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Cristiano Guedes Bezerra, Eduardo Leal Adam, Mariana Lins Baptista, Giuliano Serafino Ciambelli, Liliane Kopel,
Claudia Bernoche, Leonardo Nicolau Geisler Daud Lopes, Milena Frota Macatrdo-Costa, Breno de Alencar Araripe
Falcao, Silvia Gelas Lage

Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (Incor - HCFMUSP), Sao Paulo, SP — Brasil

Resumo

Fundamento: A utilizacao da terapia de contrapulsacao aértica na insuficiéncia cardiaca avancada é controversa.

Obijetivos: Avaliar o efeito hemodinamico e metabdlico do balao intra-aértico (BIA) e seu impacto sobre a mortalidade
em 30 dias em pacientes com insuficiéncia cardiaca.

Métodos: Estudo prospectivo histdrico, unicéntrico, avaliando todos os pacientes tratados com BIA entre agosto/2008 e
julho/2013, incluidos em registro institucional denominado TBRIDGE (The Brazilian Registry of Intra-aortic balloon pump
in Decompensated heart failure — Global Evaluation). Analisaram-se variagbes na saturacao venosa central de oxigénio
(SVO,), lactato arterial e uso de farmacos vasoativos 48 horas apés instalagao do dispositivo. A mortalidade em 30 dias foi
estimada pelo método de Kaplan-Meier e diferencas entre subgrupos foram avaliadas pelo teste de Log-rank.

Resultados: Foram incluidos 223 pacientes com idade média de 49 + 14 anos, fracao de ejecao do ventriculo esquerdo
média de 24 = 10%, sendo 30% acometidos por Doenca de Chagas. Em comparacao a pré-instalacao do BIA, apés a
instalacao, houve aumento da SVO, (51% vs. 66%, p < 0,001) e no uso de nitroprussiato (34% vs. 48%, p < 0,001), além
de reducao do lactato (31 vs. 17 mg/dL, p < 0,001) e no uso de vasopressores (36% vs. 26%, p = 0,003). A sobrevida em
30 dias foi de 69%, com menor mortalidade nos pacientes chagasicos comparativamente aos nao chagasicos (p = 0,008).

Conclusao: Nas primeiras 48 horas de utilizacao, o BIA promoveu mudanca no uso de farmacos vasoativos e melhora
da perfusao tecidual. A etiologia chagdsica associou-se a menor mortalidade em 30 dias. A terapia de contrapulsacao
aértica mostrou-se opcao eficaz de suporte circulatério em pacientes candidatos a transplante cardiaco. (Arq Bras
Cardiol. 2016; 106(1):26-32)

Palavras-chave: Choque Cardiogénico / mortalidade; Insuficiéncia Cardiaca; Cardiomiopatia Chagasica; Balao Intra-Aértico;
Transplante de Coracao; Contrapulsacao.

Abstract

Background: The use of aortic counterpulsation therapy in advanced heart failure is controversial.

Objectives: To evaluate the hemodynamic and metabolic effects of intra-aortic balloon pump (IABP) and its impact on 30-day mortality in
patients with heart failure.

Methods: Historical prospective, unicentric studly to evaluate all patients treated with IABP betwen August/2008 and July/2013, included in an
institutional registry named TBRIDGE (The Brazilian Registry of Intra-aortic balloon pump in Decompensated heart failure — Global Evaluation).
We analyzed changes in oxygen central venous saturation (ScvO.), arterial lactate, and use of vasoactive drugs at 48 hours after IABP insertion.
The 30-day mortality was estimated by the Kaplan-Meier method and diferences in subgroups were evaluated by the Log-rank test.

Results: A total of 223 patients (mean age 49 = 14 years) were included. Mean left ventricle ejection fraction was 24 = 10%, and 30% of
patients had Chagas disease. Compared with pre-IABP insertion, we observed an increase in ScvO, (50.5% vs. 65.5%, p < 0.001) and use
of nitroprusside (33.6% vs. 47.5%, p < 0.001), and a decrease in lactate levels (31.4 vs. 16.7 mg]dl_/ p < 0.001) and use of vasopressors
(36.3% vs. 25.6%, p = 0.003) after IABP insertion. Thirty-day survival was 69%, with lower mortality in Chagas disease patients compared
without the disease (p = 0.008).

