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RESUMO

Introducao: A angiografia coronaria rotacional de eixo duplo (ARED) € uma
técnica de angiografia coronaria pouco utilizada, porém potencialmente associada a
menores volumes de contraste e radiagdo, quando comparada a angiografia coronaria
convencional (AC). A realizagao da angiografia coronaria invasiva no pré-operatorio
de cirurgia cardiaca nao-coronaria representa o método padrao ouro para o
rastreamento da doenga arterial coronariana (DAC), mas pode estar associada a
desfechos desfavoraveis, como a ocorréncia de lesdo renal aguda no periodo
perioperatorio. Neste cenario, a ARED pode ser uma técnica mais segura que a AC.
Objetivos: O objetivo deste estudo € comparar a ARED com a AC, no pré-operatorio
de cirurgia cardiaca nao-coronariana, em relagdo ao volume de contraste iodado,
quantidade de radiagdo e ocorréncia de lesao renal aguda relacionada a cirurgia
cardiaca (LRA-CC). Métodos: Um total de cem individuos foram analisados, a partir
de um registro de centro unico, no periodo de fevereiro de 2018 a novembro de 2021,
submetidos a ARED (n=38) ou a AC (n=62), no contexto de rastreamento pre-
operatorio da DAC em cirurgia cardiaca nao-coronariana. Devido ao caracter
retrospectivo e risco de vieses, sobretudo de selecao, utilizou-se o pareamento das
unidades amostrais através do escore de propensio. Resultados: A idade média dos
individuos foi de 66 + 12 anos e 54% eram homem. A DAC obstrutiva foi identificada
em 20% da amostra. O grupo ARED apresentou uma reducéo significativa do volume
de contraste iodado utilizado na angiografia coronaria, em comparagao com o grupo
AC: 26,6 + 12,1 ml contra 81,0 £ 18,8 ml (p-valor <0.001). Em relagdo a dose de
radiagédo, o grupo ARED mostrou redugao significativa quando avaliados tanto pelo
produto dose-area (DAP) quanto pelos valores de kerma no ar na superficie de
entrada: 33,3 + 19 contra 58,2 + 33,5 Gy.cm? (p-valor <0,001) e 336,1 + 185,6 contra
806,9 = 389,9 mGy (p-valor <0,001), respectivamente. A incidéncia de LRA-CC, na
amostra geral, foi menor no grupo ARED: 18,4% contra 41,9% no grupo AC, com
razao de chances = 0,33 (IC95% = 0,11-0,95 e p-valor = 0,019). Entretanto, apos o
pareamento das unidades amostrais com o escore de propensao, nao foi encontrada
diferenca significativa na ocorréncia deste desfecho entre os grupos (35,1% no grupo
AC e 18,9% no grupo ARED, p-valor = 0.190, com 37 pares). Conclusées: Em
pacientes submetidos a angiografia coronaria invasiva no pré-operatério de cirurgia
cardiaca nao-coronaria, o uso da ARED esteve relacionado a menores volumes de
meios de contraste e menores doses de radiacdo, em comparagao com a AC. Nao foi
observada diferenca significativa na ocorréncia de LRA-CC entre os grupos apos o
pareamento com o escore de propensao.

Palavras-chave: 1. angiografia coronaria invasiva 2. angiografia coronaria rotacional
de eixo duplo 3. cirurgia cardiaca ndo-coronariana 4. leséo renal aguda



ABSTRACT

Background: Dual-axis rotational coronary angiography (DARCA) is a method
of coronary angiography potentially related to reduced contrast media volume and
radiation dose, when compared to conventional invasive coronary angiography (CCA).
Although invasive coronary angiography is considered the gold standard method for
the screening of coronary artery disease (CAD) in the preoperative evaluation of non-
coronary cardiac surgery, this method can be associated with unfavorable outcomes,
such as an increased risk of acute kidney injury (AKI). In this setting, DARCA may be
safer when compared to CCA. Objective: This study aims to compare DARCA with
CCA regarding contrast media volume, radiation dose and the incidence of AKI during
the perioperative period of non-coronary cardiac surgery. Methods: The present
analysis is an observational, single-center and retrospective study that included
patients referred to coronary angiography for screening of coronary artery disease in
the setting of non-coronary cardiac surgery, between February 2018 and November
2021. Since this is a non-randomized study, there is a high chance of biases,
especially of selection bias. For this reason, a propensity score matching analysis was
performed to reduce the effect of the baseline differences between groups. Results:
A total of 100 consecutive patients were selected (38 for DARCA e 62 for CCA groups).
The mean age was 66 + 3 years and 54% were male. The angiographic diagnosis of
CAD was made in 20% of patients. DARCA was associated with less contrast media
volume, when compared to CCA: 26,6 + 12,1 ml versus 81,0 £ 18,8 ml, p-valor <0.001.
Radiation dose was also reduced with DARCA, when measured by the dose-area
product (DAP) and by cumulative air kerma: 33,3 + 19 versus 58,2 + 33,5 Gy.cm? (p-
value <0,001) and 336,1 + 185,6 versus 806,9 + 389,9 mGy (p-value <0,001),
respectively. The incidence of AKI was lower in the DARCA group, compared with the
CCA group: 18,4% versus 41,9%, with an odds ratio of 0.33 (CI95% 0,11-0,95, p-
value = 0,019). However, after propensity score matching, no significant difference
between groups was identified: 18,9% versus 35,1% in ARED and CCA groups,
respectively (p-value = 0.190). Conclusion: ARED is safe and associated with a
significant decrease of contrast media volume and radiation dose, when compared
with CCA, in the pre-operative period of non-coronary cardiac surgery. There was no
difference in the incidence of AKI between groups after propensity score matching.

keywords: 1. Invasive coronary angiography 2. Dual-axis rotational coronary
angiography 3. Non-coronary cardiac surgery 4. Acute kidney injury
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1 INTRODUCAO

A avaliagdo anatdmica invasiva das artérias coronarias para o diagnostico da
doenca arterial coronariana tem se mantido como método padréao ouro e é utilizada
em diversos cenarios clinicos, incluindo a avaliagao pré-operatoria em candidatos a
cirurgia cardiaca n&o-coronariana, como as cirurgias valvares (OTTO et al., 2021).
Entretanto, a angiografia coronaria invasiva convencional (AC) demanda a utilizagdo
de meios de contraste iodado e radiacdo, que estdo sabidamente associados a
eventos adversos (AFSHAR e PARIKH, 2018; CHANDIRAMANI et al., 2020).
Variagdes da técnica de angiografia podem contribuir para a reduc¢ao dos volumes de
contraste e da dose de radia¢do, sendo uma delas a angiografia coronaria rotacional
de eixo duplo (ARED) (SHENGLI et al., 2012; GIUBERTI et al., 2014 € JORGE, 2019).

Pacientes que necessitam de investigacéo da doenga coronaria e encontram-
se em situagdes clinicas de maior risco de complicacdes relacionadas a angiografia
invasiva poderiam representar um subgrupo de maior beneficio com a técnica da
ARED. Sao exemplos destas situagdes: pacientes com funcao renal reduzida,
portadores de diabetes, portadores de doengas agudas ou crbnicas com
descompensacéo e pacientes em perioperatorio de cirurgias de grande porte nao-
cardiacas e cardiacas (CHANDIRAMANI et al., 2020 e HARKY et al., 2020).

A ocorréncia de lesdo renal aguda (LRA) no pos-operatorio de cirurgias
cardiacas tem sido reconhecida como uma complicagao relacionada a um maior risco
de morbimortalidade (XU et al., 2016). A exposi¢céo a contrastes iodados em exames
diagnosticos pode estar relacionada a ocorréncia deste evento adverso. Por esta
razao, preconiza-se realizar a angiografia coronaria com o menor volume de contraste
possivel e em um intervalo de varios dias antes da cirurgia, 0 que nem sempre €
possivel (JIANG et al., 2018). Estratégias para tornar a angiografia coronaria, neste

contexto, um procedimento mais seguro, devem ser investigadas.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 A ANGIOGRAFIA CORONARIA

A angiografia coronaria tem sido, ha varias décadas, o método padr&ao-ouro
para o diagnostico da doencga arterial coronariana (DAC) (OTTO et al., 2021). A
técnica consiste na obtencdao de um acesso vascular arterial e, através deste,
cateteres sao introduzidos até os ostios das artérias coronarias. Apds a cateterizacao
seletiva destes vasos, 0 operador realiza inje¢des de contraste iodado ao mesmo
tempo em que um "arco em C" emite e detecta raios-x, gerando sinais elétricos que
serao transformados em imagens. Devido ao fato de as artérias coronarias serem
estruturas tridimensionais, faz-se necessaria a aquisi¢ao das imagens em posi¢des
variadas do arco, em angulagbes nos eixos caudal-cranial e direita-esquerda,
permitindo que a mesma estrutura seja visualizada em planos diferentes, reduzindo
as chances de interpretacdes incorretas, sobretudo em lesdes complexas. As
aquisi¢oes estaticas nos diversos eixos sao denominadas "projecoes” e, geralmente,
sdo realizadas em numero de 4 a 6 para a coronaria esquerda e de 2 a 3 para a
coronaria direita.

