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Resumo
Fundamento: Escores de risco para cirurgia cardiaca nao podem continuar sendo neglicenciados.

Objetivo: Avaliar o desempenho do Age, Creatinine and Ejection Fraction Score (ACEF Score) na predicao de mortalidade
dos pacientes submetidos a cirurgia de revascularizacao miocardica e/ou valvar eletiva, e compara-lo a outros escores.

Métodos: Estudo de coorte prospectivo no banco de um centro terciario brasileiro. Foram avaliados 2.565 pacientes
operados de maneira eletiva entre maio de 2007 e julho de 2009. Para uma analise mais detalhada, o desempenho do
ACEF Score foi comparado ao do InsCor e ao do EuroSCORE por meio de testes de correlacao, calibracao e discriminacao.

Resultados: Os pacientes foram estratificados em leve, moderado e grave para todos os modelos. A calibracao
foi inadequada para o ACEF Score (p = 0,046) e adequada para o InsCor (p = 0,460) e o EuroSCORE (p = 0,750).
Na discriminacao, a drea abaixo da curva ROC apresentou-se questionavel para o ACEF Score (0,625) e apropriada para
o InsCor (0,744) e o EuroSCORE (0,763).

Conclusao: Embora simples e pratico, o ACEF Score, ao contrario do InsCor e do EuroSCORE, nao se mostrou acurado
para predizer mortalidade nos pacientes submetidos a cirurgia de revascularizagao miocardica e/ou valvar eletiva em
centro terciario brasileiro. (Arq Bras Cardiol. 2015; 105(5):450-456)

Palavras-chave: Procedimentos Cirtirgicos Cardiacos / mortalidade; Revascularizacdo Miocardica; Probabilidade;
Doencas das Valvas Cardiacas / cirurgia; Estudos de Coortes.

Abstract
Background: Risk scores for cardiac surgery cannot continue to be neglected.

Objective: To assess the performance of “Age, Creatinine and Ejection Fraction Score” (ACEF Score) to predict mortality in patients submitted to
elective coronary artery bypass graft and/or heart valve surgery, and to compare it to other scores.

Methods: A prospective cohort study was carried out with the database of a Brazilian tertiary care center. A total of 2,565 patients submitted
to elective surgeries between May 2007 and July 2009 were assessed. For a more detailed analysis, the ACEF Score performance was compared
to the InsCor’s and EuroSCORE’s performance through correlation, calibration and discrimination tests.

Results: Patients were stratified into mild, moderate and severe for all models. Calibration was inadequate for ACEF Score (p = 0.046) and
adequate for InsCor (p = 0.460) and EuroSCORE (p = 0.750). As for discrimination, the area under the ROC curve was questionable for the
ACEF Score (0.625) and adequate for InsCor (0.744) and EuroSCORE (0.763).

Conclusion: Although simple to use and practical, the ACEF Score, unlike InsCor and EuroSCORE, was not accurate for predicting mortality in
patients submitted to elective coronary artery bypass graft and/or heart valve surgery in a Brazilian tertiary care center. (Arq Bras Cardiol. 2015;
105(5):450-456)
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Introducao

A cirurgia cardiaca representa um grande impacto no sistema
de satde pela utilizagao consideravel de recursos humanos e
financeiros. Assim, a estratificacdo do risco torna-se cada vez
mais importante’.

Na prdtica clinica, existem trés formas de utilizar um escores
de risco em uma populagao especifica. A mais simples, mas
também a menos ideal, é a aplicacao imediata de um escore
externo, sem nenhuma adaptagao do modelo. A recalibracao,
que mantém as mesmas variaveis do modelo, tem seus pesos
ajustados com base em seus proprios dados. O remodelamento
é a escolha de novas varidveis em fungao dos fatores de risco
locais. Sem ddvidas, essa Gltima opgao oferece a melhor
acuracia e o melhor desempenho?.

