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Resumo

Introducdo: Tem sido bem documentado que mulheres
tém taxas de morbimortalidade mais altas que homens
submetidos & cirurgia de revascularizacdo miocardica (CRM).
Em vista desta evidéncia, é necessario saber se ha beneficio
da CRM sem circulacgéo extracorpérea (CEC) em comparagdo
a CRM com CEC.

Objetivos: Comparar desfechos de morbimortalidade
entre CRM sem CEC e CRM com CEC.

Meétodos: Estudo retrospectivo. Nossa investigagdo analisa
comparativamente o perfil clinico, 13 complica¢des relativas
ao procedimento e mortalidade de uma populagdo de 941
mulheres submetidas a CRM (549 sem CEC e 392 com CEC)
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em dois hospitais, no periodo de janeiro de 2000 a dezembro
de 2005.

Resultados: A taxa de mortalidade em mulheres submetidas
a CRM sem CEC é menor que mulheres submetidas a CRM
com CEC, entretanto, a diferenca néo é estatisticamente
significativa (3,1% vs. 5,3%; P=0,134). As taxas de complicactes
analisadas (choque hemorragico, neurolégicas, respiratérias,
insuficiéncia renal aguda, sindrome da angustia respiratéria
do adulto, septicemia, pneumonia, fibrilacdo atrial) foram
menores (diferenca estatisticamente significativa) em
mulheres do grupo CRM sem CEC em comparagao ao grupo
CRM com CEC, com excecao das complicagdes baixo débito
cardiaco e infeccdo de ferida operatoria.
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Conclusdes: As evidéncias sugerem que CRM sem CEC
pode beneficiar as mulheres em comparagdo com CRM com
CEC, pois parece reduzir as taxas de morbimortalidade. Dez
das 13 complicacdes investigadas demonstraram uma
significativa vantagem das mulheres submetidas a CRM sem
CEC em relagéo aquelas submetidas &8 CRM com CEC.

Descritores: Ponte de Artéria Coronéaria sem Circulagao
Extracorpdrea. Mulheres. Cirurgia

Abstract

Background: It has been well documented that women
have higher morbidity and mortality rates than men
following coronary artery bypass graft (CABG) surgery. In
view of this evidence, it is necessary to know if there is
benefit to off-pump CABG surgery in women in comparison
to on-pump CABG.

Objectives: Compare outcomes between off-pump CABG
and on-pump CABG in women.

Methods: Retrospective study. Our investigation analyzes
comparatively clinical profile, thirteen procedure

INTRODUCAO

Tem sido estabelecido que as mulheres, quando
comparadas aos homens, possuem taxas de morbidade e
mortalidade maiores relacionadas a cirurgia de
revascularizacdo miocardica (CRM) [1]. Tendo em vista estas
taxas maiores em mulheres, sdo necessarios estudos que
examinem se mulheres que sdo submetidas a cirurgia sem
circulagdo extracorpdrea (CEC) recebem quaisquer beneficios
comparados aquelas que se submetem a cirurgia com CEC.

Emboraa CRM sem CEC tenha sido mais amplamente
executada nos uGltimos anos, poucos dados estdo
disponiveis sobre a maneira como as mulheres se comportam
em cada tipo de cirurgia (sem CEC versus com CEC).
Trabalhos sugerem que o sexo feminino é fator de risco
independente para maiores taxas de mortalidade e morbidade
ap6s CRM, mas a sobrevida em longo prazo e recuperagéo
funcional sdo semelhantes a aqueles em homens que se
submeteram a CRM [2-4].

Outros estudos tém sugerido que, em média, as mulheres
tém um perfil clinico pré-operatdrio desvantajoso que pode
influenciar, em muito, nesta diferenca percebida. Estes
achados ndo sdo universais, levando em consideracdo que
diferencas significativas existem na pratica clinica quando
comparadas diferentes instituicées [5].

E essencial que a seguranca a curto e longo prazo,
beneficios e eficAcia da CRM sem CEC sejam avaliadas (a
exemplo de outros estudos [6]), de maneira que possamos,
de fato, saber se essa recente abordagem do tratamento
cirtrgico da doenca arterial coronariana é superior ou, pelo

complications and mortality of a population of 941
consecutive women undergoing CABG surgery (549 off-pump
and 392 on-pump) at two hospitals for the period January
2000 to December 2005.

