúmeros latores responsá· 
veis pela reação humoral e celular que levam ao 
aparecimento destasfndrome. Estes incluem a ati· 
vação do s istema complemento, da coagulação, 
l ibrinólise, da cascata dascalicrelnas, presença de 
endoto.inas circulantes. ativação de polimortonu· 
cleares com posterior degradação, causando libera· 
çãode enzimasproleolíticas, produção de radicais 
livres e a slntese de várias citocinas pelOS leucócitos 
polimortonucleares ativados 11,6.10). 

Os pacienles submetidos a cirurgia cardíaca 
com circulação edracorpórea apresentam graus 
variados da SR IS. que também recebe a denomina· 
ção de síndrome pós·perfusão, com presença de 
leucocitose, aumento da permeabi lidade vascular 
levando ao acúmulo de líqüido intersticial e iii pre· 
sença de disfunção orgânica (1.~,B.l0). 

A ativação do sistema plasmético e celular 
verificada nesta reação inllamatória é semelhante 
àquelaen.contradanasepseocasionadaporbacté· 
rias gram negativas. Sua forma mais pronun.ciada 
consiste de disfunçàopulmonar, renal einstabilida· 
de hemodinãmica no pós·operatório, com períodos 
de hipotensâo arterial até ao aparecimento de cho· 
que, com presença de vasodilatação acentuada, 
necessitando de altas doses de drogasvasoati· 
'Ias (14). Este quadro toi denominado de slndrome 
vasoplégicae é hoje, em nosso meio, a mais temi· 
velcomplicaçàopós·operatÓriadacirurgiacardlaca 
com CEC. com monalidade em tomo de 25% (12). 

A atlvação do Sitema complemento com produ· 
ção de analilato.inas (Cla e C5a), após o contato 
do sangue com a superllcie arti l icial (não endote· 
lizada) do circu ito e.tracorpóreo, é considerada como 
um dos principais latores envolvidos na reação in· 
lIamatória (3 .4). Níveis de C3a aumentam rapida· 
mente no inicio e diminuom no fina l da CEC, mano 
tendo relação direta com o tempo de CEC,retornan· 
do aos valores pré CEC, com 48 horas. Disfunção 
cardíaca e pulmonar, lalência renal e tendência ao 
sangramento têm sidO relacionadas com os nlveis 
de C3a até 3 horas após a perfusão 13,10). A ativa· 
çãodocomplemento, isoladamente, não é sulicien· 
te para produzir lesões pulmonares, mas pequenos 
níveis de C5a podem induzir a agregação e margi· 
nação de neutróf ilos no território pulmonar. 
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Recentes estudos demonstraram a presença 
deendotoxinas duranle a circulação extracorpó­
rea 18,Q,3Q,40l . Esta pooeria ser causada porinlu­
são venosa de substAncias não estéreis, por ut ili­
zaçAode materiais contaminados do circuito extra­
corpóreo ou instrumental cirúrgico, oupelaativação 
do sisteme complemento em lunção do comato do 
sangue com superfícies não biológicas do circuito 
oxtracorp6reo (7 .• ' ). 

A presença de endoto~inas na CEC é também 
relalada como decorrente da isquemia da mucosa 
intestinal,relacion .. dacomaduraçãodopinçamento 
aól1iCooudaprópnaduraçãodacirculaçãoextracor­
pórea, onde ocorreria uma e~posição dos órgãos a 
um período mais prolongado de lIuxo não pulsátil da 
CEC, determinando. princip .. lmente, uma vasocons­
tncção e conseqüente isquemia de órgãos do ter­
rit6rioesplàncnico. Esta endotoxinemia seria devida 
àtranslocação de bactérias gram negativas do intes­
lino. ocasionada por uma oossrvel quebra de barreira 
da mucosa intestinal, que em condições normais 
impede a passagem de componentes tóxicos da luz 
intestinel para acorrente sangüínea (7-9,42) 

Durante os últimos anos,consideráveisprogres­
sos têm sido observados no sentido de melhor 
compreensão dos mecanismos envolvidos nas rea­
çãesinduzidas pelas endotoxinas 

O reconhecimento de que células do sistema 
reticuloendotelial medeiam a atividade tóxica de 
endotoxinas. colocou os macrólagos em loco de 
interesse. Evidências diretas de um papel importan 
te cios macrólagos no desenvolvimento do choque 
endotóxico têm sido demonstradas através do tra· 
balhos e~perimentais 1~3) 

Atualmente, está evidente que as atividades 
biológicas das endotoxinas não são diretamente 
devidas somente aos efeitos do LPS. Esses eleitos 
são causados indiretamente pela ação de mediado­
res endógenos produzidos poração deendotoxinas 
(LPS). em locais especificos do organismo 130,431. 