No Brasil, a formulacdo do InsCor® de dez varidveis,
produto do remodelamento de dois modelos internacionais*?,
traz informagoes sobre o impacto dos fatores de risco locais.
No entanto, o EuroSCORE, de 17 varidveis, permanece
o mais utilizado no pais®®. Com o tempo, controvérsias
relacionadas a superestimagao do EuroSCORE levaram ao
desenvolvimento do EuroSCORE II°. Esse modelo, ainda
mais complexo, teve problemas relacionados a sua validagao
externa, inclusive no Brasil'®, o que levou a repensar sobre
a escolha de escores internacionais e pela preferéncia de
modelos cada vez mais simples.

O Age, Creatinine and Ejection Fraction Score (ACEF Score)
foi proposto em 2009 para predizer mortalidade em pacientes
adultos submetidos a cirurgia cardiaca eletiva'’. A caracteristica
principal desse escore é sua praticidade, pois a razdo entre a
idade e a fracdo de ejecao é a base do célculo, somando-se
um ponto adicional quando a creatinina pré-operatéria
for > 2,0 mg/dL. O ACEF Score foi desenvolvido e validado
unicamente na Itdlia'?, onde obteve boa acuracia, excelente
calibragao e parciménia na aplicacao clinica. Esse modelo,
que obteve desempenho similar ao do EuroSCORE, nunca
foi validado fora da Itdlia, nem muito menos comparado com
algum modelo brasileiro.

O objetivo deste estudo foi avaliar o desempenho do
ACEF Score e comparar seu desempenho com o InsCor e
0 EuroSCORE na predicao de mortalidade dos pacientes
submetidos a cirurgia de revascularizacdo miocardica e/ou
valvar eletiva em centro tercidrio brasileiro.

Métodos

Amostra

Estudo retrospectivo e observacional realizado a partir
de banco de dados prospectivo do Instituto do Coragao
(InCor) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (HC-FMUSP).

Antes de iniciar esta andlise, a hiptese de que o registro
incluia dados para todas as varidveis dos modelos escolhidos
teve que ser confirmada. Assim, para a realizacao da validagao
estatistica, o tamanho da amostra deveria incluir, no minimo,
cem 6bitos. Dados publicados pelo InCor mostraram uma
mortalidade de 4,8% para cirurgia corondria eletiva e de 8,4%
para cirurgia valvar eletiva'®; desse modo, o niimero minimo
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de pacientes seria de 2.084. Optamos, entdo, pelo nimero
de pacientes operados consecutivamente de forma eletiva
entre maio de 2007 e julho de 2009, o que perfez um total
de 2.565 pacientes.

Critérios de inclusao

Os critérios de inclusao no estudo foram ter idade = 18 anos
e ter passado por cirurgia valvar (troca ou pléstica), Cirurgia de
Revascularizacdo Miocérdica (CRM; com ou sem a utilizagao de
circulagao extracorpérea) ou cirurgia associada (CRM e cirurgia
valvar), de forma eletiva, no periodo estabelecido.

Coleta, definicao e organizacao dos dados

A coleta de dados dos pacientes incluidos neste registro
foi realizada por um médico pés-graduando e supervisionado
por dois médicos assistentes do Departamento de Cirurgia
Cardiovascular do InCor. Na época, uma planilha foi
confeccionada para contemplar todas as variaveis descritas
pelos modelos 2000 Bernstein-Parsonnet e EuroSCORE™.
Nesta andlise, foram coletadas 60 varidveis pré-operatérias
por paciente e colocadas numa interface criada em Excel.
Apbs o registro ser avaliado, observou-se que ele também
poderia proporcionar informagao para a validagao do ACEF
Score — e, mais ainda, poderia comparar seu desempenho ao
do InsCor e do EuroSCORE.

O valor do ACEF Score foi calculado por paciente seguindo
a equacao disponivel na publicacdo do modelo:

Age (y) /EF (%) + 1 (if preoperative serum creatinine
value > 2.0 mg/dL

O valor aditivo do InsCor foi calculado a partir de um grafico
com sistema de pontuagao prépria e o do EuroSCORE, a partir
dossite http://www.euroscore.org/calc.html. Foram respeitadas
todas as defini¢coes atribuidas as varidaveis dos modelos
(Quadro 1) junto a seus respectivos valores e classificadas
segundo sua importancia com o evento morte. O seguimento
se limitou a fase hospitalar, tendo como desfecho primério a
mortalidade hospitalar, que compreendeu o periodo entre a
cirurgia e a alta hospitalar. Para otimizacao e completude dos
dados, todas as informagdes registradas no Departamento
de Cirurgia Cardiovascular foram confinadas ao Servigo de
Informética do Incor.