Results: Mortality rate for women undergoing off-pump
CABG surgery is lower than for women undergoing on-pump
surgery, however, not statistically significant (3.1% vs 5.3%;
P=0.134). The complication rates analyzed (hemorrhagic
shock, neurologic, respiratory, acute renal failure, adult
respiratory distress syndrome, septicemia, pneumonia, atrial
fibrillation) were lower (significant statistically difference)
for women off-pump than women on-pump, with the
exception of low cardiac output and wound infection.

Conclusions: Evidence suggests that off-pump CABG
surgery may be better for women than on-pump CABG
surgery because it appears to reduce morbimortality rates.
Ten of 13 complications investigated demonstrated an
advantage for women undergoing off-pump surgery relative
to those receiving on-pump surgery.

Descriptors: Coronary Artery Bypass, Off-Pump. Women.
Surgery.

menos, ndo inferior, a técnica que ja é estabelecida como
padrdo-ouro (CRM com CEC) pela literatura mundial, em
pacientes do sexo feminino.

O objetivo deste estudo foi investigar as diferencas de
desfechos em pacientes do sexo feminino submetidas a
CRM com CEC em comparacdo aquelas submetidas a CRM
sem CEC, tracando perfil clinico pré-operatério e analisando
as diferencas nas taxas de complicagbes e eventuais
diferencas nas taxas de mortalidade.

METODOS

Foram estudados 941 pacientes do sexo feminino
submetidas a CRM em dois centros: Servico de Cirurgia
Cardiovascular do Hospital Universitario Osvaldo Cruz
(HUOC) e Unidade de Cirurgia Cardiotoracica (UNITORAX)
do Real Hospital Portugués, no periodo de janeiro de 2000
a dezembro de 2005.

Foi realizada revisdo retrospectiva a partir dos bancos
de prontuéarios e livros de descricdo cirdrgica dos
respectivos centros anteriormente citados e, inicialmente,
foram gerados dois grupos: CRM com CEC (392 pacientes)
e CRM sem CEC (549 pacientes).

A partir de entdo, foram avaliadas, de forma comparativa,
as seguintes variaveis:

e Caracteristicas clinicas pré-operatorias: idade média,
idade > 70 anos, tabagismo, diabetes mellitus, carater da
cirurgia (urgéncia ou eletiva), insuficiéncia renal aguda,
insuficiéncia renal cronica, doenca pulmonar obstrutiva
crénica (DPOC), choque cardiogénico no pré-operatdrio,
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hipertenséo arterial sistémica, infarto prévio, vigéncia de
infarto agudo, cardiomiopatia, insuficiéncia cardiaca,
tratamento percutaneo prévio, reoperacdo, doenga mitral,
distlrbio elétrico de condugdo miocardica, doenca vascular
periférica, acidente vascular cerebral (AVC) prévio, angina
instavel;

¢ Caracteristicas do procedimento: nimero de vasos
tratados (utilizacdo apenas de enxerto de veia safena, apenas
mamaria, uso de ambas);

e Complicagdes maiores relativas ao procedimento:
choque hemorréagico, lesdes neurolégicas (AVC ou ataque
isquémico transitério - AlIT), baixo débito cardiaco,
insuficiéncia renal aguda com necessidade de hemodialise;

o ComplicacGes menores relativas ao procedimento:
respiratorias, sindrome da angustia respiratoria aguda
(SARA), infeccdo de ferida operat6ria, pneumonia,
septicemia, doenca vascular periférica, fibrilagdo atrial no
pos-operatorio, necessidade transfusao no pés-operatorio;

Taxa de mortalidade

Apos coleta dos dados, as variaveis estudadas foram
armazenadas em programa de EPI.INFO 6.0 para andlise
estatistica. Teste t-Student foi utilizado apenas nas
comparagdes das médias de idade e do nimero de vasos

tratados (variaveis quantitativas). Para todas as outras
variaveis (qualitativas), foi utilizado teste do qui-quadrado.
Os resultados foram considerados estatisticamente
significativos quando valor de P era menor que 0,05.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Complexo Hospitalar do Hospital Universitario
Oswaldo Cruz/Pronto Socorro Cardioldgico de Pernambuco
—HUOC/PROCARPE, parecer n° 115/2009.

