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Resumo

Introducdo: A mediastinite é uma grave complicagédo do
pds-operatorio de cirurgia cardiaca, com prevaléncia de 0,4
a 5% e mortalidade entre 14 e 47%. VVarios modelos foram
propostos para avaliar risco de mediastinite ap6s cirurgia
cardiaca.

Objetivo: Desenvolver um modelo de escore de risco para
prever mediastinite em pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagdo do miocardio.

Métodos: A amostra do estudo inclui dados de 2.809
pacientes adultos que realizaram cirurgia de
revascularizacdo do miocardio, entre janeiro de 1996 e
dezembro de 2007, no Hospital Sdo Lucas da PUCRS.
Regressao logistica foi usada para examinar a relacéo entre
fatores de risco e o desenvolvimento de mediastinite. Dados
de 1.889 pacientes foram usados para desenvolver o modelo
e seu desempenho foi avaliado nos dados restantes (n=920).
O modelo final foi criado com a anélise dos dados de 2.809
pacientes.
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Resultados: O indice de mediastinite foi de 3,3%, com
mortalidade de 26,6%. Na analise multivariada, cinco
variaveis permaneceram preditores independentes para o
desfecho: doenca pulmonar obstrutiva crénica, obesidade,
reintervencgao cirdrgica, politransfusdo no pds-operatorio e
angina estavel classe IV ou instavel. A area sob a curva ROC
foi 0,72 (1C 95%, 0,67-0,78) e P = 0,61.

Concluséo: O escore de risco foi construido para uso na
pratica diaria para calcular o indice de mediastinite apos
cirurgia de revascularizagdo do miocardio. O escore inclui
variaveis coletadas rotineiramente e de facil utilizacéo.

Descritores: Mediastinite. Fatores de risco.
Revascularizagdo miocéardica.

Abstract

Introduction: The mediastinitis is a serious postoperative
complication of cardiac surgery, with an incidence of 0.4 to
5% and mortality between 14 and 47%. Several models were
proposed to assess risk of mediastinitis after cardiac surgery.
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However, most of these models do not evaluate the
postoperative morbidity.

Objective: This study aims to develop a score risk model
to predict the risk of mediastinitis for patients undergoing
coronary artery bypass grafting.

Methods: The study sample included data from 2,809 adult
patients undergoing coronary artery bypass grafting between
January 1996 and December 2007 at Hospital Sdo Lucas -
PUCRS. Logistic regression was used to examine the
relationship between risk factors and the development of
mediastinitis. Data from 1,889 patients were used to develop
the model and its performance was evaluated in the
remaining data (n=920). The definitive model was created
with the data analisys of 2,809 patients.

INTRODUCAO

Atualmente, as doencas cardiovasculares sdo a maior
causa de mortalidade, contribuindo com aproximadamente
25% dos oObitos nos paises desenvolvidos. No Brasil, as
doencas ateroscleréticas sdo responsaveis por
aproximadamente 40% dos 6bitos ocorridos [1].

Uma forma de melhorar a qualidade de vida dos
pacientes acometidos pela doenca aterosclerotica é a
realizacdo da cirurgia de revascularizagdo do miocardio
(CRM). Nos Estados Unidos, aproximadamente 450.000
cirurgias de revascularizacdo sdo realizadas a cada ano,
com mortalidade em torno de 8% [2,3].

Apesar do desenvolvimento tecnolégico e
aperfeicoamento dos profissionais da saide, a mediastinite,
grave infecgdo do pds-operatorio de cirurgia cardiaca, ainda
apresenta um grande desafio, uma vez que determina um
aumento significativo nas taxas de morbi-mortalidade, dos
custos hospitalares e grande impacto na vida social dos
pacientes que sobrevivem [2].

A prevaléncia de mediastinite no pds-operatorio varia
entre 0,4% a 5%, estando, na maioria das vezes, entre 1% e
2%, aumentando com a presencga de afec¢Bes pré-
existentes, principalmente em pacientes cardiopatas, ou
procedimentos associados [4,5]. No entanto, a mortalidade
dessa grave complicacdo € alta, variando entre 14% a 47%.
Além disso, a mediastinite aumenta consideravelmente os
custos hospitalares, quase triplicando esses valores, o que
ocorre principalmente pela elevada morbidade, aumento do
tempo de internacdo hospitalar e necessidade de
reintervencdo cirdrgica nesses pacientes [2,6-8].