Conclusion: After 48 hours of use, IABP promoted changes in the use of vasoactive drugs, improved tissue perfusion. Chagas etiology was
associated with lower 30-day mortality. Aortic counterpulsation therapy is an effective method of circulatory support for patients waiting for
heart transplantation. (Arq Bras Cardiol. 2016; 106(1):26-32)
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Introducao

O choque cardiogénico é uma condigao clinica de
elevada mortalidade."? Pacientes com disfungao ventricular
grave e insuficiéncia cardiaca avancada frequentemente
sdo internados em unidades de terapia intensiva (UTls) para
suporte hemodinamico. Apesar do tratamento farmacolégico
com diuréticos, vasodilatadores e inotrépicos, muitos pacientes
persistem com sinais de choque e necessitam de terapias
adicionais até a recuperagao ou o transplante cardfaco.

Introduzido na década de 1960, o balao intra-aértico (BIA)
ainda é o dispositivo de suporte circulatério mais utilizado
no mundo para o tratamento do choque cardiogénico.**
Seus beneficios hemodinamicos relacionados ao aumento do
débito cardiaco, melhora da perfusao corondria e reducao de
pos-carga ventricular esquerda, além da sua répida insercao
no ambiente de terapia intensiva, o tornam (til no manejo
desses pacientes.>®

Apesar de ndo haver na literatura estudos randomizados
que demonstrem redugao de mortalidade, o BIA é
frequentemente indicado em pacientes com sindrome
corondria aguda com instabilidade hemodinamica, em que se
espera recuperagao do miocardio atordoado.”? Outrossim, sua
indicagao na miocardiopatia avangada carece de evidéncias,
porém esta associada a estabilizacdo clinica e manutengao
da perfusdo tecidual durante as fases avancadas da doenca.
O objetivo desse estudo foi avaliar o efeito hemodinamico
e metabdlico e seu impacto sobre a mortalidade em 30 dias
em pacientes com miocardiopatia avancada.

Métodos

Realizou-se um estudo prospectivo histérico, unicéntrico,
avaliando todos os pacientes tratados com BIA entre
agosto/2008 e julho/2013, em uma unidade de terapia
intensiva dedicada ao tratamento de pacientes com
insuficiéncia cardiaca. Esses dados foram obtidos a partir de
um registro institucional denominado TBRIDGE (The Brazilian
Registry of Intra-aortic ballon pump in Decompensated heart
failure — Global Evaluation), criado com a finalidade de avaliar
a eficacia do BIA na assisténcia circulatéria de pacientes com
miocardiopatia avangada e que concentra dados coletados
através de prontudrio eletronico institucional.

Avaliou-se a saturagdo venosa central de oxigénio (SVO,),
pH, bicarbonato, excesso de bases, lactato arterial, hemoglobina,
leucograma, plaquetas, ureia, creatinina, sédio, peptideo
natriurético cerebral (BNP), proteina C reativa (PCR) e dados
ecocardiograficos — fragao de ejecao do ventriculo esquerdo
(FEVE), diametro diastdlico final do ventriculo esquerdo,
diametro sistélico final do ventriculo esquerdo, pressao sistélica
da artéria pulmonar, presenca e graduagao de disfuncao do
ventriculo direito, presenga e graduagao da insuficiéncia mitral.
Verificou-se a taxa de uso de farmacos vasoativos (dobutamina,
milrinona, nitroprussiato de sédio) e vasopressores (noradrenalina
e dopamina). Os pacientes foram classificados em relagao
ao grau de assisténcia respiratoria (ar ambiente, cateter nasal
de oxigénio, ventilagdo ndo invasiva ou ventilagio mecénica
invasiva) e ao grau de comprometimento de fungdo renal.
A insuficiéncia renal (IR) foi definida como a necessidade de
hemodidlise ou o clearence estimado de creatinina menor

que 60 mL/min, calculado pelo método de Cockroft-Gault.
Informagoes clinicas e laboratoriais imediatamente antes da
insercao do BIA (pré-BIA) foram comparadas aquelas 48 horas
ap6s (p6s-BIA). Analisamos a mortalidade em 30 dias, as
taxas de transplante cardiaco e reinternacao apés a alta
hospitalar, complicagdes relacionadas ao BIA (pseudoaneurisma,
sangramentos, fistula arteriovenosa, embolia arterial ou venosa),
além da taxa de uso de anticoagulagao.