RESULTADOS

Caracteristicas das pacientes (Tabela 1)

Pacientes submetidas 8 CRM sem CEC tinham idade
média de 68,6 anos e as submetidas 8 CRM com CEC tinham
idade média de 69,2 anos (P=0,197). Trinta e cinco por cento
do grupo CRM sem CEC tinham idade >70 anos contra
28,0% do grupo CRM com CEC (P<0,001). O grupo CRM
com CEC foi mais propenso a apresentar hipertenséo
(P=0,008), infarto agudo do miocéardio (P=0,007) e AVC
prévio (P=0,002). No grupo CRM sem CEC, havia mais
pacientes com diabetes (P<0,003) e maior percentual de
mulheres submetidas a tratamento percutaneo coronariano
prévio (P<0,001). As demais variaveis nao apresentaram
diferencas estatisticamente significativas entre os grupos.

Tabela 1. Descricdo das caracteristicas clinicas pré-operatérias em mulheres submetidas a CRM sem
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CECecom CEC
CRM sem CEC CRM com CEC
N° de pacientes do sexo feminino 549 392 P-valor
N (%) N (%)
Caracteristicas do paciente
Idade média 68,6 (-) 69,2 (-) 0,197
Idade >70 anos 192 (35,0) 154 (28,0) <0,001
Tabagismo 78 (14,2) 50 (12,7) 0,138
Cirurgia de urgéncia 57 (10,4) 50 (12,8) 0,728
Doenga pulmonar obstrutiva crénica 99 (18,0) 72 (18,4) 0,073
Diabetes 252 (45,9) 141(35,9) <0,003
Insuficiéncia renal aguda 19 (3,5) 17 (4,3) 0,876
Insuficiéncia renal crénica 12 (2,2) 8(2,1) 0,923
Choque cardiogénico 0(0,0) 4(1,1) 0,513
Hipertensdo arterial sistémica 377 (68,7) 283 (72,1) 0,008
Infarto prévio 71 (12,9) 43 (11,0) 0,623
Infarto agudo 121 (22,1) 97 (24,8) 0,007
Miocardiopatia 12 (2,1) 8 (2,0) 0,423
Insuficiéncia cardiaca 93 (17,0) 72 (18,4) 0,297
Tratamento percutaneo prévio 81 (14,8) 46 (11,8) <0,001
Reoperacéao 13 (2,3) 7(1,9) 0,987
Doenca valvar mitral 33 (6,0) 24 (6,1) 0,855
Disturbio elétrico de conducéo 182 (33,1) 138 (35,1) 0,099
Doenca vascular periférica 0(0,0) 0 (0,0) -
Acidente vascular cerebral prévio 78 (14,2) 63 (16,0) 0,002
Angina instavel 332 (60,5) 230 (58,6) 0,768
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Caracteristica do procedimento (Tabela 2)

N&o houve diferenca estatisticamente significativa em
relacdo ao nimero total de vasos tratados (média 2,1 vs.
2,4; P=0,089). A grande maioria em ambos 0s grupos recebeu
enxerto de mamaria e safena. Em média, mulheres submetidas
a CRM sem CEC receberam mais enxerto Gnico de mamaria
esquerda (4,9% vs. 2,4%; P<0,001).

Complicacfes maiores (Tabela 3)

As taxas de choque hemorragico (2,7% vs. 3,9%;
P=0,0011), AVC (1,3% vs. 4,0%; P<0,001), acidente
isquémico transitorio (0,3% vs. 3,5%; P=0,0011), baixo
débito cardiaco (6,0% vs. 6,3%; P=0,43) e insuficiéncia renal
aguda com necessidade de hemodialise (0,9% vs. 4,8%;
P<0,001) foram menores no grupo CRM sem CEC.

Complicacfes menores (Tabela 3)

As taxas de complicacdes respiratdrias (2,4% vs. 5,7%;
P<0,001), SARA (2,0% vs. 6,9%; P<0,001), infecc&o de ferida
operatoria (0,1% vs. 0,2%; P=0,114), pneumonia (0,6% vs.
0,9%; P=0,018), septicemia (0,9% vs. 1,5%; P<0,001),
necessidade de hemotransfuséo (30,6% vs. 68,7%; P<0,001)
e fibrilagdo atrial (22,7% vs. 37,4%; P<0,001) foram menores
no grupo sem CEC.