Um grande nimero de condigdes clinicas tem sido
identificado como fatores de risco para mediastinite, tais
como: obesidade, diabetes, doenga vascular, tabagismo,

Results: The rate of mediastinitis was 3.3%, with
mortality of 26.6%. In the multivariate analysis, five
variables remained independent predictors of the outcome:
chronic obstructive pulmonary disease, obesity, surgical
reintervention, blood transfusion and stable angina class
IV or unstable. The area under the ROC curve was 0.72
(95% CI,0.67-0.78) and P = 0.61.

Conclusion: The risk score was constructed for use in
daily practice to calculate the rate of mediastinitis after
coronary artery bypass grafting. The score includes
routinely collected variables and is simple to use.

Descriptors: Mediastinitis. Risk factors. Myocardial
revascularization.

doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), cirurgia
cardiaca prévia, uso de ambas as artérias mamarias prévias,
procedimento cirargico prolongado (mais de cinco horas),
reintervencao cirdrgica dentro de quatro dias de poés-
operatdrio, classe funcional NYHA elevada, necessidade
de transfusdo sanguinea no pos-operatorio, angina estavel
ou instavel, entre outros. Nao existe um consenso quanto
aos fatores de risco mais importantes e se individualmente
sdo preditores de risco independentes para o
desenvolvimento de mediastinite no pos-operatdrio, visto
que cada instituicdo pode ter seus “proprios fatores de
risco” [5,6].

A partir dos sintomas clinicos, a infec¢do é confirmada
em achados radiolégicos, tais como radiografias, onde pode
ser observado alargamento do mediastino e, especialmente,
na tomografia computadorizada de tdrax, onde sdo
identificados fluidos no mediastino, deiscéncia ou erosdo
esternal e pneumomediastino. O tratamento da mediastinite
requer uma combinacdo de reexploracdo cirdrgica e
instituicdo de antibioticoterapia empirica imediata [4,9,10].

A medicdo e a monitorizagao dos resultados imediatos apds
cirurgia cardiaca sdo usadas para comprovar a efetividade do
procedimento e para conhecer se tais resultados estdo
ajustados a programas estabelecidos de qualidade [11].
Entretanto, sabe-se que os resultados cirdrgicos sao
fortemente influenciados pelas caracteristicas dos pacientes
e os fatores de risco presentes no pré-operatério. Foram
realizados mais de 100 estudos de estratificacdo de risco-
progndstico perioperatdrio. Os escores mais conhecidos na
literatura sdo: EuroSCORE, National Nosocomial Infections
Surveillance (NNIS), Society of Thoracic Surgeons (STS),
Nothern New England Cardiovascular Disease Study Groups
(NNE). Poucos desses escores contemplam, também, a
morbidade p6s-operatoria [12].
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O presente estudo prop6e um modelo de escore de risco
para mediastinite em pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizacdo do miocéardio.

METODOS

Foi realizado um estudo observacional de coorte
historica, a partir de variaveis obtidas do banco de dados
do setor de pds-operatorio em cirurgia cardiaca do Hospital
Séo Lucas - PUCRS. Foram incluidos 2.809 pacientes que
realizaram cirurgia de revascularizagdo miocardica isolada
ou combinada com cirurgia valvar, no periodo entre janeiro
de 1996 e dezembro de 2007. Foram excluidas da analise as
cirurgias valvares isoladas e CRM concomitante com valvas
tricaspide e pulmonar.

As variaveis incluidas na analise foram: género
(masculino/feminino), idade, prioridade cirurgica (cirurgia
de emergéncia/urgéncia colocada como varidvel Unica e
definida como necessidade de intervencgdo em até 48 horas,
devido a risco iminente de morte ou estado clinico-
hemodinamico instavel), classe funcional da insuficiéncia
cardiaca de acordo com critérios da New York Heart
Association (NYHA), insuficiéncia renal crénica (creatinina
acima de 1,5 mg/dL), politransfusdo sanguinea no pds-
operatorio, cirurgia cardiaca prévia, historia de diabetes,
doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) diagnosticada
clinicamente e/ ou por estudo radiolégico do térax e/ ou
espirometria e/ ou em tratamento medicamentoso
(corticoide, broncodilatadores), hipertensdo arterial
sistémica (HAS), tempo de circulagéo extracorporea > 120
minutos, obesidade (IMC > 30kg/m?), fracdo de ejecdo
(medida pela ecocardiografia), angina estavel classe IV e
instavel, cirurgia cardiaca prévia e necessidade de
reintervencao cirurgica.