Analise estatistica

Para avaliar o desempenho do ACEF Score, do EuroSCORE e
do InsCor na predigao de mortalidade, foi realizada a validagao
preditiva dos modelos em 2.565 pacientes. A validagao foi feita
mediante testes de calibracao e discriminagao. A calibracao
foi calculada utilizando o teste de Hosmer-Lemeshow (H-L),
que mostra o grau em que o modelo se adapta aos dados.
Desse modo, ele tem uma interpretagao diferente, se o teste
de H-L nao é significativo (p > 0,05), o0 modelo tem ajuste
adequado. Modelos bem ajustados ndo mostram significancia
no teste, indicando que a previsao do modelo nao é
significativamente diferente dos valores observados.

A discriminagao que distingue entre pacientes de baixo e
alto risco foi medida pela drea abaixo da curva Caracteristica de
Operagao do Receptor (ROC, sigla do inglés Receiver Operating
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Quadro 1 - Modelos e suas respectivas variaveis

ACEF Score

InsCor

EuroSCORE

|dade, frag&o de ejecdo e creatinina = 2 mg/dL

Idade acima de 70 anos, sexo feminino, cirurgia
associada coronaria + valva, infarto recente,
reoperacao, cirurgia de valva aortica, cirurgia de valva
tricuspide, creatinina > 2 mg/dL, fracdo de ejecéo
< 30%, eventos pré-operatérios (uso de inotropico
pré-operatorios, choque cardiogénico, ressuscitagao
cardiaca, uso de baldo intra-aértico, insuficiéncia renal
aguda, massagem cardiaca, intubag&o orotraqueal,
taquicardia ou fibrilagdo ventricular)

|dade, género, DPOC, doenga vascular periférica,
disfungdo neurolégica, creatinina, endocardite, cirurgia
cardiaca prévia, estado critico pré-operatério (uso
de inotropico pré-operatorios, choque cardiogénico,
ressuscitagdo cardiaca e uso de baldo intra-adrtico),
angina instével, infarto do miocardio recente, fragéo de
ejecdo do ventriculo esquerdo, hipertensdo pulmonar
(PSAP > 60 mmHg), emergéncia, cirurgia associada,
cirurgia na aorta e CIV pos-infarto

ACEF Score: Age, Creatinine and Ejection Fraction Score; DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva crénica; PSAP: Presséo Sistélica da Artéria Pulmonar;

CIV: Comunicagéo Interventricular.

Characteristic). As varidveis continuas foram expressas como
média = desvio padrao, e as varidveis categéricas, como
percentagens. O desempenho dos modelos foi medido
pela comparagao entre mortalidade observada e esperada
nos grupos de risco estabelecidos pelos modelos. O teste
exato de Fisher foi utilizado para as tabelas de contingéncia.
Valor de p < 0,05 foi considerado significativo. A analise
estatistica foi realizada com o auxilio do software Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS), Statistics Desktop,
versao 22.0, para Windows (IBM Corporation Armonk, Nova
lorque, Estados Unidos).

Etica e Termo de Consentimento

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido foi
dispensado por incluir unicamente dados sem identificagao.

Resultados

Casuistica

Dos 2.565 pacientes analisados, 167 pacientes (6,5%)
morreram. A média das idades foi de 59,62 + 13,35 anos,

e 913 (35,59%) pacientes eram do sexo feminino. O valor
médio da fragao de ejegao foi de 56,62% = 12,99%. O valor
médio dos escores na amostra foi de 1,18 + 0,54, 3,48 + 3,31
e 3,78 = 2,87 para o ACEF Score, InsCor e EuroSCORE,
respectivamente. Foram realizadas 1.130 (44,1%) CRM
isoladas; 679 (26,5%) cirurgias da valva mitral; 580 (22,6%)
cirurgias da valva adrtica e 176 (6,86%) CRM + cirurgia
valvar. Assim mesmo, foram registrados 449 (17,5%) casos de
reoperagao e 100 (3,9%) pacientes com creatinina > 2 mg/dL.