Mortalidade (Tabela 3)

A taxa de mortalidade foi menor no grupo CRM sem
CEC em comparac¢&o ao grupo CRM com CEC (3,1% vs.
5,3%), entretanto, esta diferenca néo foi estatisticamente
significativa (P=0,134).

Tabela 2. Descricdo das caracteristicas dos procedimentos de revascularizagdo miocardica sem e com

circulagdo extracorpérea

CRM sem CEC CRM com CEC
N° de pacientes do sexo feminino 549 392 P-valor
N (%) N (%)

Caracteristicas do procedimento

No de vasos tratados 2,1(-) 2,4 (-) 0,089
Apenas veia 38 (7,0) 37 (9,5) 0,923
Apenas mamaria 27 (4,9) 10 (2,4) <0,001
\eia e mamaria 484 (86,1) 345 (88,1) 0,837

Tabela 3. Descricao das complicacdes maiores e menores e taxa de mortalidade em mulheres submetidas
acirurgia de revascularizagdo miocardica sem e com circulagdo extracorpérea

CRM sem CEC CRM com CEC

N° de pacientes do sexo feminino 549 392 P-valor
N (%) N (%)

ComplicagBes maiores
Choque hemorragico 15 (2,7) 15 (3,9) 0,0011
Acidente vascular cerebral 7(1,3) 16 (4,0) <0,001
Acidente isquémico transitdrio 2(0,3) 14 (3,5) <0,001
Baixo débito cardiaco 33 (6,0) 25 (6,3) 0,43
Insuficiéncia renal aguda 5(0,9) 19 (4,8) <0,001
Complicagdes menores
Respiratorias 13 (2,4) 22 (5,7) <0,001
Sindrome da angustia respiratoria aguda 11 (2,0) 27 (6,9) <0,001
Infec¢do de ferida operatéria 1(0,1) 1(0,2) 0,114
Pneumonia 3(0,6) 3(0,9) 0,018
Septicemia 5(0,9) 6 (1,5) <0,001
Doenca vascular periférica 0 (0,0) 0(0,0) -
Necessidade de hemotransfuséo 168 (30,6) 269 (68,7) <0,001
Fibrilagao atrial 125 (22,7) 147 (37,4) <0,001
Mortalidade 17 (3,1) 21 (5,3) 0,134
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DISCUSSAO

E pouco claro se o género feminino é preditor de risco
independente para complicagdes adversas na cirurgia de
revascularizagdo miocardica ou se ha outras variaveis
ocorrendo mais frequentemente em mulheres, que
aumentam o risco. O Bypass Angioplasty Revascularization
Investigation (BARI) demonstrou que, apds o0 ajuste dos
fatores de risco em mulheres, o género feminino se mostrou
preditor independente de sobrevida em 5 anos [7]. Outras
razBes possiveis incluem o fato de mulheres terem maior
incidéncia de diabetes, que leva ao aumento das
complicagfes operatorias, principalmente no grupo
insulinodependente [8]. Apresentacéo tardia em estado de
urgéncia e/ou emergéncia é também variavel que ocorre
mais frequentemente em mulheres, que leva a maiores taxas
de complicagdes [9]. Ja foi demonstrada maior incidéncia
de hipertrofia ventricular esquerda em mulheres e
cardiopatia hipertensiva em mulheres, o que tem sido
proposto como causas de maiores complicagdes [5].

Na tentativa de diminuir a morbimortalidade 8 CRM
convencional, o procedimento sem CEC foi reintroduzido
na década de 80 e difundido em todo mundo nos anos 90.
Pela eliminacéo do bypass cardiopulmonar e da resposta
inflamatdria sistémica associada a esta, era esperado que
os desfechos adversos precoces pudessem ser reduzidos
sem comprometimento dos desfechos em longo prazo.
Analises retrospectivas de bancos de dados tém
demonstrado beneficio estatisticamente significativo na
mortalidade operatdria com o uso da CRM sem CEC [10,11].
Entretanto, todas estas analises sdo sujeitas aos vieses de
selecdo que ndo podem ser contabilizados em séries
retrospectivas.