A escolha destas proje¢des pode ser considerada arbitraria, ja que existe
consideravel variabilidade anatdbmica das artérias coronarias, além de uma
distribuicdo e complexidade particular da doenga coronaria entre os individuos. O
operador necessita, eventualmente, realizar proje¢cdes adicionais a fim de melhor
caracterizar a anatomia e as alteracdes encontradas. Este processo é baseado na
experiéncia do operador e em um processo de "tentativa e erro”, que pode aumentar
substancialmente o volume de contraste e a dose de radiacdo. Por estas razoes, a
acuracia do exame pode ser limitada, uma vez que o numero de projecoes esta
condicionado a fatores como tempo, custo e seguranca (TOMMASINI et al., 1998).

Desta forma, a técnica convencional esta relacionada a uma quantidade
consideravel de radiacdo e de volume de contraste iodado, que se associam
diretamente a complicagbes, como os efeitos estocasticos e deterministicos da
radiacao sobre tecidos biologicos e a nefropatia induzida pelo contraste (NIC), mais
recentemente denominada lesdo renal aguda induzida pelo contraste (LRA-IC)
(AFSHAR E PARIKH, 2018; CHANDIRAMANI et al., 2020 e HARKY et al., 2020).
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2.2 ANGIOGRAFIA CORONARIA ROTACIONAL DE EIXO DUPLO (ARED)

Ao longo dos anos, houve um crescente progresso nas tecnologias de geracao
de imagem, com reducédo da emissao da radiagdo. Houve também evolugdo no
desenvolvimento de novos meios de contraste, como os de baixa osmolaridade e
isosmolares, associados a menos efeitos adversos (AFSHAR E PARIKH, 2018).
Entretanto, o numero e o tempo de aquisicbes de imagem da angiografia
convencional parecem representar um fator limitador para a redu¢éo do volume de
contraste e dose de radiacao.

Técnicas visando reduzir o numero de inje¢cdes e aquisigdes tém sido
investigadas ha alguns anos. Tommasini et al. (1998) descreveram uma técnica em
que a aquisicao de imagem era feita de uma perspectiva dindmica, através da rotagéo
transversal de 180° do arco em C, em duas angulac¢des craniocaudais (£25° e -25°),
com duragao aproximada de 4 segundos. Nesta série de 125 pacientes estudados
pelas duas técnicas, os autores concluiram que houve uma melhora na acuracia do
exame e uma reducéo do volume de contraste de aproximadamente 50% (média de
45ml).

A realizacdo de aquisi¢oes dindmicas de imagem, movimentando o arco em C
de uma posi¢ao inicial para outra final, em planos conhecidamente uteis para a
avaliacdo de cada artéria coronaria, de acordo com sua anatomia, foi testada em
pacientes com insuficiéncia renal avangada, resultando em um menor numero de
aquisi¢oes e de volume de contraste, sem comprometimento da avaliagao técnica da
imagem (KUON et al., 2002). A partir de entdo, diversas variagdes da técnica e
meétodos com maior automatizagao passaram a ser desenvolvidos (GARCIA et al.,
2007).

Atualmente, diversos fabricantes desenvolveram métodos capazes de
automatizar a rotagao do arco em C de seus equipamentos, com poucas variacoes
entre si. Esta técnica foi genericamente denominada "angiografia rotacional”.
Consiste em estabelecer uma rota programada para o arco, que a executa de modo
biaxial e ininterrupto, enquanto apenas uma injecado de contraste € realizada. Desta
forma, obtém-se uma imagem dinémica, contendo varias projecoes diferentes, em
diversas combinac¢des de angulos (BUYTAERT et al., 2020 e LOOMBRA et al., 2015).
Uma preocupacgao tedrica inicial para o uso desta técnica seria a possibilidade de

ocorréncia de efeitos adversos relacionados as inje¢cdes prolongadas, uma vez que
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0s meios de contraste comumente usados tém efeitos hemodinémicos e alteram a
conducao elétrica no miocardio. Em um estudo de seguranga, Garcia et al. (2007)
avaliou o efeito das injecbes prolongadas sobre a frequéncia cardiaca, pressao
arterial e ocorréncia de anormalidades do ritmo e conduc¢ao cardiaca e ndo encontrou
diferencgas significativas entre essas variaveis no pré e pos-inje¢ao.

Aspectos relacionados a acuracia em identificar lesdes com a ARED, em
comparagao com a AC, também foram investigados. Como a aquisi¢ao da imagem
com a ARED é dinamica, ha uma preocupacdo relacionada a uma potencial
dificuldade de o operador avaliar lesdes, ja que ha menos quadros de imagem por
unidade de tempo de uma proje¢ao que, de outra forma, seria estacionaria. Garcia et
al. (2009), em um estudo comparativo entre a AC e a ARED, n&o encontrou diferengas
entre avaliadores em relagdo ao numero de lesdes, assim como no aspecto qualitativo
delas, concluindo que a analise do exame pelos dois métodos levaria as mesmas
decisbdes clinicas. De modo semelhante, Empen et al. (2010) n&o encontrou
diferencas entre as duas técnicas em relacao a concordancia interobservadores. Em
um estudo com pacientes portadores de DAC estavel, em planejamento para
intervencao coronaria percutédnea (ICP), Morris et al. (2016) observou que, entre 6
operadores, a analise de lesdes complexas (como bifurcagdes) e a estimativa de
comprimento das lesdes foram melhor caracterizadas com a ARED, concluindo que
esta técnica melhora o grau de confianga da avaliagao. Por outro lado, Garcia et al.
(2009) identificaram que, para a avaliacéo de vasos extensamente calcificados, da
circulagao colateral e do fluxo coronario, a angiografia convencional pode ser
superior.

As diferencgas dos volumes dos meios de contraste utilizados entre a AC e a
ARED foram investigadas por diversos estudos. Em um estudo de segurancga,
prospectivo e randomizado, em uma populagao com alta prevaléncia de DAC, Giuberti
et al. (2014) identificaram uma reducao significativa no volume de contraste: 60 ml
(1Q 52.5-71.5 ml) na ARED versus 76 ml (I1Q 68-87 ml) na AC, P <0.0001. Ja em um
registro de pacientes nao selecionados, Farshid et al. (2014) observaram uma
diminuicao expressiva do volume médio utilizado em favor da ARED: 41.7ml contra
25.7 ml (P < 0.0001), representando uma reducéo de 36%. Em um artigo de reviséo,
Loomba et al. (2015) identificaram, a partir da analise de 11 estudos, uma redugéo
média de 19,4ml do volume de contraste com a ARED (IC95% 22.37 a 16.44, P
<0.001). Diferencas entre os estudos podem estar relacionadas com técnica, como,
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por exemplo, o uso de injegdes manuais e injecoes automatizadas ou diferentes
protocolos de tempo de rotacédo e trajetéria do arco em C.

Apesar de varios estudos terem demonstrado uma redugdo do volume de
contraste entre estas duas técnicas, ndo existem muitos estudos avaliando a
ocorréncia de desfechos clinicos, como a ocorréncia de leséo renal aguda (LRA). Em
um dos poucos estudos que utilizou este desfecho, 235 pacientes admitidos em
sindrome coronariana aguda foram randomizados para a AC ou ARED. Além da
reducao do volume de contraste durante a coronariografia diagnostica (54 + 24 versus
85 £ 56 ml; p<0.001) e durante a combinagao dos procedimentos diagndsticos e
terapéuticos (174 + 64 versus. 205 £ 98 ml; p=0.049), observou-se uma menor
ocorréncia de LRA induzida pelo uso de contraste (LRA-IC) no grupo ARED (RR:
0.868 - 1C95%: 0.794-0.949; p=0.002) (FERNANDEZ-RODRIGUEZ et al., 2018).

A exposicao a radiacao ionizante esta associada com efeitos de curto e de
longo prazos sobre a saude dos humanos. E importante ressaltar que a radiacéo
emitida em procedimentos de angiografia coronaria invasiva ndo apenas afeta os
pacientes, mas também os operadores e outros profissionais que trabalham no
laboratorio de hemodinamica. Efeitos deterministicos, como a ocorréncia de catarata
ocular, e estocasticos, como neoplasias, sdo exemplos de riscos potenciais.

Estratégias para se reduzir a exposi¢cédo a radiagao neste contexto sao alvos
de constante investigagao (AFSHAR e PARIKH, 2018). Estima-se que, em um adulto
com doencga cardiaca suspeita ou diagnosticada, a angiografia coronaria represente
12% dos exames complementares, mas responda por 48% da dose total de radiacao
recebida (ISON et al., 2019). Em relagao a radiagao ionizante produzida pelas duas
técnicas de angiografia, a ARED esteve relacionada a menores doses. Ao revisar 11
estudos, Loomba et al. (2015) analisaram 960 pacientes submetidos coronariografia
com a técnica rotacional e 976 no grupo convencional, identificando uma redugéo
média de radiacdo de 10,4 Gy.cm? no produto dose-area (DAP). Quando a mesma
analise foi realizada somente em estudos randomizados, resultados semelhantes
foram encontrados. Entretanto, os autores identificaram um aumento no tempo total
de fluoroscopia na ARED, que pode estar relacionado com a curva de aprendizado.