Os dados foram descritos como média e desvio-padrao,
mediana e intervalo interquartil (IQ) para as varidveis quantitativas e
frequéncias absolutas e porcentagens para as variaveis qualitativas.
Varidveis quantitativas nos momentos pré e pés BIA foram
comparados pelo teste t de Student pareado (para dados com
distribuicao normal) ou o teste ndo-paramétrico de Wilcoxon (para
dados cuja suposicdo de normalidade foi rejeitada), e o teste de
McNemar foi usado para as varidveis qualitativas.

A curva de sobrevida foi estimada pelo método de
Kaplan-Meier e diferengas entre subgrupos foram avaliadas
pelo teste de Log-rank. A avaliacdo clinica de seguimento
tardio dos pacientes que receberam alta hospitalar foi baseada
na Gltima consulta ambulatorial. O nivel de significancia
adotado foi de 5%. Os dados foram analisados por meio do
software SPSS versao 17.0 para Windows (SPSS Inc., Chicago,
Estados Unidos). O estudo foi aprovado pelo comité de ética
para andlise de projetos de pesquisa da instituigao.

Resultados

No periodo de cinco anos, 2892 pacientes foram admitidos
na UTI de hospital cardiolégico quaternario, sendo que
223 pacientes (7,7%) receberam 302 baldes intra-adrticos.
As caracteristicas clinicas dos pacientes que utilizaram o BIA
encontram-se na tabela 1. As principais causas da insuficiéncia
cardiaca foram doenca de Chagas (30%), miocardiopatia
isquémica (29%) e miocardiopatia dilatada idiopatica (15%)
(Tabela 2). A indicagdo mais frequente para o uso do BIA foi
sindrome de baixo débito cardiaco (93%), e as indicacbes menos
comuns foram angina refrataria (1,7%), tempestade elétrica
(2,2%) e suporte para procedimentos de alto risco (3,1%).

A mediana do tempo de suporte circulatério com o BIA foi de
10dias (1Q: 4 - 22,5). O tempo maximo em uso do dispositivo foi
de 263 dias. O uso de dois ou mais bales intra-adrticos durante
a hospitalizagao ocorreu em 52 pacientes (23,3%).

A média da FEVE avaliada pelo ecocardiograma foi de
24 + 10%, com diametro diastélico ventricular esquerdo de
69 mm. Insuficiéncia mitral moderada ou importante esteve
presente em 62% dos pacientes, e disfungao ventricular direita
moderada ou grave esteve presente em 70,8% (Tabela 3).

Os exames laboratoriais pré e pés-intervencao estao
representados na tabela 4. Comparando-se ao pré-BIA,
ap6s 48 horas de assisténcia, houve melhora nos parametros
laboratoriais de avaliagdo microhemodinamica, como reducao
do lactato sérico (32,9 vs. 17,1 mg/dL, p < 0,01), além do
aumento da SVO, (50,6 vs. 66%, p < 0,01), do pH (7,37 vs.
7,39, p < 0,001), da concentragao sérica de bicarbonato
(21,1 vs. 23,8 mg/dL, p < 0,001) e do excesso de bases
(-3,31vs.-0,5, p < 0,001). Nao houve alteracao significativa
da creatinina entre os dois momentos, no entanto, ocorreu
diminuicao significativa dos niveis de ureia.