A CRM com CEC ativa o complemento e a cascata
fibrinolitica, contribuindo para sangramento no pos-
operatorio [12]. Em nosso estudo, observaram-se menores
taxas de choque hemorragico e também a reducdo da
necessidade de hemotransfusdes no grupo CRM sem CEC
em comparacao ao grupo CRM com CEC. Esta eliminagéo
de hemotransfusao reduz também o risco de infeccbes [13].
Em nosso estudo, mulheres submetidas 8 CRM sem CEC
tiveram menos pneumonia e septicemia em comparagao as
mulheres submetidas 8 CRM com CEC, entretanto, ndo
podemos afirmar que esta diminui¢do de infecgdes foi
necessariamente pela diminuicdo de hemotransfusdes, uma
vez que ndo fizemos esta analise.

Estudos tém sugerido maiores taxas de AVC em pacientes
submetidos a CRM com CEC em comparagao aos
submetidos a CRM sem CEC [14]. A CEC pode contribuir
potencialmente para lesdo neuroldgica pela perda da
autorregulacdo do fluxo cerebral em baixas temperaturas
ou pela baixa presséo de perfusdo, micro e macroémbolos,
e alteracdo da barreira hematoencefalica pela resposta
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inflamatdria sistémica, resultando em edema cerebral [15].
Estudos randomizados [16,17] sobre CRM com CEC versus
CRM sem CEC em pacientes multiarteriais demonstram
claramente evidéncias bioquimicas e radioldgicas
significativas de maior lesdo cerebral, assim como maior
ntmero de émbolos cerebrais detectaveis [18] em pacientes
submetidos a CRM com CEC. Estas informagdes séo
concordantes com nossos achados, nos quais mulheres
submetidas a CRM sem CEC tiveram significativa reducao
das taxas de AVC e AIT no p6s-operat6rio em comparagao
aquelas submetidas a CRM com CEC.

Analisando os desfechos pds-operatorios precoces,
demonstramos reducdo da incidéncia de baixo débito
cardiaco no grupo CRM sem CEC (diferenca
estatisticamente ndo significativa). Este achado sugere um
menor grau de lesdo miocardica com a CRM sem CEC.
Alguns estudos [19] demonstram menor liberacdo de
enzimas de injuria miocardica no pés-operatorio (CK, CK-
MB, troponina T, parametros de lesdo miocardica) em
pacientes operados com CRM sem CEC. A isquemia regional
normotérmica na CRM sem CEC, pela interrupcgéo
temporaria do fluxo da coronéria abordada, parece causar
menor lesdo miocardica em comparagdo com a isquemia
global hipotérmica induzida pela parada cardioplégica [20].

O estudo BHACAS-1 (Beating Heart versus
Cardioplegic Arrest Studies) [21], assim como outro estudo
prospectivo ndo-randomizado [22], demonstrou redugéo
significativa na funcdo glomerular (por meio do clearance
de creatinina) e na fungdo tubular (por meio da excrecdo
fracionada de sédio e do clearance de agua livre) quando
do uso da CRM com CEC em comparagdo a CRM sem CEC.
A etiologia da disfuncédo renal apés cirurgia cardiaca é
multifatorial [23] e, em pacientes com multiplas
comorbidades que sao associadas com disfungao renal pés-
operatoria (idosos, diabéticos, insuficiéncia renal prévia),
a CEC é associada a aumento do risco de desenvolvimento
de insuficiéncia renal com necessidade de didlise [24]. Em
nossa casuistica, as mulheres submetidas 8 CRM sem CEC
tiveram expressiva reducdo da taxa de insuficiéncia renal
aguda com necessidade de dialise no pds-operatério em
comparagao aquelas submetidas a CRM com CEC.

A resposta inflamatéria induzida pela CEC parece
comprometer a fungdo pulmonar [24]. Em nosso estudo, as
mulheres submetidas & CRM sem CEC demonstraram
significativa reducdo das complicacBes respiratérias,
indicando menor lesdo pulmonar.