Várias citocinas têm sido relatadas como par· 
ticipantes na mediação das reações causadas pelas 
endoto~inas. São produ>:idas por dilerentes tipos de 
células e tuncionam como mensageiros e mediadO' 
res de lesões teciduais 144). Uma das mais impor. 
tantes é o lator de necrose tumoral alfa (TNFa), 
uma citocina produzida pelos macrólagos (30). 

O TNF(J. foi doscoberto por CARSWELL et aI. 
(451, em 1975, e assim denominado por causar a 
necrose de alguns tumores. Originalmente o TNF "­
foi detectado em amostras de camundongos que 
haviam sido inoculados com o 8acWus Ca/me/re 
Guérin (eCG) ou Propioniobac/erium Acnes, subse­
quentemente tratados com LPS 

Hoje o TNF" é reconhecido como um importan­
te mediador da atividade letal das endotoxinas. Sua 
toxidade direta loi reconhecida inicialmente por 
8EUTLER et aI. (30,461, em 1985, que redescobrirem 
oTNFucomo uma substãncia idêntica àcaquexina, 
um madiador sérico implicado nas síndromes 
consun1tVas, presente nas doenças parasitárias e 
nas neoplastias. É d ist inguido do TNF~ que é uma 
linlotoxina, por sua diferença estrutural da cadela 
pohpeptídlca e iamoém por seus efeitos. 

O TNFo: li um dos primeiros mediadores produ­
zidos em resposta ao LPS, sendo sintetizado a li­
berado pelos macrófagos ativados por endotoxinas 
É produzido também pela ativação de monócitos 
linfóticitos e Células de Kupfler. Dentre os fatores 
que causam um aumento na srntese de TNFu inclu­
rmos a Iração C5a do complemanto, a interleucina 
1 e tamt>ém as enaotoxinas (10.47) 

Após o estimulO com LPS. em trabalhos expe­
rimentais (30) e também em humanos (t&) o TNF", se 
torna datectável no plasma em aproximadamente 
30 minutos, com níveis máximos alcançados entre 
60 min a 90 min, caindo progressivamente e se 
tornandoindetectávelapós3a4h. 

A fisiopatologia do choque séptico (endot6xico) 
revelaqua,noscasosondeocorreagresslioendo· 
telial,lesõesporisquemia,asendotoxinasliberadas 
por bactérias gram negativas levariam a uma sín, 
drome dereação inflamatória sistêmica com propor­
çõas variáveis, desde a simples presença de febre 
acompanhada de leucocitose, até o aparecimento 
de choque 

Já na síndrome inllamatória pós·perfudo, ha­
veria a ativação do sistoma complemento após o 
contalo do sangue com o circuilO extracorpóreoou 
poração de endotoxinas, com conseqüente libara­
ção de citocinas, dentre elas o TNFu, durante ou 
após a CEC, induzindo sérios danos para o orga, 
nismo (7,'0) 

A instabilidade hemodinàmica verilicadaapása 
CEC com presença de hipotensão arterial ou ocor­
rência da síndrome vasoplég ica, semelhame 110 
choque séptico, seria induzida pala ativaçãodo 
complemento e produção de anafilatoxinas (C3a e 
C5a) ou por ação de endotoxinas, que estimulariam 
os polimormonucleares o estes liberariam citocinas, 
as quais soriam responsávais pela hiporeatividade 
vascular e vasodilatação acentuada, disfunção 
miocárdicae pulmonar, culminando com falência de 
múltip los órgãos e sistemas (7.10) 

Asignilicância dedelecção decitocinas, duran­
te e após a CEC, está relacionada com o grau de 
lesãotecidual, pois elasluncionariam como marca· 
dores da intensidada da reação inllamat6ria. Étam· 
bém descrito haver um sinergismo entre os latores 
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presentes nesta reação_ com açentuação da res­
posta inflamatória (1_"")_ 

HENNEIN el ai (4g) demonstraram a relação entre 
os níveís sérícos de TNF"" Il-6 e Il-a, com altera­
ção da função ventricular esquerda e isquemia 
miocárdica, sugerindo que estas citocinas possam 
ser as causadoras de depressão miocárdica no pós­
operatório de pacientes operados com CEC_ 

A liberação de TNFo: resulta no aparecimento 
de vários efeitos, como febre, leucocitose, hipotensão 
arterial, maior necessidade de drogas vasoativas e 
atterações da barreira endotelial ocasionada pela 
degradação de neutrófilos, resultando no aumento 
de liquido intersticial_levando a alterações da coa­
gulaçãoa compromatimenlo principalmanta dafun­
ção cardíaca e pulmonar 17_10,14). 