Um estudo experimental utilizando um "phanton" (instrumento inerte que
simula tecidos bioldgicos) demonstrou que a ARED esteve relacionada com uma
reducao do pico da dose de radiacéo na pele (variando de 44-82%) e da dose de
radiacao dispersa (variando de 40-70%) (LIU et al., 2014).



13

Eloot et al. (2013), em um estudo randomizado com 80 individuos,
comparando a ARED com a AC, identificaram uma redu¢ao do produto Kerma-area
de radiacao de 33%, além de uma reducao do pico da dose na pele, em favor da
ARED. Através de um modelo de estimativa de cancer (BEIR VIl risk model), essa
reducao da radiacio poderia estar potencialmente associada a uma redugao no risco
de neoplasias malignas de 21% em homens e 50% em mulheres.

E importante notar que houve um consideravel melhoramento dos
equipamentos de raios-x dedicados a angiografia no que se refere a tecnologias para
reducao de radiagdo, que envolvem o uso de filtros, algoritmos computacionais e
ferramentas de processamento de imagem apos a aquisi¢do. Buytaert et al. (2020)
investigaram se a ARED poderia ainda assim oferecer vantagens em relagdo a
reducdo de radiacdo em um cenario contemporaneo. Neste estudo, 30 pacientes
examinados pela ARED foram comparados a controles pareados de mesmas
caracteristicas basais examinados pela AC. Houve uma reduc¢ao de 57% do produto
dose-area (DAP) no grupo ARED (7.41 versus 17.19 Gycm?). Além disso, houve uma
reducao significativa na exposi¢cdo ocupacional de radiagdo na regido do torax e
membros inferiores do operador, de 60% e 56%, respectivamente.

Em relacdo ao tempo de procedimento, parece haver um aumento quando no
inicio do uso da técnica rotacional, quando comparada a técnica convencional,
inerente a curva de aprendizado. Farshid et al. (2014), em uma analise de registro,
observaram que o tempo de procedimento variou consideravelmente entre os
primeiros e 0s casos mais recentes utilizando a ARED (20.8+1.4 min na primeira
metade dos casos versus 15.2+2.0 min na segunda metade; P = 0.0015), sugerindo
fortemente um efeito de curva de aprendizado. Em uma analise conjunta de 11
estudos, nao foi observada diferenga significativa no tempo de procedimento entre as
duas técnicas - Loomba et al. (2015).

2.3 LESAO RENAL AGUDA INDUZIDA PELO CONSTRASTE

A lesdo renal aguda induzida pelo contraste (LRA-IC), previamente
denominada nefropatia induzida pelo contraste (NIC), € uma forma aguda e
iatrogénica de lesdo renal que ocorre apos administragéo de contrastes iodados, em
procedimentos meédicos diagndsticos ou terapéuticos. Este evento adverso tem
incidéncia entre 3.3% a 14,5%, a depender do tipo de procedimento e da definicdo de
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lesao renal aguda utilizada (CHANDIRAMANI et al., 2020). Em populagdes de maior
risco, como em pacientes portadores de doencga renal cronica, a incidéncia desta
complicagéo pode ser de até 20% (AFSHAR e PARIKH, 2018).

As defini¢gdes da LRA-IC variam consideravelmente na literatura. Os critérios
classicamente usados eram um aumento 20.5mg/dl (244 umol/l) ou 225% da
creatinina sérica basal apos 48 horas da exposi¢céo a contrastes iodados (HARJAI et
al., 2008). Entretanto, de acordo com as diretrizes do Kidney Disease: Improving
Global Outcomes (KDIGO) de 2012, ndo existe um racional justificavel para se aplicar
uma definicdo particular para a LRA apds a exposi¢ao de contraste, diferente da
definigdo universal. Ademais, o grupo defende o uso de uma defini¢ao unificada a fim
de melhor compreender a incidéncia e prognostico desta complicagao. Desta forma,
a LRA-IC seria definida pelo aumento de pelo menos 0.3 mg/dL (ou 26.5 umol/L) na
creatinina sérica basal em até 48 horas da exposicdo ao meio de contraste, ou um
aumento maior ou igual a 1.5 vezes o valor da creatinina sérica basal em até 7 dias
da exposi¢ao ao contraste ou, ainda, um débito urinario menor que 0.5 ml/kg/h por
pelo menos 6h, apds a exposi¢cdo do contraste (“KDIGO guidelines, Section 4:
Contrast-induced AKI”, 2012).

A fisiopatologia desta entidade ainda ndo é completamente conhecida.
Mecanismos diretos, indiretos e um efeito mediado por espécies reativas de oxigénio
(EROS) tém sido propostos. A hiperosmolaridade de alguns meios de contraste pode
estar relacionada com a lesao tubular e do endotélio glomerular nos néfrons, gerando
disfungdo mitocondrial, apoptose ou necrose celular e inflamacao intersticial. De
modo indireto, o contraste iodado poderia alterar a hemodinamica renal, causando
vasoconstricdo e, consequentemente, hipoxia medular (MEHRAN et al., 2019;
KUSIRISIN et al., 2020). Sobre o papel das EROS, os meios de contraste poderiam
aumentar sua producéo ou reduzir a atividade enzimatica antioxidante, levando ao
comprometimento renal. Além disso, a propria hipdxia medular poderia ocasionar um
aumento na formacao das EROS, resultando em estresse oxidativo mitocondrial
(HEYMAN et al., 2011).

Diversos fatores de risco tém sido implicados com a ocorréncia e gravidade
da LRA-IC. Pacientes com doenca renal crénica e diabetes mellitus com
comprometimento renal s&o particularmente vulneraveis a esta complicagdo. James
et al. (2010) identificaram uma raz&do de chances [odds ratio (OR)] para o declinio da

funcdo renal apos 3 meses de uma intervengéo coronaria percutanea (ICP) de 4.7
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(IC95% 3.9-5.7) em pacientes com taxa de filtracdo glomerular (TGF) levemente
reduzida e um OR de 17.3 (IC95% 12-24,9) em pacientes com TGF com redugao
moderada a grave. Outros fatores de risco incluem insuficiéncia cardiaca congestiva,
hipovolemia, idade avancada, hipertensdo arterial sistémica e hiperuricemia
(KUSIRISIN et al., 2020).

Embora o prognostico da LRA-IC seja favoravel, com recuperacéo da funcéo
renal na maioria dos pacientes, até 10 a 15% deles podem necessitar de dialise
(LOOMBA; AZZALINI et al., 2017; KUSIRISIN et al., 2020). Ainda, entre os individuos
gue nao recuperam completamente a funcao renal, até 4% podem evoluir com doencga
renal cronica em estagio terminal (MCCULLOUGH et al., 2016). A mortalidade é
altamente variavel na literatura, descrita como tao baixa quanto 3.8% a tao elevada
quanto 64% (KUSIRIN et al., 2020 e MCCULLOUGH et al., 2016).

Diversas estratégias para a prevenc¢ao da LRA-IC tém sido propostas. O uso
da hidratacado, antes e apds a exposi¢cao ao meio de contraste, continua sendo a
medida mais utilizada, embora ainda existam questionamentos sobre sua eficacia.
Existe ampla evidéncia de estudos observacionais que suportam a expansao
volémica com solugdo salina isotdénica, porém os estudos randomizados s&o
relativamente pequenos (CHANDIRAMANI et al., 2020). Um estudo que randomizou
53 pacientes para a hidratacdo oral ou hidratacdo endovenosa com solugao salina,
em pacientes submetidos a angiografia coronaria, foi suspenso antecipadamente
devido a uma significativa redugéao na incidéncia de LRA-IC no grupo que recebeu
hidratagdo parenteral (3.7% contra 34.6%, P=0.005) (TRIVEDI et al., 2003). Outro
estudo randomizado, comparando o uso de solucdo salina a 0.45% contra solu¢ao
salina normal, mostrou superioridade da ultima (MUELLER et al., 2002). Ainda, um
estudo randomizado comparou a hidratacdo com solucédo salina isotdnica contra
nenhuma hidratacdo, em pacientes expostos a contrastes iodados, e nao observou
diferengas na ocorréncia de LRA-IC (2.6% contra 2.7% nos grupos hidratacéo e
controle, respectivamente, com P=0.47), porém a populagdo deste estudo envolvia
apenas pacientes com moderada reducdo da TGF (de 30-59 ml/min/1.73 m?)
(NILSSEN et al., 2017). Os regimes posologicos de hidratagdo também sao alvos de
controvérsias. Evidéncias a partir de alguns estudos randomizados sugerem que a
individualizagao dos volumes de solugao salina baseada nas pressoes de enchimento
do ventriculo esquerdo e a infusdo automatizada da solugao isoténica baseada no

débito urinario podem ser superiores a hidratacdo endovenosa convencional, embora
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sejam de mais complexa implantagdo ou exijam dispositivos especificos (BANIK,
2014; BRIGUORI et al.,, 2011 e MUELLER et al., 2002). O uso da solugdo de
bicarbonato de sodio a 8,4%, visando tedrica alcalinizacdo da urina e reducao da
producao de radicais livres, ndo se mostrou superior a solu¢ao salina ou mesmo ao
placebo em estudos randomizados (BRAR et al., 2008; WEISBORD et al., 2013;
NIETO-RIOS et al., 2014 e TIMAL et al., 2020).