Nos estudos BHACAS 1 e 2 [21], foi observado que a
CRM com CEC estava associada a maior taxa de arritmias
no pos-operatério em comparacdo com a CRM sem CEC.
Outro estudo [25] demonstrou que a CEC associada a parada
cardioplégica era preditor independente de fibrilagdo atrial
no pos-operatério. Mais uma vez, nossos achados sdo
concordantes com estes trabalhos, com incidéncia de
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fibrilacdo atrial no pds-operatdrio de CRM sem CEC
significativamente menor que no grupo submetido a CRM
com CEC.

A taxa de mortalidade foi menor no grupo CRM sem
CEC em compara¢éo ao grupo CRM com CEC (3,1% versus
5,3%; 17 e 21 pacientes, respectivamente), entretanto, esta
diferenca ndo foi estatisticamente significativa. Embora esta
diferenca pareca pequena, se traduzirmos estes dados em
termos de risco relativo, a CRM sem CEC apresentou
decrescimento de 41,5% de mortalidade em relagdo a CRM
com CEC. Deve-se levar em consideracéo o fato de que no
grupo CRM sem CEC havia maior percentual de mulheres
diabéticas (P<0,003) e que, apesar de a diferenca de idade
média nos grupos nao ser estatisticamente significativa,
este grupo apresentou maior percentual de mulheres com
mais de 70 anos (P<0,001).

Recentemente, Shroyer et al. [26] publicaram polémico
trabalho (ROOBY Trial) a respeito do tema CRM sem CEC
versus CRM com CEC. O estudo foi iniciado em 2002 e
finalizado em 2008, randomizando 1099 pacientes para o
grupo CRM com CEC e 1104 pacientes para o grupo CRM
sem CEC (todas cirurgias eletivas, nenhuma de urgéncia).
Na analise em curto prazo, o desfecho primério do estudo
incluia um composto de morte ou complicagdes no pés-
operatorio, como, por exemplo, reopera¢éo, novo suporte
mecanico ou parada cardiaca dentro dos primeiros 30 dias
de pds-operatério.

Os investigadores ndo observaram quaisquer diferencas
nos desfechos entre os grupos CRM com CEC ou sem CEC.
Entretanto, devemos salientar varios aspectos que limitam
as conclus@es deste estudo: ndo era duplo-cego; baixa
média de procedimentos realizados por cirurgido; mais da
metade das cirurgias realizadas por médicos residentes;
99% dos pacientes eram homens; analise de perviabilidade
apenas com cateterismo no periodo pds-operatério, sem
confirmacdo de perviabilidade dos enxertos equivalente
entre 0s grupos no periodo intraoperatério ao final do
procedimento (0 que deixa os resultados a mercé de
possiveis falhas técnicas no momento do fechamento do
torax). Tal estudo deve ser lido e interpretado
cuidadosamente, evitando prejudicar a utilizacdo da CRM
sem CEC - procedimento cirlrgico ja consagrado e que tem
demonstrado tantos beneficios aos pacientes.

Ha algumas limitagGes importantes no presente estudo
que demandam cautela nas interpretagdes: 1) Os dados aqui
apresentados ndo sdo ajustados para o risco especifico
atribuido as caracteristicas clinicas, sendo possivel que a
escolha do procedimento cirdrgico seja baseada nestas
diferencas clinicas, fato este que nao € captado pela analise
do banco de dados; 2) Os grupos néo sdo pareados quanto
as caracteristicas clinicas pré-operatorias, 0 que compromete
em algum grau as conclus6es; 3) A intengdo de tratar ndo
pode ser identificada, pois o banco de dados identifica

apenas o uso ou ndo uso da CEC, de maneira que as
conversGes de CRM sem CEC para CRM com CEC no
periodo intraoperatorio ndo pode ser analisado, fato este
que pode enviesar os desfechos adversos no grupo CRM
com CEC, 4) a populacéo estudada foi analisada de forma
retrospectiva. Para que estas limitacGes sejam superadas,
sdo necessarios mais estudos prospectivos randomizados.

CONCLUSAO

A CRM sem CEC em mulheres diminuiu a taxa de
complicacfes em comparacdo com a CRM com CEC. Apesar
de termos encontrado menor taxa de mortalidade no grupo
sem CEC, este estudo ndo teve poder estatistico para
demonstrar de forma robusta esta diferenca.
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