O diagnostico de mediastinite foi realizado quando o
paciente apresentava dor, calor, rubor e secrecdo purulenta
na ferida operatoria do esterno, assim como instabilidade
do mesmo e febre. O método de imagem utilizado para
confirmacdo diagndstica foi a tomografia de torax. Todos
0s pacientes tiveram seu diagnéstico confirmado no
momento da cirurgia pela presenca de infeccéo profunda
no mediastino.

As variaveis continuas foram descritas por média e
desvio padrdo e comparadas pelo teste t de Student. As
categoricas (ou continuas categorizadas) foram descritas
por contagens e percentuais e comparadas pelo teste de
qui-quadrado. Para o processo de construcdo do escore de
risco, o banco de dados foi dividido de modo aleat6rio em
duas porcdes: 2/3 dos dados foram utilizados para
modelagem e 1/3 para validacéo.

A consideragdo inicial das variaveis seguiu um modelo
hierarquico baseado em plausibilidade bioldgica e
informacg@es externas (literatura) quanto a relevancia e a
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forca das associagdes desses potenciais fatores de risco
com a ocorréncia do desfecho em estudo (mediastinite intra-
hospitalar).

Uma vez listadas essas variaveis, utilizou-se a regressao
logistica multipla em processo de selecdo retrograda
(backward selection), por ter sido 0 método de melhor ajuste
das varidveis, mantendo-se no modelo todas as varidveis
com nivel de significancia P<0,05. Em seguida, foi
construido um escore de risco ponderado baseado na
magnitude dos coeficientes da equacao logistica. Ao serem
transformados em odds ratios (raz&o de chances), os valores
foram arredondados para compor o escore.

Uma vez observado um desempenho apropriado do
modelo no processo de validagdo, os bancos de dados
(modelagem e validacdo) foram combinados para a
obtencdo do escore final. Neste processo ndo foram
incluidas ou removidas variaveis, o que resultou
simplesmente na obtencdo de estimativas mais precisas para
os coeficientes ja previamente calculados. Foram também
apresentadas as mesmas estatisticas de desempenho
descritas acima.

O projeto de pesquisa deste estudo foi submetido e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS.

RESULTADOS

Da amostra total (2.809), 94 (3,3%) pacientes tiveram
mediastinite. Dentre os pacientes que desenvolveram o
desfecho, 26,6% foram 6bito. A idade média da populacao
estudada foi 61 + 10,1 anos. Em relacdo ao género, 66%
eram homens. Em 7,6% dos pacientes, houve necessidade
de cirurgia de troca valvar combinada.

Nos 1.889 pacientes ndo consecutivos (escolha
aleatdria) que constituem 2/3 da amostra total foi realizada
regressao logistica maltipla dos preditores. Os preditores
selecionados, devido a sua significancia estatistica, para a
construcdo do escore, foram: DPOC, obesidade,
politransfusdo sanguinea no pos-operatorio, necessidade
de reintervencdo cirurgica e angina classe 1V/ instavel
(Tabelal).

Tabela 1. Regressdo logistica (Dados da Modelagem - n=1889)

Variaveis OR IC 95% P
DPOC 3,0 1,8-51 < 0,001
Obesidade 2,4 1,3-46 0,005
Politransfusdo 2,5 15-41 0,001
Reintervencdo cirtrgica 3,9 20-79 < 0,001
Anginaclasse IV / Instavel 1,8 1,0-3,0 0,028

DPOC = doenca pulmonar obstrutiva cronica; P = significancia
estatistica; OR = odds ratio; IC 95% = intervalo de confianca
de 95%
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A validagdo externa foi realizada em 920 pacientes (1/3
da amostra total) escolhidos aleatoriamente. O modelo de
risco teve acuracia medida pela area sob a curva ROC de
0,73 (1C 95% 0,68 - 0,80) tendo, portanto, razoavel habilidade
discriminatdria.

A partir do escore desenvolvido com os dados da
validagdo e com os dados dos 2/3 da amostra, foi construido
um modelo final. Com as varidveis listadas foi usada
regressdo logistica multipla originando o escore de risco
(Tabela 2). Os fatores associados com maior risco de
mediastinite foram: reintervengdo cirdrgica, DPOC,
obesidade, politransfuséo e angina classe 1V / instavel. A
area sobre a curva ROC do modelo obtido foi 0,72 (IC 95%
0,67 - 0,78) (Figura 1). A Tabela 3 demonstra o risco de
mediastinite de acordo com o escore e a classificagdo desse
risco (escore aditivo).