É descrito na literatura a presença de TNF '" em 
pacientes portadores de aterosclerose (3~,36). Este 
astudo é inédito em comparar a liberação de TNFOl 
em paciantes portadoras da aterosclerosa coroná­
ria, submetidos à cirurgia de revascularização do 
miOCárdiO, com e sem circulação exlracorpórea 

A análise dos dois grupos estudados, em rela­
çãoao sexo, revelou predomlnio do sexo masculino 
com 60% no Grupo I. e 70% no Grupo II. Com 
relação as variáveis idade, peso e altura, não houve 
diferança significativa antre os dois grupos (p<O,05). 
mostrando serem os dois grupos homogêneos. 

O TNF" foi detectado em 6 (60%) pacientes 
que foram revascularizad06 com auxíliO da circula­
ção extracorpórea. Os nlveis plasmáticos de TNF" 
oscilaram entre 14.3pglml e 155,7pg/ml. Nâohouva 
detecção na amostra 1. ou seja. antes do início da 
circulação extracorpórea. A delecção de TNFll foi a 
mais frequente na amostra 2 (66,6%), durante a 
circulação extracorpórea, após o pinçamento aórtico, 
~lItoestetambém relatlldoemoutrosestudosl1.37.50J. 

Houve detecção transitória de TNFo. apósaCEC no 
linal da cirurgia e também com 12.24 e 48 horas 
após a cirurgia. Em 1 paciente houve detecçlio da 
citocina em todas as amostras {exceto AI}, fato 
este relacionado com tempo de CEC mais prolon­
gada (160 minutos), denotando a ocorrência de 
reação intlamatória mais acentuada neste paciente 

Nos pacientes operados sem CEC nlio ocorreu 
deteçção da citocina. sugerindo que a presença de 
aterosclerose. como demonstrado em outros eslu· 
dos (J5 ,36). não é suficiente para causar a liberação 
de TNFa IS,~6) 

Os pacientes de Grupo I, operados com auxilio 
da circulação extracorpórea apresentaram diferen­
ças significativas (p<O,05) com relação a pressão 
arterial, freqüéncia cardíaca, temperatura e tam­
bém quanto ao uso de drogasvasoativas. Estatato 

pode estar relacionado com a reação inflamatória 
pós-perfusão, induzida pela circulação extracorpórea. 

Os nlveis da pressão allerial média foram mais 
baixos neste grupo de doentes, quando compara­
dos com os pacientes do Grupo II, havendo com 
isso maior necessidade do uso de drogasvasoativas 
nestes doentes. com a finalidade de melhorar os 
parâmetros hemodinâmicos. A freqaência cardíaca 
e a temperatura também apresentaram níveis mais 
elevados, em comparação com os pacientes opera­
dos sem circulação extracorpórea, denotandotam­
bém a ação inflamatória. 

Com relação a contagem de leucócitos, oS dois 
grupos evoluíram com leucocitose. Houve uma queda 
não significaliva do númerO(le leuc6citos no iniCiO 
da operação, que pode ter como causa a hemodi­
luição, e um aumento gradual dos leucócitos que se 
tornousignificante(p<O,OS),concomitantementecom 
a circulação ext'acorpórea. atingindo nlveis máxi_ 
mos com 24 h a 48 h ap6s a operação. Esta leuco­
citose de origem inflamatória, que se tornou signi­
ficativa após a libllração do pinçamento aórtico, pode 
ser devida aos produtos liberados por neutrófilos 
polimorionucleares que foram ativadosnopulmãoe 
coração durante a parada circulatória. Além disso, 
o reaquecimento sanguíneo poderia estimular os 
çomponentes plasmáticos a reagirem com a super­
fície não biológica do circuito extracorpóreo,contri­
buindo tambóm para a leucocitose (14). 