O uso da N-acetilcisteina como medida de prevencao da LRA-IC tem sido
desaconselhado apds estudos randomizados nao terem demonstrado qualquer
beneficio (ACT Investigators, 2011 e WEISBORD et al., 2018).

O papel das estatinas na prevencao da LRA-IC vem sendo avaliado por
estudos observacionais e ensaios clinicos randomizados. Leoncini et al. (2014)
demonstraram que o uso de rosuvastatina em doses altas (40mg de ataque seguida
por 20mg ao dia), em pacientes virgens do uso de estatinas, no contexto das
sindromes coronarianas agudas, reduziu a incidéncia de LRA-IC, em comparac¢éo aos
controles (3.6% contra 8.7%, de acordo com a definicao do KDIGO).

O volume de contraste utilizado durante os procedimentos diagnosticos e
terapéuticos parecem ter uma influéncia direta no risco de ocorréncia da LRA-IC.
Diversos métodos de predicao baseados no volume de contraste tém sido propostos,
como o volume total de contraste utilizado, a relacédo do volume de contraste pelo
peso corporal e a relacdo do volume de contraste pela TFG. Destes, a relacado
volume/TFG parece ser o de maior acuracia (GURM et al., 2011 e LASKEY et al.,
2007). Entretanto, diversos autores sugerem valores de corte diferentes para esta
relagao, variando de 2.0 a 3.7 (LASKEY et al,, 2007 e CELIK et al., 2015). Além do
uso racional de contraste baseado em metas de volume, a recomendacado do uso
"ultra-baixo" de contraste em interven¢des diagnostica e terapéuticas € defendido por
alguns pesquisadores. O uso da imagem intravascular (como o ultrassom
intracoronario e a tomografia de coeréncia optica) pode representar uma ferramenta
para viabilizar uma redug¢ao dramatica dos volumes de contraste e, potencialmente,
prevenir a ocorréncia da LRA-IC (CHANDIMANI et al., 2020 e MARIANI et al., 2014).

O uso de meios de contraste de baixa osmolaridade (como o iohexol,
ioxaglato, iopamidol) e isosmolares (como o iodixanol) estao relacionados a menores
incidéncias de LRA-IC quando comparados aos contrastes de alta osmolaridade
(diatrizoato de sddio, diatrizoato de meglumina e ioxitalamato de meglumina). Nao ha,

até o momento, uma evidéncia definitiva de superioridade dos meios isosmolares
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sobre os de baixa osmolaridade (ASPELIN et al., 2003; KUSIRIN et al., 2020 e
MCCULLOUGH et al. 2006).

As diretrizes mais recentes da Sociedade Brasileira de Cardiologia
Intervencionista recomendam, para fins de prevencao da LRA-IC, o uso de soluc¢ao
salina isotbnica (na dose de 1-1,5 ml/kg/h, por 12 horas antes e apos o uso do
contraste), sobretudo em pacientes com fatores de risco, como TFG < 40
ml/min/1,73m? (classe de recomendacdo 1). O volume de solugdo deve ser
individualizado, sobretudo na presenca de disfuncao sistolica do ventriculo esquerdo.
Recomenda também o uso de estatinas de alta poténcia em altas doses, por tempo
limitado (classe de recomendacéo Ila) e que o volume de contraste seja minimizado
ao maximo possivel, com preferéncia por meios de contraste isosmolares ou de baixa-
osmolaridade (classe de recomendacao lla). Como limites, sdo sugeridos o volume
total de contraste <350ml, um volume total por peso corporal <4ml/kg ou ainda, uma
relacdo do volume total de contraste pela TFG <3.4 (FERES et al., 2017).

2.4 LESAO RENAL AGUDA ASSOCIADA A CIRURGIA CARDIACA

A lesao renal aguda associada a cirurgia cardiaca (LRA-CC) é caracterizada
pela reducéo subita da taxa de filtragdo glomerular no pds-operatério de cirurgias
cardiacas (MAO et al., 2014). A incidéncia pode variar de 5 a 43%, sendo que até
7% dos pacientes necessitam de terapia dialitica (HARKY et al., 2020). Em algumas
séries, a cirurgia cardiaca é a segunda causa mais comum de lesdo renal aguda em
unidades de terapia intensiva (UTI) e pode estar relacionada com um aumento de 3 a
8 vezes no risco de mortalidade, de internacao prolongada em UTI e de elevacao de
custos (HARKY et al., 2020).

As definicdes da LRA-CC variam amplamente na literatura, sendo as
classifica¢gdes mais utilizadas as dos grupos RIFLE (risk, injury, failure, loss of kidney
function, and end-stage kidney disease), AKIN (acute kidney injury network) e, mais
recentemente, KDIGO (kidney disease improving global outcomes). Esta ultima utiliza
a definicao geral da LRA inserida no contexto do pds-operatério de cirurgia cardiaca
(aumento de pelo menor 0.3 mg/dL na creatinina sérica basal em até 48 horas da
cirurgia ou um aumento maior ou igual a 1.5 vezes o valor da creatinina sérica basal
em até 7 dias ou, ainda, um débito urinario menor 0.5 ml/kg/h por pelo menos 6 horas)
(HARKY et al., 2020; WANG e BELLOMO 2017).
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Diversos fatores de risco foram implicados na ocorréncia da LRA-CC. Fatores
nao-modificaveis incluem idade avancada, sexo feminino e raca afro-caribenha
(quando comparados com controles caucasianos) (HARKY et al., 2020; WANG e
BELLOMO 2017). A presenca de comorbidades, sobretudo o DM, a insuficiéncia
cardiaca congestiva e insuficiéncia renal cronica, também s&o preditores da desta
complicagdo. O uso de drogas nefrotdxicas, como os anti-inflamatorios nao-
esteroidais (AINEs), inibidores da enzima conversora da angiotensina (iECAs) e
bloqueadores dos receptores da aldosterona (BRAs) podem estar relacionados com
uma reducao da perfusao glomerular no pds-operatoério e risco de ocorréncia de LRA
(HARKY et al., 2020; WANG e BELLOMO 2017).

O estado clinico no pré-operatério também parece se correlacionar com o
risco de LRA. Pacientes com baixo débito cardiaco, situacdo comum no cenario
perioperatorio de cirurgia cardiaca, como no pods-infarto do miocardio ou doenca
valvar aguda ou descompensada, sao particularmente vulneraveis a esta
complicagéo. A necessidade de uma cirurgia de urgéncia ou emergéncia aumenta o
risco de ocorréncia da LRA-CC (O’'NEAL et al., 2016).

A exposicao a contrastes iodados é um fator de risco identificado em diversos
estudos. O uso da coronariografia e ventriculografia € bastante comum no pre-
operatorio de cirurgia cardiaca e parece ter uma relagao direta com a ocorréncia da
LRA-CC. O tipo de contraste, volume utilizado e caracteristicas individuais influenciam
a ocorréncia desta complicacdo (HARKY et al.,, 2020). Medalion et al. (2010)
identificaram, em uma série de 395 pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagcao miocardica, que a exposi¢cao ao contraste iodado em até 5 dias da
cirurgia foi um preditor de ocorréncia de LRA-CC.

Fatores relacionados ao intra-operatério, como o clampeamento aodrtico
(CPA) e a utilizag&o da circulagao extracorpérea (CEC) - potencialmente relacionados
a embolia, hemdlise, isquemia, lesdo de reperfusdo, hemodiluicdo, hipotermia e
inflamacgéo - sdo apontados como potenciais fatores relacionados ao risco para a
ocorréncia de disfungdo renal (ROSNER e OKUSA, 2006; HARKY et al. 2020). Os
tempos de CPA e CEC aumentam as chances de ocorréncia de LRA, sendo que um
tempo de CEC > 70 minutos tem uma razao de chances (OR) de 4.76 para ocorréncia
de LRA, elevando-se para 6.3 quando este tempo é superior a 140 minutos (KARIM
et al., 2017).



19

Por fim, intercorréncias no pds-operatério, como a presenca de instabilidade
hemodinamica, sangramentos, hemotransfusdes, uso de drogas nefrotoxicas, drogas
vasoativas vasoconstritoras e inflamacao sistémica sao potenciais fatores de risco
para a LRA-AC (HARKY et al., 2020).

Estratégias para prevencédo da LRA-CC sé&o propostas por diversos autores,
tendo como racional principal os mecanismos fisiopatoldgicos conhecidos e
suspeitos. Uma das recomendag¢des fundamentais seria evitar agentes nefrotdxicos
no pré-operatorio, como o0 uso de contrastes iodados. Quando isso nao for possivel,
utilizar o menor volume possivel destes agentes, considerar a hidratagdo endovenosa
(sem, contudo, causar hipervolemia), aguardar a recuperacéo da fungao renal no caso
de ocorréncia de LRA-IC ou postergar a cirurgia para além de 5 dias apds o uso de
contraste em procedimentos eletivos (HARKY et al, 2020 e MEDALION et al., 2010).