Arq Bras Cardiol. 2016; 106(1):26-32
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Tabela 1 - Caracteristicas dos pacientes que utilizaram balao
intra-adrtico

Caracteristicas

Idade média (anos) 493+146
Sexo masculino - n (%) 162 (72,6)
Hipertensao arterial sistémica - n (%) 90 (40,3)
Diabetes mellitus - n (%) 32(13,9)
Dislipidemia — n (%) 78 (34,9)
Tabagismo - n (%) 75 (33,6)
Doenca cerebrovascular — n (%) 29 (13)
Doenga pulmonar obstrutiva cronica — n (%) 6(2,7)
Hipotireoidismo - n (%) 25(11,2)
Insuficiéncia vascular periférica - n (%) 8(3,6)
Angioplastia prévia - n (%) 40 (17,9)
Cirurgia de revascularizagédo miocardica prévia —n (%) 21(9,4)
Transplante cardiaco prévio — n (%) 4(1,7)
Fibrilagao atrial permanente — n (%) 67 (30)
Cardiodesfibrilador implantavel - n (%) 13 (5,8)
Marcapasso - n (%) 21(94)
Terapia de ressincronizagao cardiaca — n (%) 19(8,5)
Neoplasia - n (%) 9(4)
Valvopatia primaria — n (%) 14,9

No p6s-BIA, observou-se um aumento na utilizagao
do vasodilatador nitroprussiato de sédio (33,7 vs. 47,5%,
p = 0,0002) e redugao no uso de vasopressores noradrenalina
ou dopamina (36,2 vs. 25,5%, p = 0,0036). Nao houve
diferenca significativa na taxa de uso de dobutamina e
milrinona (Tabela 5).

Nao houve modificagdo significativa no grau de assisténcia
respiratéria entre os dois momentos avaliados. Antes da
insercdo do BIA, 51 pacientes (23%) encontravam-se em ar
ambiente, 84 (38%) em uso de cateter nasal de oxigénio,
23 (10%) em uso de ventilagdo nao-invasiva e 65 (29%) em
ventilacdo mecanica.

Antes da insercao do BIA, 172 pacientes (77,1%)
apresentavam quadro de IR, sendo que 20 pacientes (8%)
estavam em hemodidlise. Observou-se diminuigdo significativa
do néimero de pacientes com IR com ou sem necessidade
de hemodidlise ap6s 48 horas de suporte circulatério em
comparagao ao pré-BIA (62,3%, vs. 77,1% p = 0,001).

A mediana do tempo de internacao hospitalar foi de
37 dias. A taxa de sobrevida em trinta dias foi de 63,9%
(Figura 1). O transplante cardfaco (Tx) foi realizado em 14%
dos pacientes. A mortalidade intra-hospitalar na populagao
geral foi de 75%, 82% nos pacientes ndo transplantados
e de 29% nos pacientes que receberam o Tx (Figura 2).
O tempo mediano entre a instalagao do BIA e o Tx foi de
28 dias, com o tempo maximo de 217 dias. No seguimento
dos 56 pacientes que receberam alta hospitalar, observamos
taxas de 80% de reinternacao e 20% de mortalidade tardia.

Arq Bras Cardiol. 2016; 106(1):26-32

Tabela 2 - Causas da insuficiéncia cardiaca (%)

Causas da insuficiéncia cardiaca %

Doenga de Chagas 30,1
Miocardiopatia isquémica 29

Miocardiopatia dilatada idiopatica 15,3
Miocardiopatia valvar 6,3
Miocardite viral 3,6
Miocardiopatia alcodlica 3,2
Miocardiopatia pés-quimioterapia 3,2
Qutras 9,3

Tabela 3 - Caracteristicas ecocardiograficas

Dados Ecocardiograficos

Fragéo de ejecao do ventriculo esquerdo (%) 244 +10
Diametro diastolico do ventriculo esquerdo — mm 69,4 +12
Diametro sistolico do ventriculo esquerdo — mm 60,8 £13
Pressdo sistélica de artéria pulmonar — mmHg 50,6 £ 12
Insuficiéncia Mitral moderada a importante (% de pacientes) 62
Disfuncéo de VD moderada a importante (% de pacientes) 71

Analisando as diversas causas da IC (Figura 3), constatamos
que os pacientes chagdsicos apresentaram maior sobrevida
em 30 dias em comparagdo aqueles com outras causas de
miocardiopatia (77,5% vs. 58,7%, p = 0,008).

