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Procedimentos cirlrgicos para a substituigao de
estruturas corporais por meio de préteses talvez sejam
as intervengbes médicas que exigem grande pericia e
monitoramento continuo, prolongando a vida e a satide de
inGmeras pessoas. Este foi um tema da pesquisa intitulada
“Aspectos Clinicos e de Sobrevida de Pacientes pos Implante
de Valva Mecanica, com Enfase em Trombose de Prétese
Valvar” de Tagliari et al." publicado no volume 119, nimero
5 deste periédico.

Dentre as diversas contribuigdes que o estudo nos traz,
ha achados que precisam de mais esclarecimentos para que
seja possivel uma utilidade clinica e de satde publica das
intervencgdes de implante valvar mecanicas.

Iniciamos analisando os efeitos do tipo de protese nos
parametros ecocardiograficos. Os autores mostraram que
ambos os grupos apresentaram aumento significativo do
FEVE (%)." Contudo, seria necessaria uma comparagao entre
os grupos para melhor discernimento dos leitores, o que
mostramos na tabela 1, para uma avaliacdo da eficicia neste
indicador. E possivel afirmar que os grupos sao semelhantes
estatisticamente, como visto no manuscrito. Entretanto,
o efeito dos transplantes de prétese na posigao mitral e
mitral-aértico é pequeno no FEVE, pois o d de Cohen é
menor que 0,50,? enquanto o efeito da prétese adrtico é
moderado. Isto faz surgir a pergunta: Qual a implicacao
dessa diferenca de efeito clinico na conduta médica de
seguimento, prognéstico e reabilitagao fisica do paciente?
As outras varidveis ecocardiograficas ndo permitem mais
andlise por auséncia de dados estatisticos de razao critica
ou falta de comparabilidade.

Outro ponto que merece uma analise mais aprofundada
é a andlise de sobrevida.? Este tipo de andlise é aplicado
para diversos eventos, mas numa abordagem descritiva de
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curvas de Kaplan Meyer o interesse sempre é o tempo em
que 50% da amostra apresenta o desfecho ou algum periodo
especifico como um ano. No referido estudo,’ foram dois
desfechos apresentados no método: 6bito e trombose
de prétese. Entretanto, na figura 3 do estudo em andlise,
nao hd como saber se se trata da sobrevida do desfecho
6bito ou trombose. Subentende-se que seria o desfecho
trombose devido a que o suplemento de graficos se remete
a este desfecho para outras varidveis independentes. Caso
contrario, ha incoeréncia na organizacao das evidéncias.

E fortemente interessante a apresentagao das curvas
de sobrevida para ambos os desfechos assim como
explicitar o tempo mediano de sobrevida que auxilia na
pratica clinica e planejamento de agbes no pds-cirdrgico.
Destaca-se também que a curva de Kaplan Meyer apenas
descreve o tempo de sobrevida e que é o teste de Log Rank
que especifica a diferenga entre o tempo de sobrevida
nos grupos.>

Além da apresentagdo da analise bruta de sobrevida
de ambos os desfechos e seus tempos de meia-vida, é
também salutar a andlise do 6bito e da trombose valvar a
luz da regressao de Cox para ajuste de efeitos pois somente
foi apresentado para o desfecho 6bito. Neste Gltimo caso,
ndo ficou consistente se deveria se aplicar Cox de riscos
proporcionais ou Cox tempo-dependente.? Seria necessdrio
apresentar a andlise bruta para esse desfecho anteriormente.

Se o desfecho fosse a trombose, ha elementos graficos
no suplemento para contraindicar o Cox de riscos
proporcionais. Os graficos de sobrevida sugerem riscos
desproporcionais ao longo do tempo para os grupos das
varidveis independentes analisadas. Adicionalmente, o
Hazard ratio é uma medida de efeito que tem implicacao
sobre o tempo para o desfecho acontecer. Foi aplicada a
interpretagao do risco relativo que é a medida de efeito
que incide sobre a probabilidade de o desfecho ocorrer e
nao sobre o tempo para a ocorréncia do mesmo. Isto reflete
sobre o achado ser (til no manejo tempo-dependente
ou nao.