Outras medidas incluem evitar anemia no perioperatério, garantir a
euglicemia, manter a euvolemia com a infusdo de solug¢des cristaldides ou uso de
diuréticos e minimizar os tempos de CPA e CEC. Intervengbes em investigacao
incluem a anestesia toracica espinhal, o precondicionamento isquémico remoto e o
uso de dispositivos hemoadsortivos (filtros que removem citocinas inflamatoérias da
circulagéo) (HARKY et al., 2020; WANG e BELLOMO 2017).

Nao ha nenhuma terapia especifica para o tratamento da LRA-AC. As
medidas gerais envolvem a detecgao precoce da complicagéo, a exclusédo de fatores
de risco conhecidos modificaveis e medidas de suporte que visem manter a euvolemia
e a perfusao sistémica adequada. A terapia de substituicdo renal € indicada na
presenca de azotemia, oliguria com hipervolemia refrataria aos diuréticos, disturbios
hidroeletroliticos e disturbios acidobasicos (HARKY et al., 2020; WANG e BELLOMO
2017).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Comparar as técnicas de angiografia coronaria invasiva convencional (AC)
com a rotacional de eixo duplo (ARED) para o rastreamento de doenca coronaria
obstrutiva no pré-operatorio de cirurgia cardiaca nao-coronariana, no que se refere
ao volume de contraste iodado, dose de radiagado e ocorréncia de lesdo renal aguda

relacionada a cirurgia cardiaca.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Comparar o volume de contraste utilizado entre as técnicas.
2. Comparar a dose de radiacdo utilizada entre as técnicas.
3. Comparar as taxas de incidéncias de lesao renal aguda relacionada a cirurgia

cardiaca (LRA-CC) entre as técnicas.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 POPULACAO E DESENHO DO ESTUDO

Este é um estudo observacional, restrospectivo e de centro unico, que incluiu
pacientes com mais de 16 anos que realizaram angiografia coronaria no pré-
operatorio de cirurgia cardiaca nao-coronariana, entre fevereiro de 2018 e novembro
de 2021, provenientes de um servigo terciario privado - Instituto de Neurologia e
Cardiologia de Curitiba (INC). Os individuos foram divididos em 2 grupos, conforme a
técnica de angiografia coronaria realizada: angiografia convencional (AC) e
angiografia rotacional de eixo duplo (ARED). A escolha da técnica foi realizada pelo
operador ou a pedido do médico solicitante.

Os critérios de exclusédo foram a presenca de cirurgia de revascularizagao
prévia, a realizacdo de exames cuja finalidade principal ndo era o rastreamento de
doenga coronaria, situagdes em que a cirurgia cardiaca foi caracterizada em carater
emergencial (quando realizada em até 24h da admissdo, no contexto de risco
iminente de morte) e pacientes cujas informagdes presentes em documentos médicos
e hospitalares foram consideradas inconsistentes ou insuficientes.

Este estudo foi analisado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Instituto de
Neurologia de Curitiba, com parecer consubstanciado com situagdo "aprovado”,
registrado com o numero 3.470.238.

4.2 PROTOCOLOS DE ANGIOGRAFIA

Todos os procedimentos foram realizados com o Sistema de Raios-X Allura
Xper FD 20 digital, equipada com o software XperSwing™ Philips Healthcare,
Eindhoven, Holanda. No total, oito cardiologistas intervencionistas diferentes foram
identificados no registro, porém a maioria dos exames foram realizados por trés
profissionais experientes.

A via de acesso radial foi utilizada na ampla maioria dos pacientes (94%),
com o uso de introdutores vasculares 5 ou 6-French.

O meio de contraste iodado de baixa osmolaridade foi o tipo mais utilizado
(iohexol) (96%), porém também foi utilizado contraste isosmolar (iodixanol). A inje¢ao

de contraste foi realizada através de inje¢des manuais.
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Para a AC, foram realizadas pelo menos 4 aquisicdoes para a coronaria
esquerda: obliqua anterior direita caudal (OAD-caudal), obliqua anterior direita cranial
(OAD-cranial), obliqua anterior esquerda cranial (OAE-cranial) e obliqua anterior
esquerda caudal (OAE-caudal). Para a coronaria direita, foram realizadas pelo menos
2 aquisigdes: obliqua anterior direita (OAD) e obliqua anterior esquerda cranial (OAE).
Proje¢des adicionais foram realizadas a critério do operador.

Para a ARED, foram realizadas no minimo 1 aquisicao rotacional para a
coronaria esquerda e 1 aquisicdo rotacional para a coronaria direita. Apods
confirmacao da cateterizacao de cada 6stio coronario com um pequeno volume de
contraste, a altura da mesa era ajustada na posi¢ao lateral esquerda (OAE 90°),
seguida de ajuste da mesa no plano horizontal na posi¢céo anteroposterior (AP), com
o auxilio da fluoroscopia, a fim de se obter o isocentro. A seguir, uma das
configuragdes pré-programadas para a rotagao era escolhida, para cada coronaria -
"swing LCA de 5.3 segundos" para a coronaria esquerda e "swing RAO de 3.7
segundos” para a coronaria direita. A partir deste momento, o arco em C realizava o
percurso programado e se verificavam possiveis obstaculos. Em discreta antecipacao
ao acionamento do pedal de aquisi¢ao, iniciava-se uma inje¢ao manual controlada,
com ajuste da velocidade de inje¢cdo de acordo com a percep¢éo do operador.
Injecbes adicionais foram realizadas em caso de duvida diagnostica ou injegao

considerada insatisfatoria, a critério do operador.

4.3 COLETA DE DADOS E DESFECHOS PROGRAMADOS

O volume de contraste foi medido pelo operador, em mililitros, e registrado no
laudo do procedimento. Para reduzir o risco de erros de registro e identificar
inconsisténcias, o volume era conferido com o registro realizado pela equipe de
enfermagem, em documento separado. Os volumes totais de contraste (utilizado na
coronariografia, aortografia, ventriculografia ou qualquer injecéo vascular adicional) e
o volume utlizado exclusivamente na coronariografia foram registrados
separadamente.

O tempo de procedimento, em minutos, foi obtido a partir de anota¢des dos
documentos de prontuario. Esta variavel incluiu ndo somente o tempo exclusivo do
operador em sala, mas também a preparacdo do paciente pela equipe de

enfermagem e da anestesiologia.
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A dose de radiagdo foi obtida utilizando o produto dose-area (DAP), em
Gycm?, e o kerma no ar na superficie de entrada (air kerma), em mGy. O tempo de
fluoroscopia foi aferido em minutos.

Os desfechos incluidos foram divididos em duas categorias distintas:
desfechos substitutos relacionados a técnica da angiografia (defecho 1) e desfecho
clinico (desfecho 2).

Para o desfecho 1, utilizamos variaveis com associacao clinica bem
documentada na literatura (como o volume de contraste e dose de radiagdo). A seguir,
listamos com detalhes:

- Volume de contraste (total e utlizado exclusivamente na
coronariografia), aferido em mililitros (ml).

- Dose de radiacdo, avaliados pelo produto dose-area e pelo kerma
no ar, aferidas mGy e Gycmz2, respectivamente.

Para o desfecho 2, utilizamos a ocorréncia de LRA-CC, definida conforme as
definigdes do grupo KDIGO 2012 (aumento de pelo menor 0.3 mg/dL na creatinina
sérica basal em até 48 horas da cirurgia ou um aumento maior ou igual a 1.5 vezes o
valor da creatinina sérica basal em até 7 dias). Como né&o foi possivel obter dados
consistentes sobre o0 débito urinario no pos-operatorio, este dado nao foi utilizado para
a analise. O racional para a escolha deste desfecho se baseia na documentacéo em
literatura de que a exposicao a meios de contraste no perioperatorio esta relacionada
com a ocorréncia de LRA-CC e, provavelmente, de modo volume-dependente. Em
sintese:

- A incidéncia de LRA-CC, em numeros absolutos e relativos, de
acordo com as definicées do KDIGO 2012 (utilizando os valores de creatinina
basal e apds a cirurgia).

A avaliacido de outros desfechos clinicos, como a mortalidade, esta fora do
escopo deste trabalho, uma vez que a estimativa de efeito é demasiadamente
pequena, o que demandaria uma amostra muito maior, além de riscos de vieses

inerentes dos estudos retrospectivos e sem randomizacao.
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4.4 ANALISE ESTATISTICA

As variaveis quantitativas de ambos os grupos foram avaliadas quanto aos
pressupostos de normalidade (Teste de Shapiro-Wilk) e homoscedasticidade (Teste
F). As variaveis que se encontravam em acordo com tais pressupostos foram
comparadas por meio do Teste-t para amostras independentes, enquanto as demais
foram comparadas entre os grupos por meio do teste ndo paramétrico de Mann-
Whitney-U. Estas variaveis foram expressas como médias e desvios padrbes ou
medianas e intervalo interquartil (11Q).