O total de sangramento pelos drenos no perío­
do de pós-operatório fOI mais significativo {p<O.05} 
nos pacientes operados com circulação extra­
corpó,ea.Estefatopodeserdecorren\edocontato 
do sangue com superficies não biológicas do circui­
to extracorpóreo, ativando o sistema complemento, 
com produção de anafilatoxinas, prinCipalmente a 
fração C3a, predispondo maior sangramento p6s­
operatório 14). O contato do sangue com essa su­
perflciepodetambémalivarofatorXlI,dandoinício 
ii via inlrínseça da coagulaç!!io. O fator Xlla pode 
ativaracascaladecalicreínaseesta.ativaoa.pro­
duzbradicinina,causandoavasodilataçãoeau­
mento da permeabilidade vascular. A fibrinólise é 
estimulada durante a CEC e os produtos gerados 
pela degradação do fibrinogênio podem prejudicar 
a formação de fribrina, a função plaquetáriae cau­
sar lesãoendotelial. A combinação destes efeitos p0-

dem levar à lesão capilar. com alterações da hemos­
tasia, determinando maior perda sanguínea (e.10) 

O tempo de intubação orotraqueal loi mais 
prolongado nos pacientes do Grupo I. sendo esta 
diferença significativa (p<0.05). quando comparada 
com os pacientes do Grupo II. OS marcadores 
sistêmicos de resposta inf lamatória podem não 
refletir adequadamente eventos intrapulmonares 
após a CEC. O período de reperlusão pulmonar é 
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critico, ocorrendo )iberaçlo de enzimes e radicais 
livres pelos neutrólilos em degradação, que foram 
ativadosdurante a parada circultória em nivel pul­
monar (10)_ Tem sido oomonstrada a presença 00 
TNFo:. e Il -! em pacientes com grave comprometi­
mento da função pulmonar, mas os níveis destas 
citoclnas intra-alveolares ainda nlio loram invastiga­
dos após a CEC 110. 51 1. 

A velocidade de hemossedimentação apresen­
tou uma queda nos dois grupos no inicio da ope­
raçlio . Duranteacirculaçãoextracorpórea estaqueda 
foi significanta (p<O,05) nos pacientes do Grupo I. 
Após a cirurgia, os dois grupos apresentaram au­
mento progressivo do VHS, atingindo niveis mais 
elevados que o inicial com 24 h a 48 h após a 
cirurgia. sem signilicado estatistico, retornando aos 
nlvels do perlodo pré-operatório em torno do 7~dia 
de pós-operatório . 

o reconhecimento de que as citocinas agem 
como mediadores da intensidade da reação infla­
matória. induzida pela circulação edracorpórea, fez 
com que vários auloras invesligassam formas para 
alenuar a, mesmo, suprimir estes eleitos. 

MAAKEWITZ et ai. (~ I demonslraram que o uso 
de indometacina e timopentina podem suprimir a 
liberação de clloclnas após a CEC_ OulfOS Investi­
gadores preconizaram a descontaminação seletiva 
do tracto gastrinteslinal com o objet ivo de reduzira 
endotoxinemia durante e após a CEC, com a resul­
lante diminuiçlo da produção de cilocinas, ativação 
do complemento e subsequente dimin ... içãoda res­
posla inflamatória (O~I . 

O uso de corticos teroides também lem sido 
demonslrado ser e1icaz (10.01,53.50) visando diminuir 
os eteitos si témicos induzidos pela liberação de 
CitOCinasdu.ante e após aCEC. Apentoxifilina lem 
sido preconizada por alguns autores (5e.SS),napre_ 
vençãoelnibiçãodasaçõesdascitocinas_ 

O emprego de hemofillros durante a CEC foi 

relalado na literalu.a. com o objativo da reli ' a' as 
cilocinas da ci.culação, visandO a diminuição da 
resposta intlamatória após a CEC (55,511) 

Oulrosaulores (e,57) , com a finalidade de redu­
ziraativaçlodoscomponenlessangulneosalravés 
do conlato do sangue com superflcies não biol6gi­
cas do circuito extracorpóreo. demonstraram que a 
utilização de circuiloS .evestidos com hepa.ina re­
sulta na diminuição da ativação de mediadores res­
ponsáveis pela reação inflamatória sistémica. 