Por fim, ficam dividas que ainda podem ser sanadas
através de uma analise de sobrevida bruta e ajustada mais
adequada como: as diferentes préteses tém efeito distintos
no 6bito e na trombose independente das caracteristicas
demograficas e clinicas da amostra? Quais varidveis
clinicas tém efeito sobre os desfechos controlando a agao
do implante? Como esses achados podem ser manejados
durante a recuperagao dos pacientes?
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Tabela 1 - Analise comparativa dos grupos de protese valvar e seus efeitos clinicos

Média antes Média depois
Prétese posicao Aortica 54,1 62,6
Prétese posicao Mitral 54,2 56,8
Prétese nas posi¢des Mitro-adrtico 55,5 61,2

Dp Antes Dp Depois Cohen d 1C95+ 1C95-
14,7 12 0,64 54,13 62,57
2,7 13,4 0,32 54,23 56,72
14,2 12,7 0,42 55,55 61,15

Dp: desvio-padrao; IC: intervalo de confianga.
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Carta-resposta

Agradecemos o interesse pelo nosso artigo “Aspectos
Clinicos e de Sobrevida de Pacientes p6s Implante de Valva
Mecanica, com Enfase em Trombose de Prétese Valvar”!
demonstrado pelos autores da carta. Em resposta aos
questionamentos feitos, a respeito do aumento da fragao
de ejecao nos diferentes grupos de implantes protéticos,
de fato nosso banco de dados carece de informagoes mais
detalhadas para um estudo comparativo entre esses grupos.
Seria necessaria uma avaliagao ecocardiografica qualitativa de
maior abrangéncia, com medidas diferentes para os diferentes
tipos de doenca valvar. Essa andlise seria bastante complexa,
dada a ampla apresentagdo da gravidade da cardiopatia
orovalvar, seja univalvar, podendo a lesao ser pura ou mista,
com predominio ou ndo de insuficiéncia ou estenose valvar,
e multivalvar, especialmente o comprometimento de mitral
e aortica, com diferentes apresentagoes hemodinamicas e
graus de gravidade,** tempo de doencga cardiaca orovalvar
prolongado (observado mais nos pacientes reuméticos®), e
pacientes submetidos a retroca valvar. Essas muitas variaveis
limitam a comparagdo entre os pacientes. Contudo, podemos
dizer que as lesdes da valvula adrtica, sejam regurgitantes ou
estendticas, quando do inicio dos sintomas, costumam evoluir
com uma melhora mais evidente da fracao de ejegdo apds
troca valvar, no acompanhamento tardio desses pacientes, ja
descritos na literatura classica desde décadas passadas.® Ja as
valvopatias mitrais apresentam-se com uma hemodinamica
diferente, seja por um ventriculo esquerdo preservado na
lesao estendtica, ou por uma fragao de ejegao pseudonormal,
superestimada, na lesdo regurgitante, mais evidente nos
sintomaticos.”® Nas lesdes mitrais, portanto, mesmo apds
troca valvar, ndo ha aumento significativo da fragao de ejecao
no p6s implante valvar protético em ambos tipos. Associa-se
a isso diferentes graus de hipertensao arterial pulmonar, com
ou sem disfungao ventricular direita e insuficiéncia tricGspide
secunddria, onde a intensidade das alteracoes estruturais
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miocardicas conferem um prognéstico mais reservado a esses
pacientes. Doengas valvares avangadas, mais perceptiveis
em patologias da valvula mitral e combinadas, aértica
e valvar, apresentam progndsticos menos favordveis em
relacdo aos adrticos, com reabilitagdo mais prolongada,
sendo os pacientes mais sintomaticos, de maneira geral,
0 que torna-se mais evidente quando coexiste disfungao
ventricular direita ja instalada.® Desse modo, a indicagao
de cirurgia de troca valvar o mais precocemente possivel,
antes da degradagao estrutural cardiaca, respeitando-se
os riscos cirdrgicos inerentes, proporcionara os melhores
desfechos clinicos de reabilitagdo e melhor prognéstico no
seguimento médico ao paciente.’® A pressao sistdlica de
artéria pulmonar (PSAP) nos pareceu a mais interessante
das varidveis ecocardiogréficas para uma possivel andlise,
contudo, por ser um banco de dados retrospectivo, tivemos
muitos valores nao aferidos (“missing”), como demonstrado
na tabela 1. De todo modo, ao analisarmos no grupo dos
pacientes mitro-adrticos, as diferencas da PSAP 1, aferida no
ecocardiograma pré cirurgia de troca valvar, com a PSAP2,
aferida no dltimo ecocardiograma disponivel para o paciente,
encontramos expressiva queda de valores, com significancia
estatistica apenas para os mitroaérticos (média 40,5+ 13,6
pré troca valvar vs. 32,6 £10,2, p<0,001 pelo t de Student).