As variaveis qualitativas foram sumarizadas em tabelas de contingéncia,
sendo as frequéncias absolutas posteriormente comparadas entre 0os grupos por meio
do teste de Qui-quadrado para Independéncia. As variaveis que apresentaram
restricdbes de contagem em suas frequéncias esperadas (n < 5), foram ajustadas por
meio do método permutacional de Monte Carlo.

Visto a ampla variagéo dos grupos, e considerando as principais variaveis de
interesse dos desfechos, foi realizado o pareamento dos dados dos pacientes por
meio do Escore de Propensado. Para a realizacdo desta analise, foi inicialmente
realizada a regressao logistica, sendo selecionadas como variaveis preditoras
aquelas que inicialmente apresentaram diferengas estatisticas significativas entre os
grupos (p < 0,05) nas analises univariadas. Para a realizagdo da regressao logistica
binaria (grupo controle (AC) x intervengao (ARED)), algumas etapas foram cumpridas:

1) Obtencé&o de um modelo final apods teste para todas as iteragdes multiplas

possiveis, usando a maximizacao da funciao de Wald;

2) Para verificar o ajuste dos modelos foi utilizada a estatistica de Hosmer &

Lemeshow.

Em seguida o algoritmo de correspondéncia identifica os pares
correspondentes (um paciente do grupo interveng¢ao e um do grupo controle) dentro
de um intervalo de proximidade numérica de 0,00001 e, em seguida, se n&o for
possivel encontrar mais individuos, o algoritmo identifica os pares correspondentes
em uma proximidade de 0,0001 e assim por diante até um intervalo de 0,1. Uma vez
ultrapassado esse limite, os demais pacientes do grupo controle sao excluidos.

As variaveis qualitativas foram sumarizadas em tabelas de contingéncia e
foram analisadas pelo teste de Qui-quadrado para Independéncia. As variaveis
guantitativas foram apresentadas como médias e respectivos desvios-padrao. Essas
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variaveis foram testadas usando o Teste-t para amostras dependentes (quando os
pressupostos foram aceitos) e o Teste de Soma de Postos de Wilcoxon. Para todas
as comparacoes, o valor de P<0.05 (bicaudal) foi utilizado para o teste de hipoteses.
As analises foram feitas no software de codigo livre (open source) R verséo 4.0.5 -
Copyright (C) 2021 The R Foundation for Statistical Computing.
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5 RESULTADOS

No periodo, 100 pacientes foram elegiveis para a analise, sendo 38 deles no
grupo ARED e 62 no grupo AC.

A idade média foi de 66 (x12) anos e 54% dos individuos foram do sexo
masculino. A prevaléncia de hipertensao foi de 75% e 17% dos pacientes eram
diabéticos. Mais de 75% dos pacientes apresentam algum grau de insuficiéncia
cardiaca e cerca de 36% deles estavam em classe funcional 3 ou 4 pela classificacao
da New York Heart Association (NYHA). A taxa de filtragdo glomerular média foi de
73,8 (£20) ml/min/1.73m?, com aproximadamente 25% dos pacientes em doenga
renal cronica grau 3 ou 4 pela classificagdo do KDIGO. Nenhum paciente estava em
terapia dialitica antes do procedimento.

Devido a auséncia de randomizacao dos individuos, observou-se diferencas
significativas em algumas caracteristicas de base. A idade foi significativamente
menor no grupo DARCA (60 £ 13 contra 69 £10 anos, p-valor <0.001). Apesar de a
prevaléncia da hipertensdo arterial (HAS) e do diabetes melito (DM) terem sido
semelhantes entre os grupos, a prevaléncia de dislipidemia foi significativamente
maior no grupo AC (65,6% contra 40,5%, p-valor 0.015). Entretanto, observou-se no
grupo DARCA uma maior proporcéo de pacientes que ja haviam sido submetidos a
pelo menos uma cirurgia cardiaca prévia (28,9% contra 11,3%, p-valor 0.019).

As caracteristicas de base estdo resumidas na (TABELA 1).
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Variaveis AC ARED Total p-valor
(N =62) (N =38) (N =100)

Sexo Masculino (N, %) 30 (48,4%) 24 (63,2%) 54 (54%) 0,159***

Idade - anos (Media £ DP) 6910 60 + 13 66 + 12 <0,001*

Peso - kg (Média + DP) 751118 776151 76,1+13,2 0,362*

Altura - cm (Média + DP) 1652195 169,696 167,496 0,0642*

IMC kg/m? (Média + DP) 27,2+32 26,8+39 27,1+34 0,592*

Tabagismo (N, %) 11 (18%) 5(13,5%) 16 (16,3%) 0,595***

Hipertensdo (N, %) 50 (82,0%) 25 (67,6%) 75 (76,5%) 0,103***

Diabetes Melito (N, %) 11 (18,0%) 6(16,2%) 17 (17,3%) 0,818***
Em uso de insulina (N, %) 3 (4,9%) 0 (0,0%) 3 (3,1%) 0,171***

Dislipidemia (N, %) 40 (65,6%) 15 (40,5%) 55 (56,1) 0,016

Acidente vascular encefalico (N, %) 8(13,1%) 4(10,8%) 12(12,2%) 0,772***

Doenca arterial coronaria (N, %) 5(8,2%) 1(2,7%) 6 (6,1%) 0,284***

Angina (N, %) 7(11,3%) 1(2,7%) 8 (8%) 0,056***

Cirurgia cardiaca prévia (N, %) 7(11,3%) 11(28,9%) 18 (18%) 0,019***

Fragdo de ejecdo (%) (Média £ DP) 654+84 654t69 654179 0,846**

Insuficiéncia cardiaca - NYHA (N, %)

Nao 19 (31,1%) 2 (5,4%) 25 (25,5%)

I 7(11,5%) 13 (35,1%) 9(9,2%)

Il 15 (24,6%) 12 (32,4%) 28 (28,6%) 0,318***

1l 17 (27,9%) 4(10,8%) 29 (29,6%)

v 3 (4,9%) 0 (0%) 7 (7,1%)

Doenca renal cronica - KDIGO (N, %)

G1 14 (22,6%) 8 (21,1%) 22 (22%)

G2 32 (51,6%) 19 (50%) 51 (51%)

G3a 10 (16,1%) 7 (18,4%) 17 (17%) 0,239

G3b 5 (8,1%) 2 (5,3%) 7 (7%)

G4 1(1,6%) 0 (0%) 1(1,0%)

TGF — CKD-EPI (Média + DP) 7291195 7541209 73,8200 0,877**

Creatinina basal — mg/dL (Média + DP) 1,02 £0,3 1,03 £0,2 1,03 0,29 0,341**

Hemoglobina basal — g/dL(Média + DP) 13,7117 13,96 £1,8 13,817 0,335*

Dados apresentados como numero de observagdes (N) e percentuais (%) ou média + desvio padréo
(DP). P-valor dos testes: * Teste-t para amostras independentes; ** Mann Whitney-U; *** Teste de Qui-

guadrado para Independéncia.
FONTE: o autor.
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Em relac&o a angiografia coronaria, 94% dos procedimentos foram realizados
pela via radial. Além da coronariografia, em 12% dos pacientes foram também
realizadas ventriculografia e/ou aortografia, 0 que ocorreu mais frequentemente no
grupo AC — 17,7% contra 2,6% (p-valor = 0,027). O tempo de fluoroscopia foi
significativamente menor no grupo ARED — mediana de 3,4 [IIQ 2,8-4,6] contra 5,9
[11Q 3,4-9,8] minutos, p-valor <0,001. O tempo total do procedimento foi semelhante
entre os grupos — mediana de 45 [11Q 40-50] e 50 [40-60] minutos, nos grupos ARED
e AC, respectivamente. A mediana do numero de aquisi¢oes foi de 2 [11Q 2-3] no grupo
ARED e 6 [lI1Q 6-7] no grupo AC (p-valor <0.001). O diagnéstico de DAC, no momento
da angiografia, foi mais frequente no grupo AC: 25,8% contra 10,5% (p-valor = 0,032).

As caracteristicas da angiografia estao descritas na (TABELA 2).

TABELA 2 — CARACTERISTICAS DO PROCEDIMENTO DE ANGIOGRAFIA.
AC ARED

Variaveis Total p-valor
(n =62) (n =38)

Via de acesso radial (N, %) 57 (91,9%) 37 (97,4%) 94 (94%) 0,284***

Numero de aquisi¢cBes de imagem 6 [6-7] 2 [2-3] 6 [3-6] <0,001**

Ventriculografia efou aortografia (N, %) 1 (17,7%) 1(2,6%) 12 (12%) 0,027***

Tempo de fluoroscopia — min 591[3,4-98] 3,4[2,8-4,6] 4,3[3-7,6] <0,001**

Tipo de contraste (N, %)

Isosmolar 60 (96,8%) 36 (94,7%) 96 (96%) 0,586+

Baixa osmolaridade 2 (3,2%) 2 (5,3%) 4 (4%)

DAC obstrutiva na angiografia (N, %) 16 (25,8%) 4 (10,5%) 20 (20%) 0,032***

Tempo total do procedimento - min 50 [40-60] 45 [40-50] 9 [7-15] 0,113**

Dados apresentados como numero de observagbes (N) e percentuais (%) ou mediana [intervalo
interquartil 25-75%)]. P-valor dos testes: ** Mann Whitney-U; *** Teste de Qui-quadrado para
Independéncia.
FONTE: o autor.