Em relagdo a seguranca do BIA, queda na contagem de
plaguetas acima de 50 mil/mm?* ocorreu em 39% dos casos,
sendo que plaquetopenia absoluta inferior a 100 mil/mm?
ocorreu em apenas 15%. Queda de hemoglobina maior que
3 g/dL foi observada em 8% dos pacientes, e apenas um
paciente foi diagnosticado com hematoma de retroperitoneo.
Eventos tromboembodlicos arteriais e venosos ocorreram
em 6% dos pacientes, incluindo acidente vascular cerebral,
embolia arterial periférica e tromboembolismo venoso.

Em nossa casuistica, a maioria dos pacientes (50,6%)
ndo estava em uso de anticoagulagao plena; 2,7%
foram anticoagulados pela presenca do BIA e 46,6%
receberam anticoagulagao plena por outras indicagoes
(tromboembolismo venoso, fibrilacao atrial, acidente
vascular cerebral, trombo intra-cavitdrio).

Discussao

O presente estudo avaliou as caracteristicas clinicas de
uma populagdo com cardiopatia avangada, internada na
UTI de um hospital cardiolégico quaternario. Diferente de
outros estudos que abordaram choque cardiogénico em
infarto agudo do miocérdio,'"" nossa populagao era formada
predominantemente por pacientes em fase avancada
da IC cronica, refratarios as terapéuticas habitualmente
empregadas para essa condigdo. A disfungao ventricular
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Tabela 4 - Comparagéo de exames laboratoriais entre os momentos pré e pés-insergédo do baldo intra-adrtico (BIA)

Pré-BIA Pés-BIA

Exames séricos Valor de p

Média * DP Média * DP
Hemoglobina (g/dL) 1M+2 10 £ 1,66 <0,01
Leucograma (/mm3) 10105 + 4871 10164 + 5350 0,92
Plaquetas (/mm?) 211444 + 82599 162069 + 71889 <0,01
Ureia (mg/dL) 83 +46 75,6 £43 0,02
Creatinina (mg/dL) 219+13 2,04 +£1,28 0,42
pH 7,36 +0,09 7,39+ 0,06 <0,01
Bicarbonato (mmol/L) 20952 237+43 <0,01
BE (mmol/L) -3,55 5,54 -0,62+443 <0,01
SVO, (%) 50,6 + 14,8 66 + 12,9 <0,01
Lactato arterial (mg/dL) 329+289 17,1+16,2 <0,01
Sodio (MEq/L) 13245
BNP (pg/mL) 2213 + 1604
PCR (mg/dL) 66,7 + 63

SVO, saturagéo venosa central de oxigénio; BNP: peptideo natriurético cerebral; PCR: proteina C reativa.

Tabela 5 - Comparagao da frequéncia de utilizagdo dos farmacos vasoativos pelos pacientes entre os momentos pré e pds-insergéo do balao

intra-aortico (BIA)
Pré-BIA Pés-BIA
Farmacos vasoativos Valor de p
n % n %
Noradrenalina 66 32,6 57 28,2 0,22
Noradrenalina + Dopamina 81 36,3 57 255 0,0036
Dobutamina 192 95 192 95 1
Nitroprussiato de sodio 68 33,6 96 475 0,0002
Milrinona 23 1.4 23 1.4 1

esquerda importante, frequentemente associada a disfungao
do ventriculo direito, hiponatremia, hipertensao arterial
pulmonar e niveis elevados de BNP, caracteriza o grau
avangado da miocardiopatia dessa populagao.

O uso do BIA promoveu uma redugao no uso de
vasopressores, medicacoes reconhecidamente deletérias
para pacientes com disfungao ventricular esquerda devido
ao aumento da pds-carga. Também ocorreu aumento
significativo na utilizagdo do nitroprussiato de sé6dio, um
potente vasodilatador arterial sabidamente benéfico para
pacientes com IC. A evolugdo dos exames laboratoriais
ap6s 48 horas foi consistentemente favoravel em relagao
aos coletados imediatamente antes da inser¢do do BIA, com
reducao do lactato e da ureia, aumento da SVO,, melhora do
pH, bicarbonato e excesso de bases. Atribuimos essa melhora
laboratorial significativa tanto aos efeitos hemodinamicos
quanto a mudanga na utilizagdo dos farmacos vasoativos
associados ao uso do BIA.