Em relagdo a analise de sobrevida, na figura 3 do artigo,’
a curva de sobrevida diz respeito a ébito por todas as causas.
As curvas de Kaplan Meier para trombose de prétese estao
mostradas nos graficos suplementares 1 e 2, por género e
por faixa etdria.! E importante ressaltar que tivemos apenas 5
pacientes com trombose, em 7 eventos. O evento trombose
foi tardio, ocorrendo somente apés o dia 2200. Nao ha massa
de dados estatisticamente relevante para revelar diferenga
entre os grupos de substituicao valvar mitral, aértica ou mitro
aortica. A sobrevida mediana nao foi atingida em nenhuma
das trés curvas.
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Fizemos o modelo da regressao de Cox, tempo dependente,
para a sobrevida/dbito, utilizando variaveis julgadas
clinicamente relevantes. Encontramos que, controlando
pela posigdo das proteses, o tnico fator que teve influéncia
sobre o 6bito ao longo do tempo foi a classe funcional,

como vemos na tabela 2. No gréfico suplementar 6 do artigo
publicado ja haviamos apresentado resultados semelhantes."
Nao encontramos, ao longo de nosso artigo, mengao a risco
relativo. Nao é possivel realizar uma regressao de Cox para o
evento trombose dado o nimero pequeno de eventos.

Tabela 1 - Resultados de pressao sistdlica de artéria pulmonar em banco de dados de pacientes submetidos a troca valvar mecanica,

INC 2011-2017

PSAP1 Adrtica 94 142 33,8
Mitral 61 34 36,7

Mitroaodrtica 79 62 40,3

PSAP2 Adrtica 122 114 30,9
Mitral 60 35 35,3

Mitroadrtica 83 58 32,1

33 9,69 13 60
35 13,52 14 71
40 13,28 18 84
28 10,62 16 90
32,5 11,08 22 86
30 9,65 18 82

PSAP1: presséo sistolica de artéria pulmonar em ecocardiograma realizado antes da troca valvar; PSAP2: presséo sistdlica de artéria pulmonar em
ecocardiograma realizado apds troca valvar no seguimento mais tardio do paciente

Tabela 2 - Regressao de Cox para obito de pacientes submetidos a troca valvar mecanica, INC 2011-2017

IRC 0 351 (96,7)
1 12 (3,3)
CF | 276 (76,0)
Il 77 (21,2)
Il 10 (2,8)
\% 0 (0,0)
Procedimento Adrtica 180 (49,6)
Mitral 71(19,6)
Mitroadrtica 112 (30,9)
Etiologia Primaria Doenga Reumatica 244 (67,2)
Bictspide 51 (14,0
Calcificagdo/Degenerativa 53 (14,6)
Indeterminada 14 (3,9)
Idade Média (DP) 54,1 (10,8)

5,00 (1,73-14,49, p=0,003) 2,44 (0,68-8,82, p=0,173)

5,23 (2,11-12,94, p<0,001)
39,94 (13,37-119,37, p<0,001)
NA (NA-NA, p=NA)

5,20 (2,19-12,34, p<0,001)
34,86 (13,37-90,89, p<0,001)
NA (NA-NA, p=NA)

1,61 (0,56-4,64, p=0,382)
1,77 (0,79-3,96, p=0,162)
0,47 (0,14-1,59, p=0,223)
0,34 (0,08-1,47, p=0,149)
1,43 (0,33-6,16, p=0,627)
1,02 (0,99-1,06, p=0,197)

0,56 (0,14-2,17, p=0,398)
2,09 (0,68-6,39, p=0,198)
1,00 (0,22-4,54, p=1,000)
0,56 (0,10-3,09, p=0,508)
1,02 (0,18-5,77, p=0,981)
1,03 (0,99-1,08, p=0,122)

HR: hazards ration; IRC: insuficiéncia renal crénica; CF: classe funcional de acordo com a New York Heart Association (I-1V).
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