Em relacido ao desfecho 1, antes do pareamento pela analise de propensao,
a média de volume de contraste total foi significativamente menor no grupo ARED
(29,4 £ 13,9 contra 90,4 £ 31,2 ml, p-valor <0,0001), assim como a média de volume
de contraste utilizado exclusivamente na angiografia coronaria (28,4 £ 13,5 contra
83,2 + 26,9 ml, p-valor <0.001). A dose de radiagcdo aferida como DAP foi
significativamente menor no grupo DARCA (33,3 + 19 contra 58,0 = 33,5 Gy.cm2, p-
valor < 0,001), como também quando aferida como kerma no ar (336,1 £ 185,6 contra
806,9 £ 389,9 mGy, p-valor <0,001).
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Apos o pareamento dos grupos de acordo com as caracteristicas de base,
utilizando o escore de propensdo, observou-se praticamente a manutencdo na
estimativa de reducéo do volume total de contraste previamente identificada, em favor
do grupo ARED (27,3 + 12,7 contra 89,0 £ 25,0 ml, p-valor <0,001, com 34 pares).
Essa reducao continuou expressiva quando analisado exclusivamente o volume de
contraste utilizado na coronariografia — 26,6 + 12,1 ml contra 81,0 £ 18,8 ml, para os
grupos ARED e AC, respectivamente (p-valor < 0.001, com 36 pares). A radiacao
medida como DAP foi de 55,3 £ 27 contra 32,6 £ 19 Gy.cm2 (p-valor = 0.101, com 34
pares) nos grupos AC e DARCA, respectivamente. As estimativas de radia¢ao do tipo
kerma foram de 760,5 + 309,7 no grupo AC e 318,6 £ 157,8 mGy no grupo DARCA
(p-valor <0.001, com 34 pares). O tempo de fluoroscopia persistiu significativamente
menor no grupo DARCA (3,8 + 1,74 contra 6,69 * 3,82 minutos, p-valor = 0,002, com
34 pares).

Os resultados do desfecho 1, antes e apds o pareamento com o escore de
propenséo, estdo representados nas (TABELA 3) e (TABELA 4), respectivamente.

TABELA 3 — DESFECHO 1 DA AMOTRA TOTAL, ANTES DO PAREAMENTO PELO ESCORE DE
PROPENSAO.

Variaveis AC ARED Total p-valor
(N=62) (N=38)
Volume de contraste (ml)
Total 90,4 +31,2 29,1+£13,9 67,1 £ 39,6 < 0,001%
Coronariografia 83,2 £ 26,9 28,4 £+ 13,5 63,0 £ 36,0 < 0,001*
Radiacao
Kerma no ar (mGy) 806,9 £389,9 336,1+1856 628513992 <0,001%
DAP (Gy.cm2) 58,2 + 33,5 33,3+ 19,0 48,7 £ 31,2 <0,001*

Dados apresentados como média + desvio padrdo. P-valor dos testes: * Mann Whitney-U.
FONTE: o autor.
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TABELA 4 — DESFECHO 1 APOS O PAREAMENTO PELO ESCORE DE PROPENSAO.

Variaveis P AC ARED Total p-valor

Volume de contraste (ml)

Total 34 89,4+250 27,3+£12,7 58,1 £ 36,8 <0,001*

Coronariografia 36 81,0+£18,8 26,6 £ 12,1 53,8 £ 31,6 <0,001*
Radiacao

Kermanoar(mGy) 34 760,5+309,7 3186zx157,8 5395+330,2 <0,001*

DAP (Gy.cm2) 34 553+277 32,6 £ 18,7 43,9 £ 26,1 <0,001*

Dados apresentados numero de observagdes (N) e média + desvio padrdo. “P” refere-se ao nuimero
de pares obtidos apos a utilizagdo do escore de propensdo. P-valor dos testes: * Mann Whitney-U.
FONTE: o autor.

Em relagéo a intervengao cirurgica, em grande maioria, os pacientes foram
submetidos a cirurgia cardiaca valvar: 28% submetidos a plastia mitral, 24% a troca
valvar aortica, 12% a troca valvar mitral, 8% a dupla troca valvar (mitral e aodrtica), 6%
cirurgia de Ross, 3 % realizaram plastia aortica e 3% realizaram interven¢des nas
valvulas tricuspide ou pulmonar. Cerca de 15% dos pacientes fizeram outros
procedimentos, como miectomia para o tratamento da MCH, ressec¢ao de tumores
cardiacos e correcao de aneurisma de aorta. A revascularizacao miocardica
concomitante foi realizada em 11% dos pacientes e em 8% de toda a amostra também
foi realizada a plastia da valvula tricuspide. O tempo de CEC foi de 116 £ 42,4 minutos
e o tempo de clampeamento adrtico foi de 90,8 £ 35,2 minutos, semelhante entre os
grupos. O intervalo de tempo entre a coronariografia e a cirurgia cardiaca foi uma
mediana de 3 dias. As caracteristicas da intervencéo cirurgica estao detalhadas na
(TABELA 5).

A ocorréncia de LRA-CC foi de 33,7% (n = 33) na amostra estudada. Essa
incidéncia foi significativamente maior no grupo AC, em relacédo ao grupo ARED -
41,9% contra 19,4%, p-valor = 0,019 e razéo de chances (odds ratio) de 0.33 (1C95%
0,11 — 0,95). Entretanto, apods o pareamento das unidades amostrais com o escore
de propensao, nao foi encontrada diferenga significativa na ocorréncia deste desfecho
entre os grupos: 35,1% no grupo AC e 18,9% no grupo DARCA (p-valor = 0.190, com
37 pares). A incidéncia de dialise foi de 2,7% (um individuo em cada grupo) e a

mediana de dias de internacéao foi de 9 [IIQ 7-15] dias, sem diferenc¢a entre 0s grupos.
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A ocorréncia do desfecho 2 (LRA-CC), antes e apds o pareamento com a analise de

propensao, pode ser observada na tabela 6.

TABELA 5 — CARACTERISTICAS DA INTERVENGAO CIRURGICA.

AC ARED
Variaveis Total p-valor
(n =62) (n =38)

Tipo de cirurgia realizada (N, %)

Plastia Mitral 13 (21%) 15 (39%) 28 (28%) 0,012***
Troca Valvar Aortica 19 (30,6%) 5 (13,2%) 24 (24%)
Troca Valvar Mitral 8 (12,9%) 4 (10,5%) 12 (12%)
Tratamento de Aneurisma 9 (14,5%) 0 9 (9%)
Troca Valvar Adrtica e Mitral 3 (4,8%) 5(13,2%) 8 (8%)
Cirurgia de Ross 3 (4,8%) 3 (7,9%) 6 (6%)
Miectomia (MCH) 1(1,6%) 3 (7,9%) 4 (4%)
Plastia Aortica 1(1,6%) 2 (5,3%) 3 (3%)
Tricuspide ou Pulmonar 2 (3,2%) 1(2,6%) 3 (3%)
Tumores 3 (4,8%) 0 3 (3%)
Revascularizagdo miocardica
. 8 (12,9%) 3 (7,9%) 11 (11%) 0,237***
concomitante (N, %)
Plastia tricispide concomitante (N, %) 6 (9,7%) 2 (5,3%) 8 (8%) 0,627***
Tempo de circulagdo extracorpéorea - min - 110,2+ 125,5+
11591424 0,013**
(Média + DP) 41,9 42,0
Tempo de clampeamento adrtico - min
. 86,0+ 33,0 98,9+37,8 90,8+35.2 0,031*
(Média + DP)
Cirurgia cardiaca prévia — reoperagao
7(11,3%) 11(28,9%) 18 (18%) 0,019***
(N, %)
Tempo entre angiografia e cirurgia — dias
. 3 [2-8] 2[1,2-5] 3 [2-6] 0,079**
(mediana [1IQ])
Dias de internagdo (mediana [lIQ]) 9 [7-15] 8,5[7-14] 9[7-15] 0,605**
Obito intra-hospitalar (N, %) 8 (13,1%) 2(5,4%) 10 (10%) 0,236***

Dados apresentados como numero de observagdes (N) e percentuais (%) ou média + desvio padrdo
(DP). P-valor dos testes: * Teste-t para amostras independentes; ** Mann Whitney-U; *** Teste de Qui-
guadrado para Independéncia.