Avanços nessa área serlio obtidos através de 
eSludos prospectivos que permitam conhecer com 
maio, p'Ofundidade a Interação entre os mediado­
resdas raspostas humoral ecalular. induzidas pela 
c irculação exlraco.pó.ea, possib ilitando também 
intervenções mais eficazes, no sentido de inibir os 
efeitos deletérios e reduzir a morbidade de pacien­
tes submetidos /I cirurgia cardíaca com o uso de 
ci.culaçlio edraco.pó.ea. Ab.e também a pe.spec­
tivade pesquisa de inibidores eficazes que possam 
contribuir para minorar os efeitossis têmicos do uso 
dacirculaçãoextracorp6rea 

CONCLUSÕES 

1) A cl reulaçAo exl raeorpórea lnduz a tlberaçl o 
do falor de necrose tumore l alia (TNFa), e 
pred ispõe e altereções hemodlnl mlea •• oro 
gAn lcas que podem s.r del."rlas pera os 
pac ientes_ 

2) Como o TNFa ti capaz de Induzir all . .. çõas 
hemodinAmlcas e orgAnicas, . ugerimos que 
o mesmo desempenha Importanta papal na 
fi si patogen ia das alle raçõ •• ob .. r vada. 
neste estudo. 

3} O bloq ue io da atl vaç io e produçi o de 
c llocl naa pode contribuir par. mlnlm lzer 
essas alte rações. 
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ABSTRACT: Syslemic Inflammatory respanse synd,ome iOOucad by card iopulmonary bypass (CPB) Is 
,esponsiblelor orllan dyslunctOOM obsarvad ln somo palianls. Tha tumor nacrosis lactor-alpha (TNF-"l has 
be-en impliçallld in many Clinio;al fTIIInilesl!llions IoIlowingcardjac opllralions witl' CPB, mainly ln thII vasoplagic 
syndrQme. The purpose 01 thl, sludywas lo Vllrifylhll TNF-a ,"II85ellnd lia posaibla allacts ln palillnts wilh 
coronaryalharosclerosisunda,goingcoronaryanarysurgarywithaOOwilhoolCPB. TWllntypalien\s werll 
sludied, 1 Owilh CPB(Group I)and 1 O wilhoul CPB(G,oup II). 511ria l blood sample, ware obl!llned dunng and 
unliI4Bhoursallersurgarylnorderlomeasurecir<:uIaUngTNF""prllsonca(uslnganzyme·linkedlrrmunoaorbllnt 
assay·ELlSA), IlIukocyte coun! aOO erylhrocytes sadlmentation rala. Hemodynamic paramelers as blood 
p'essuraandcardiacrale,bodylemperatu,a.orotraehaaltubinglime,poSloparalivebleadingandinotropic 
d,ugs requirements were also comparado Stahtical significance was .. ""umad whlln lhe p valulI was I"u 
Ihan 0.05. SlIrum lavllls ofTNF." (Iimil delaclion of lha assay _ 10 pglmL) were detacled ln 6 pa~enls Irom 
Gr"up I (60%). Thls CYloklne was detected ln Grol,lp II. Thll TNF·" peakad soon allarlhll CP8 slllnlng eOO 
rllmainllddetuctabla48hoursposl"pera~vllly.ThllpatientsofGr"upl h9dhypoten,ionin,"laliontoG,oup 

1I (7.4o:t.ovs8.5~0.67).Theyals.orllquiredmorelnolropicdrul/s(8vsl}.Mdahl\lhercardiacrala(I14.2 

~ 8.0 vS 98 * 10 bpm). hypanharmia (37 .17 * 0.54 vS 36.67 * 0.350(:), mo,e poslopara~ve bleedinl/ (820 * 120 
mL va360 * 84 mL), alongar orolracheal tubinl/lime (13.6 * 2.2 vs 9.3 * 1.4 horas) and amor .. pronounced 
leucocytos.is. We concludad Ihat CPB induces lhe TNF " relellSa and I""ds hemodynamic aOO organic 
allerallonslhalcanbedalaleriouslopatianls.ltmayplayaroleonlhe palhophysiology01 lha alljl,abon$ 
obSllrv"dinlttisstudyaoothe inhibiliOflof\llIlTNFocouldconl,ibutelomInimiza Ihllse ellecls 

DESCRIPTORS:Tumor necroslsfacl0',btood,cyloklne.Myocardlal, evascula,lzallon.Ex"acorpofeal 
clrculabon,adve,slleflac1s 
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