A regressao logistica da amostra total (n=2809) encontra-
se na Tabela 4.

Tabela2. Escore de risco multivariavel daamostra total (n=2809)

Caracteristicas pré-operatorias Pontos
Reintervengdo cirlrgica 3
DPOC 2
Obesidade 2
Angina classe IV / Instavel 1
Politransfusdo (p6s-operatorio) 1

DPOC = doenca pulmonar obstrutiva crénica
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Fig. 1 - Area sob a curva ROC na detecgdo da ocorréncia de

mediastinite - c=4area sob a curva ROC; IC 95%: intervalo de

confianga de 95%;= 0,72 (IC 95%; 0,67 — 0,78) no modelo de
risco final (n=2809)

Tabela 3. Risco de mediastinite de acordo com o escore (n=2809)

Escore Amostra Mediastinite Categoria de risco
n (2809) n° %

0 908 9 1,0 Baixo

lou2 1340 36 2,7 Médio

3ou4d 460 32 7,0 Elevado

5 ou mais 101 17 17 Muito Elevado

n= numero amostral. O modelo logistico resultante apresenta
estimativas diretas da probabilidade de ocorréncia do desfecho.
Os dados foram processados e analisados com o auxilio do
programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
versdo 15.0

Tabela 4. Regresséo logistica dados da amostra total (n=2809)

Variaveis OR I1C 95% P
Reintervencdo cirdrgica 3,5 2,0-6,3 <0,001
DPOC 2,6 1,7-41 < 0,001
Obesidade 2,8 1,7-45 < 0,001
Anginaclasse IV / Instavel 1,7 1,1-2,6 0,015

Politransfusdo (po6s-operatério) 2,1 13-3,2 0,001

DPOC = doenga pulmonar obstrutiva crénica; OR = odds
ratio, IC 95% = intervalo de confianga de 95%; P = significancia
estatistica segundo o teste de Wald (n=2809, eventos=94)

Do total da amostra, 80% dos pacientes operados tinham
risco baixo e médio, isto é, probabilidade de desenvolver
mediastinite estimada pelo escore em 1 (Figura 2).
Observamos um grafico de barras que demonstra o indice
de mediastinite prevista de acordo com a classificacéo do
escore de mediastinite. Para testar a calibracdo do modelo,
foi comparado o indice de mediastinite observado com o
previsto entre todos os pacientes em cada um dos quatro
intervalos de classificacdo do escore, P=0,61 (Figura 3).
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Fig. 2 - Classificagdo do escore de mediastinite e distribuicdo do
risco em 2809 pacientes - n=2809 pacientes
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Eventos Previstos
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Fig. 3 - Disperséo de pontos representando o desfecho (mediastinite)

previsto (pelo modelo logistico) e observado entre os pacientes
(n=2809; eventos = 94)

DISCUSSAO

Este estudo identificou cinco preditores para
mediastinite em cirurgia de revascularizagao do miocardio.
Estes, de acordo com sua pontuacdo, formaram o escore:
presenca de DPOC, obesidade, necessidade de
politransfusdo sanguinea no pos-operatdrio, reintervencédo
cirtrgica e angina estavel classe 1V/instavel. A partir destes
preditores, foi entdo desenvolvido um instrumento para
utilizacdo na pratica clinica, para calcular o risco de
desenvolvimento de mediastinite em pacientes submetidos
a CRM. O escore foi desenvolvido a partir da escolha de
variaveis baseadas em diversos estudos publicados
anteriormente [2,4,6,13], assim como, na vivéncia no p6s-
operatorio de cirurgia cardiaca do Hospital S&o Lucas da
PUC-RS. Neste escore, diferente de outros anteriormente
publicados [14,15], a presenca de diabetes ndo foi preditor
independente de risco para mediastinite. E possivel que o
controle glicémico rigoroso e o uso de insulina continua
contribuam para a melhor evolucdo dos pacientes
submetidos @ CRM em nossa instituicao.

A incidéncia de mediastinite neste estudo foi de 3,3%,
sendo semelhante a descrita pela literatura, que varia entre
0,4% a 5% [1,9,13]. Inimeros fatores tém sido associados
ao desenvolvimento de mediastinite apds a cirurgia cardiaca.
Entretanto, ndo ha consenso na literatura sobre quais 0s
fatores mais importantes e o quanto cada um é preditor
independente de risco para mediastinite no pds-operatério.