Adequacidade dos modelos

Houve correlagdo positiva alta entre EuroSCORE e
InsCor (Spearman, r = 0,770; p <0,0001), moderada entre
EuroSCORE e ACEF Score (Spearman, r = 0,527; p < 0,0001)
e baixa entre InsCor e ACEF Score (Spearman, r = 0,301;
p < 0,0001) para predizer mortalidade na amostra estudada.

Calibracao

O ACEF Score apresentou associagao com 6bito
(p < 0,0001). No entanto, o teste H-L ndao mostrou um bom
ajuste do modelo (p = 0,046) (Tabela 1). Para uma melhor
andlise, o ACEF Score foi dividido em trés categorias (Tabela 2).

Tabela 1 - Associagéo entre o ACEF Score, 6bito e o teste de Hosmer-Lemeshow

Obito
Grupo Total Sim Néo
Observado Esperado Observado Esperado

1 256 14 10,26 242 245,74
2 256 9 11,81 247 244,19
3 257 11 12,72 246 244,28
4 257 7 13,38 250 243,62
5 259 " 14,20 248 244,80
6 255 21 14,73 234 240,27
7 257 10 15,76 247 241,24
8 257 25 17,39 232 239,61
9 257 25 21,35 232 235,65
10 254 34 35,42 220 218,58

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(5):450-456
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Tabela 2 - ACEF Score dividido em risco leve, moderado e grave

. Percentagem IC 95% Percentagem IC 95%

Risco n b d d LI
observada Ll LS esperada LS Valor de p

Leve 769 44 3,0 59 4,6 3,1 6,0
Moderado 1.028 4.8 35 6,1 56 42 Al 0,046
Grave 768 10,9 87 13,1 9,6 75 1,7

IC 95%: Intervalo de confianga de 95%; LI: Limite inferior; LS: Limite superior.
Por outro lado, o InsCor, além de mostrar associagdo com Discussao

6bito (p < 0,0001), apresentou bom ajuste (p = 0,460) no
teste H-L, (Tabela 3). Na tabela 4, o InsCor foi dividido em
trés categorias. Ainda assim, o EuroSCORE teve associagao
com ébito (p < 0,0001) e bom ajuste (p = 0,750) no teste
H-L (Tabela 5). Na tabela 6, o EuroSCORE foi dividido em
trés categorias.

Discriminacao

Adrea abaixo da curva ROC foi de 0,625 (IC95% 0,58-0,67;
p < 0,0001) para o ACEF Score, de 0,744 (IC 95% 0,70-0,79;
p < 0,0001) para o InsCor e de 0,763 (IC 95% 0,72-0,80;
p < 0,0001) para o EuroSCORE (Figura 1). Observou-se
sobreposicao entre as curvas ROC do EuroSCORE e do InsCor.
No entanto, o ACEF Score apresentou a menor drea e esta
nao se sobrepds a dos outros modelos.

Escores de risco devem ser férmulas lineares e
simplificadas para predigao de mortalidade ou morbidades
a beira do leito e sem a necessidade de calculadoras ou de
outros assistentes pessoais'.