Observamos uma elevada prevaléncia de IR nessa populagao.
Embora a média da creatinina nao tenha se modificado apés
48 horas de contrapulsagao aértica, houve uma redugao
significativa no percentual de pacientes com diagnéstico de IR
e na concentragdo sérica de ureia. O desempenho do BIA na
preservacao e recuperacao da funcgdo renal de pacientes em
choque cardiogénico necessita de avaliagdo em estudos adicionais.

A IC de etiologia chagdsica esta associada a evolugao
desfavoravel.’"3 Entretanto, em nossa populagdo, o paciente
com doenga de Chagas em uso de BIA apresentou maior
chance de sobrevida precoce. Dados da literatura mostram
que entre os pacientes transplantados, os chagasicos também
apresentam melhor prognédstico em relacdo aos ndo chagasicos,
apresentando no seguimento de 1 més, 1 ano, 4 anos e
10 anos, probabilidade de sobrevida de 83%, 71%, 57% e
46%, respectivamente.' Este paradoxo de maior sobrevida
do paciente chagasico ap6s Tx também foi demonstrado em
estudo multicéntrico brasileiro com 720 pacientes.'

Arq Bras Cardiol. 2016; 106(1):26-32
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Figura 2 - Comparacao da mortalidade em 30 dias entre pacientes transplantados (com Tx) e pacientes néo transplantados (sem Tx). n: nimero de pacientes em risco;

1.C. 95%: intervalo de confianga de 95%. O valor de p foi calcudado pelo teste de Log-rank: p < 0,001.

Apesar da melhora clinica inicial trazida pelo BIA, mais
de 80% dos pacientes nao transplantados evoluiram para
6bito durante a internagao, o que reflete a necessidade de
tratamentos definitivos para a melhora no prognéstico. Tal fato
ficou claro com a diferenca de mortalidade encontrada entre
pacientes transplantados e nao-transplantados.

Outro ponto importante foi o elevado ndimero de pacientes
(50,6%) que nao recebiam anticoagulagdo plena e a baixa

Arq Bras Cardiol. 2016; 106(1):26-32

incidéncia de eventos tromboemboélicos. O uso do BIA nessa
populagao reforca seu papel como suporte circulatério
prolongado em pacientes com miocardiopatia avangada
candidatos a Tx. Um paciente utilizou o BIA por 217 dias até
ser transplantado com sucesso. Em consonancia com o maior
estudo randomizado sobre o tema, no IABP SHOCK I trial
que incluiu 600 pacientes, o uso do BIA mostrou-se seguro,
uma vez que nao causou aumento de complicagbes, como
isquemia periférica, infeccao ou sangramento."
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Figura 3 - Comparagdo da mortalidade em 30 dias entre pacientes chagasicos e pacientes com outras miocardiopatias. n: nimero de pacientes em risco.
1.C. 95%: Intervalo de confianga de 95%. O valor de p foi calculado pelo teste de Log-rank: p = 0,008.

Por fim, os dados aqui expostos consistem no maior
registro brasileiro de assisténcia circulatéria em pacientes com
miocardiopatia avangada. No entanto, pelo cardter observacional
e unicéntrico, o presente estudo tem o papel de gerar hipéteses
que ajudem no manejo desses pacientes de elevada mortalidade.

Conclusao

O uso do BIA mostrou beneficios nas primeiras 48 horas,
possibilitando a mudanca no perfil de farmacos vasoativos
e melhora da perfusdo tecidual. A etiologia chagasica
associou-se a menor mortalidade em 30 dias para os pacientes
chagasicos. A terapia de contrapulsagdo adrtica mostrou-se
opgao eficaz de suporte circulatério mecanico para pacientes
em espera do transplante cardiaco.
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