A necessidade de reintervencao cirlrgica foi o fator de
risco para mediastinite mais importante nesse estudo,
originando trés pontos no escore. A reintervencdo como
preditor de risco faz parte da maioria dos escores de risco para
mediastinite encontrados na literatura [6,13,16]. Um estudo
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que desenvolveu um modelo de risco para mediastinite em
cirurgia cardiaca num Hospital de Toronto, Canada, demonstrou
que a reintervencdo é um fator de risco significativo para o
desenvolvimento da infec¢do, com 4 pontos no escore e OR
4,34 (1,94 - 8,45) naregressdo logistica [15].

A obesidade também foi importante preditor de risco para
mediastinite, acrescentando 2 pontos no escore, com OR
2,8,1C95% 1,7 - 4,5. Eklund et al. [17] também destacaram a
obesidade como principal preditor de risco num estudo que
incluiu 10.713 pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, sendo
fator de risco independente na analise multivariada com OR
1,1,1C95% 1,05- 1,15. Neste estudo, a incidéncia de pacientes
com mediastinite foi quase trés vezes mais alta nos pacientes
obesos do que nos demais. Da mesma maneira, em um estudo
francés, aincidéncia de mediastinite foi de 5,6% nos pacientes
com IMC>30 em comparacdo com 2,0% naqueles que
possuiam um IMC menor [18]. O real mecanismo pelo qual a
obesidade leva a esta complicagdo é pouco compreendido,
sendo provavelmente multifatorial. E possivel que esteja
relacionado com fatores técnicas durante a cirurgia, tais como:
dificuldades no preparo da pele; aumento do periodo trans-
operatorio; sangramento aumentado e profilaxia antibiotica
ineficaz, uma vez que tais pacientes apresentam um volume
de distribuicdo maior e penetracdo das drogas no tecido
adiposo [9].

Assim como a obesidade, DPOC também foi importante
fator de risco para mediastinite, comOR 2,6 IC95% 1,7 -4,1
na regressao logistica. Essa condicao acrescenta 2 pontos
no escore de risco. A estimativa de risco proposto nos
Guidelines do ACC/AHA [19] também apresenta DPOC
como um fator de risco, acrescentando dois pontos em seu
escore. No estudo retrospectivo de Gardlund et al. [20],
DPOC foi fator de risco independente para mediastinite
(P<0,001), assim como em um estudo que incluiu 15.406
pacientes submetidos a CRM, onde 25,9% dos pacientes
DPOC desenvolveram mediastinite [13].

Pacientes com angina estavel classe 1V e instavel
constituem 38,5% dos casos da nossa amostra, sendo que
4,4% dos pacientes desenvolveram mediastinite contra 2,7%
naqueles com angina classe I, 11 ou I11. No escore de risco
contribuiu com um ponto, com OR 1,7; 1C 95% (1,1 - 2,6). Nao
foram identificados estudos citando a presenca de angina
como fator preditor de risco para mediastinite em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca. Neste estudo, encontramos
a politransfusdo p6s-operatoria como preditor independente
de risco para mediastinite, somando um ponto no escore.

Outro escore de risco para mediastinite apos CRM
desenvolvido num Hospital da Australia encontrou
associacdo entre transfusdo sanguinea e aumento na
incidéncia da infecgdo, com OR 3,6, IC95%2,1 - 6,1, naanalise
multivariada, podendo refletir um efeito imunossupressor da
transfuséo, o que predispde o paciente a infecgao [12]. Assim
como outros modelos de risco para mediastinite em cirurgia
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cardiaca, este escore também ndo apresenta perfeita
discriminacéo, sendo considerado razoavel (area sob a curva
ROC 0,72; IC 95% 0,67 - 0,78). Talvez a inclusdo de novas
variaveis possa aumentar a acuracia do modelo. Ainda, com
0 aumento da populacdo estudada (n), faz-se possivel o
surgimento de outras variaveis que ndo foram significativas
na analise multivariada, assim como a validagdo do mesmo
em outras instituicoes.

CONCLUSAO

A identificacdo dos fatores de risco em pacientes com
mediastinite pode levar a sua modificacdo, assim como reducéo
da mortalidade e melhoria da sadde e estado funcional. O
impacto socioecondémico da mediastinite € uma razéo para
avaliar e modificar politicas e praticas hospitalares que podem
estar contribuindo para o desenvolvimento das infeccGes.
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