Esses instrumentos sdo normalmente avaliados em
termos de precisao (poder discriminatério), calibragdo e
desempenho clinico. Muitos autores tém destacado que o
nivel de precisao raramente ultrapassa uma area sob a curva
ROC de 0,75 (valor que é inadequado para fins clinicos), e
que a calibragao pode ser imprecisa para os grupos de baixo
e alto risco®. Escores de risco sao desenvolvidos por meio de
métodos estatisticos e validados posteriormente em outras
populagbes, para avaliar sua aplicabilidade clinica. Eles sao
desenvolvidos para serem utilizados em grandes populagoes,
como é o caso do EuroSCORE, construido a partir de 19.030

Tabela 3 — Associagéo entre o InsCor, 6bito e o teste de Hosmer-Lemeshow

Obito
Grupo Total Sim Néo
Observado Esperado Observado Esperado
1 641 14 15,76 627 625,24
2 601 17 22,54 584 578,46
3 287 1" 13,26 276 273,74
4 162 7 9,20 155 152,80
5 402 33 28,00 369 374,00
6 293 37 31,54 256 261,46
7 179 48 46,69 131 132,31
Tabela 4 - InsCor dividido em risco leve, moderado e grave
Risco n Percentagem IC 95% Percentagem U IC 95%
observada L LS esperada LS Valor de p
Leve 1.242 25 1,6 34 31 22 41
Moderado 851 6,0 44 76 59 43 75 0,460
Grave 472 18,0 145 215 16,5 13,2 19,9

IC 95%: Intervalo de confianga de 95%; LI: Limite inferior; LS: Limite superior.

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(5):450-456
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Tabela 5 — Associagado entre o EuroSCORE, 6bito e o teste de Hosmer-Lemeshow
Obito
Grupo Total Sim Nao
Observado Esperado Observado Esperado
1 294 5 3,83 289 290,17
2 377 10 6,79 367 370,21
3 280 6 6,96 274 273,04
4 383 1 13,11 372 369,89
5 332 15 15,60 317 316,40
6 228 1 14,63 217 213,37
7 232 18 20,19 214 211,81
8 268 40 35,73 228 232,27
9 171 51 50,18 120 120,82
Tabela 6 — EuroSCORE dividido em risco leve, moderado e grave

IC 95% 1C 95%

Risco n Percentagem observada Percentagem esperada LI
LI LS LS Valor de p

Leve 951 2,2 1,3 3,1 1,9 1,0 28
Moderado 943 39 2,7 52 46 32 59 0,750
Grave 671 16,2 13,5 19,0 15,8 13,0 18,6

IC 95%: Intervalo de confianga de 95%; LI: Limite inferior; LS: Limite superior.

1,00
0,90
0,80
0,70
0,60
0,50
0,40
0,30
0,20
0,10

Sensibilidade

0,00

0,00 0,20 0,40 0,60 0,80 1,00
1 - Especificidade

s EuroSCORE === |ngCor == ACEF Linha de referéncia

Figura 1 - Curva ROC para o0 ACEF score, InsCor e EuroSCORE na avaliagédo do poder de discriminagéo realizada em 2565 pacientes. EURO: EuroSCORE;

ACEF Score: Age, Creatinine and Ejection Fraction Score.
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pacientes com quase 450 eventos. Isso, evidentemente,
permite a inclusao de um ndmero muito grande de
preditores independentes no modelo (consideram-se dez
eventos por preditor)'’. Entretanto, a publicagdo do ACEF
Score confirma a hipdtese experimental de que um escore
de risco pode ser desenvolvido com base em um niémero
muito limitado de fatores de risco. A evidéncia de que o
risco de mortalidade em cirurgias cardiacas eletivas pode ser
previsto com apenas trés fatores de risco parece entrar em
conflito com a hipétese geral de que quanto mais fatores
de risco considerados, mais preciso e melhor calibrado
serd o modelo. No entanto, uma série de consideragoes
clinicas, praticas e matemdticas pode justificar esse
aparente paradoxo.

Wells e cols.' concluiram que “menos é mais” na analise
multivariada. Assim, em vez de incluir muitas variaveis,
modelos poderiam ser mais consistentes e eficazes,
quando confinados a poucas variaveis (bons preditores).
Neste estudo, contudo, os trés fatores de risco utilizados
na pontuacao do ACEF Score foram também incluidos
no InsCor e EuroSCORE. Talvez uma vantagem do ACEF
Score, além de sua simplicidade, seja que as varidveis
idade e fragdo de ejecao sao utilizadas em sua forma
continua — ao invés da forma categérica dos outros dois
modelos. A inclusao de um grande nimero de varidveis
independentes aumenta o risco de multicolinearidade,
0 que, em termos préticos, seria o risco de informacao
redundante no modelo'. No entanto, para casos individuais
e, principalmente, nos complexos, simplificar muito um
modelo pode ser arriscado.

A pergunta seria: escore nacional ou internacional;
simples, intermedidrio ou complexo — o que serd mais
facil, barato e apropriado?

Ap6s publicacdo do banco de dados administrativo do
Sistema Unico de Sadde (SUS), mostrando uma mortalidade
em cirurgia cardiaca de 8% no Brasil?°, foram feitos
esforcos relacionados a validagao de modelos de risco
internacionais?' e a formulacdo de modelos nacionais??.

Comparar resultados brutos de um banco de dados
administrativo com um banco de dados clinico, e ainda
voluntdrio, como o da Society Thoracic Surgery (STS),
nos Estados Unidos, é inaceitdvel. Ressalte-se que o
registro do STS representa 10% do total das cirurgias
realizadas anualmente nos hospitais de referéncia dos
Estados Unidos®.

Nesse contexto, sao importantes os dados do servigo
publico de satde da Itdlia. Na regiao da capital, Roma,
a mortalidade em CRM no mesmo periodo em que se
realizou a anélise brasileira foi de 5,4%. Quando se dividiu
a mortalidade por status socioeconémico (nos mesmos
hospitais), a mortalidade no grupo socioecon6mico
mais elevado (mais favorecidos economicamente e mais
instruidos) foi de 4,8%. No grupo mais desfavorecido
(0s mais pobres e menos instruidos), a mortalidade foi
de 8,2%*.

Nao existem dividas de que o SUS inclui a faixa de
pacientes mais carentes submetidos a cirurgia cardiaca
no Brasil, onde menos de 30% dos procedimentos
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sao realizados pelo setor privado®. O cenario atual é
extremamente oportuno, pois propicia espago para a
procura de escores de risco mais acurados em nossa
realidade, sabendo que quanto mais simples e eficaz um
modelo, melhor custo-efetividade terd o sistema.

Por todas essas razdes, o ACEF Score, validado na Itdlia,
foi escolhido para ser validado no Brasil, seguindo todas
as recomendacoes de seus autores (on label). No entanto,
embora o ACEF Score tenha se mostrado comparavel ao
EuroSCORE, ele se revelou inferior ao InsCor e ao EuroSCORE
e, inclusive, foi inadequado para nossa realidade.

Por outro lado, o EuroSCORE confirmou seu bom
desempenho no Brasil®’. No entanto, por ser mais
complexo e apresentar a mesma acuracia que o InsCor
(dreas das curvas ROC sobrepostas), deve ser preferido
unicamente para avaliagbes individuais.

O EuroSCORE foi recentemente remodelado® e passou a
ser chamado “EuroSCORE I1”. No entanto, essa versao nao
foi escolhida para este estudo, porque, além de ser mais
complexa, ela trouxe para o Brasil'® as mesmas dificuldades
que apresentou em varios centros no mundo?*2%.,

Neste estudo, pudemos observar que o ACEF Score,
mesmo aplicado on label, mostrou sua deficiéncia para uma
populagao hipoteticamente com caracteristicas similares as
da populagao que o originou.

Assim, a acurdcia do InsCor de dez variaveis foi melhor
que a do ACEF Score de trés varidveis e similar a do
EuroSCORE de 17 varidveis, mostrando que modelos de
complexidade intermediaria possam ser preferidos.

Limitacoes

Primeiro, como nao havia registro de pacientes, o
calculo do ACEF Score foi realizado retrospectivamente.
No entanto, os responsdveis pelo calculo ndo tinham
conhecimento dos desfechos. Segundo, embora seja um
registro com pacientes provenientes de varias regides
do Brasil, os dados foram coletados de um Gnico centro
terciario, caracterizando o estudo como unicéntrico.

Conclusao

O ACEF Score, embora simples e pratico, nao conseguiu
predizer mortalidade nos pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagdo miocdrdica e/ou valvar eletiva em centro
terciario brasileiro.
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