FONTE: o autor.
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TABELA 6 — OCORRENCIA DE LESAO RENAL AGUDA RELACIONADA A CIRURGIA QARDiACA
(LRA-CC) NA AMOSTRA TOTAL E APOS PAREAMENTO PELO ESCORE DE PROTENSAO

LRA-CC P AC ARED Total p-valor
Amostra geral - 26 (41,9%) 7 (18,4%) 33 (33,7%) 0,0199*
Pos-pareamento 37 13 (35,1%) 7 (18,9%) 20 (27,0%) 0,1906*

* Ocorréncia dos desfechos em N e porcentagem (%). “P” refere-se ao numero de pares obtidos apos
a utilizagdo do escore de propensdo. P-valor dos testes: * Teste de Qui-quadrado para independéncia.
FONTE: o autor.
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5 DISCUSSAO

A angiografia coronaria para o rastreio de doenga coronaria no pré-operatorio
de cirurgias ndo-coronarianas é considerada como o0 meétodo padrao ouro (OTTO et
al., 2021) e, nesta amostra, mostrou um excelente perfil de seguranca, independente
da técnica utilizada. Mais de 90% dos procedimentos foram realizados pela via radial
e nao houve nenhuma documentacdo de complicacao diretamente relacionada ao
procedimento. O tempo de procedimento foi semelhante entre as técnicas, em
concordancia com dados de literatura, demonstrando que o uso da ARED nao
aumenta o tempo de realizagdo do procedimento, sobretudo quando ja ha
familiaridade com a técnica (LOOMBA et al., 2015; FARSHID et al., 2014). No que se
refere ao numero de aquisicoes realizadas, embora injecoes adicionais tenham sido
realizadas no grupo ARED, a critério do operador, a mediana de aquisi¢des foi
significativamente menor do que no grupo AC, o que se relaciona diretamente com a
guantidade de radiag¢ao e volume de contraste utilizados.

A reducdo de radiacdo no grupo ARED, em relagdo ao grupo AC, foi
consistente tanto em relacdo ao produto dose-area (DAP), quanto em relagdo a
radiagdo dispersa tipo kerma, mesmo apds o pareamento nos grupos. A reducao
percentual foi de aproximadamente 33% e de 58% para o DAP e kerma disperso,
respectivamente (p-valor <0.001), o que representa um decréscimo bastante
significativo de radiagdo, mesmo quando comparado ao cenario contemporaneo de
tecnologia (BUYTAERT et al, 2020). Embora os efeitos clinicos da radiacdo em
exames radiolégicos nédo sejam tdo facilmente identificaveis, sobretudo os efeitos
estocasticos, € provavel que existe uma reducao do risco de sua ocorréncia quanto
menor for a exposig¢ao a radiagao (ELOOT et al., 2013). Ainda, a potencial redug¢ao
de radiacdo com a ARED pode ser particularmente util em pacientes que necessitarao
de procedimentos radiologicos futuros, ja que sabidamente a exposicéo repetida a
radiacdo se relaciona a efeitos estocasticos (ISON et al., 2019). Além disso, em
servigos de grande volume de cirurgias cardiacas, o beneficio potencial de redugéo
da radiacdo ocupacional para a equipe assistencial pode ser significativo com o0 uso
da ARED (BUYTAERT et al., 2020).

As caracteristicas da amostra apresentada sio peculiares de uma instituicao
de volume consideravel de pacientes com doencas cardiacas valvulares, com alta

prevaléncia de pacientes admitidos em insuficiéncia cardiaca, o que parece ser um
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fator de risco para a ocorréncia da LRA-CC (O'NEAL et al., 2016). Muitos destes
pacientes apresentam sinais de gravidade e necessitam de uma intervencgéo cirurgica
a curto prazo, o que provavelmente justifica o periodo relativamente curto entre a
angiografia coronaria e a intervencéao cirurgica (uma mediana de 3 dias). Dados de
literatura sinalizam que o curto periodo entre a realizagdo da angiografia coronaria e
a cirurgia cardiaca (menos de 5 dias), além do estado clinico no pré-operatoério, ¢ um
fator de risco para a ocorréncia da LRA-CC (HARKY et al., 2010). Além disso, uma
proporcdo nao desprezivel dos pacientes apresenta doenga renal cronica
significativa, com aproximadamente 4 deles em estagio clinico 23 pela classificacao
do grupo KDIGO. A prevaléncia de doenga coronaria foi de 20% em toda a amostra,
0 que confirma a importancia do rastreamento de doencga coronaria neste perfil de
pacientes.

A necessidade de excluir a doenga coronariana no pré-operatorio sem expor
o paciente a um risco ainda maior de LRA no pds-operatorio exige estratégias visando
a reducao do volume de contraste e a ARED pode representar uma técnica
promissora neste contexto. Neste estudo, observou-se uma redugéo significativa no
volume total de contraste e no volume de contraste utilizado para a corononariografia
em favor da técnica rotacional (ARED), quando comparada a AC, mesmo apos o
pareamento com a analise de propensdo. Esta diferenca representou uma reducao
de aproximadamente 67% do volume de contraste utilizado para a coronariografia da
técnica rotacional. A redugao observada neste estudo foi consideravelmente superior
aquelas encontradas em estudos prévios (GIUBERTI et al., 2014; FARSHID et al.,
2014; LOOMBA et al., 2015), provavelmente devido as varia¢gbes da técnica, como o
uso de inje¢des manuais, customizadas para cada paciente.

A incidéncia total de LRA-CC nesta analise foi de aproximadamente 34% e
esta dentro do esperado, de acordo com dados da literatura (HARKY et al., 2020).
Embora esta incidéncia esteja proxima das estimativas mais elevadas de estudos
prévios, a necessidade de dialise foi bastante pequena na amostra (2,7%, sendo um
individuo em cada grupo).

A associacdo entre a exposicdo aos meios de contraste iodados e a
ocorréncia de LRA parece estar bem estabelecida na literatura e estar diretamente
relacionada com o volume de contraste utilizado (MEDALION et al., 2010; AZZALINI
et al., 2017; CHANDIRAMANI et al., 2020). Ha um racional para que, uma vez que a

técnica rotacional (ARED) esta relacionada a menores volumes de contraste, ela
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possa potencialmente reduzir a ocorréncia de LRA-CC, comparativamente a técnica
convencional, embora a estimativa do tamanho desse efeito ndo seja conhecida.
Neste estudo, a incidéncia de LRA-CC foi, aproximadamente, 2 vezes maior no grupo
AC, em relagao ao grupo ARED - 41,9% contra 19,4% (p-valor 0,0199). Pela razéo
de chances obtida na amostra geral, a ARED esteve relacionada a uma chance 3x
menor de ocorréncia de LRA-CC, embora o intervalo de confiangca de 95% para a
estimativa fosse bastante amplo (0,11 a 0,95). Entretanto, apds o pareamento das
unidades amostrais com o escore de propensao, observou-se apenas uma diferenca
numerica, sem significancia estatistica (35,1% no grupo ARED contra 18,9% no grupo
AC, p-valor = 0,190). As diferengcas encontradas na amostra geral, antes do
pareamento, podem ser explicadas pela ndo homogeneidade dos grupos, como uma
populagcdo com maior idade e cirurgias potencialmente mais complexas no grupo AC.
Isso demonstra importéncia da utilizagdo de ferramentas estatisticas, como os
escores de propenséao, a fim de reduzir o efeito de disparidade entre grupos nos
estudos nao-randomizados.

Embora uma diferen¢a na ocorréncia da LRA-CC nao tenha sido encontrada
nesta amostra apds o ajuste de potenciais vieses de selegao, ela ndo pode ser
descartada completamente na populacdo, uma vez que o tamanho do efeito da
reducao do contraste para este desfecho pode ser pequeno e, portanto, necessitar de
uma amostra maior para ser identificado.

Ainda, deve-se ressaltar que o numero de procedimentos cirurgicos foi
significativamente reduzido no periodo estudado, em consequéncia da pandemia
causada pelo virus SARS-CoV-2. Embora nao seja do escopo deste trabalho, ha uma
percepc¢ao de redugdo de cirurgias cardiacas eletivas e um incremento de pacientes
admitidos em situacdo de maior gravidade, necessitando de intervencboes de

urgéncia, o que potencialmente pode ter influenciado esta amostra.
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6 CONCLUSOES

Na presente analise, o uso da angiografia rotacional de duplo eixo (ARED) no
rastreio de doenga coronariana no pré-operatério de cirurgia cardiaca nao-
coronariana esteve relacionada a menores volumes de contraste e menores doses de
radiacdo, quando comparada a técnica convencional (AC). Entretanto, n&o foram
observadas diferencas na incidéncia de lesdo renal aguda relacionada a cirurgia
cardiaca (LRA-CC), apds o controle das caracteristicas de base com o uso do
pareamento através de escores de propensao.

As principais limitagbes deste estudo estdo relacionadas ao caracter
observacional de seu desenho, nao sendo possivel obter uma amostra com grupos
homogéneos pela falta de randomizacgéo. Entretanto, o uso de ferramentas, como o
escore de propensao, permitiu realizar uma analise mais controlada em relacao as
caracteristicas basais dos grupos e evitar estrapolag¢des de observacdes no desfecho
potencialmente causadas por vieses de selecao.

Apesar do éxito do estudo em identificar diferencas em desfechos substitutos,
como a redugao do volume de contraste, o significado clinico do uso da ARED, neste
cenario, ainda permanece incerto. O tamanho do efeito da reducéo do volume de
contraste sobre a ocorréncia de eventos clinicos, como a LRA-CC, & desconhecido e
possivelmente sé poderia ter sido identificado com uma amostra maior. Além disso, a
natureza da LRA no pds-operatoério de cirurgia cardiaca € multifatorial e o controle de
fatores - até mesmo desconhecidos - em estudos ndo-randomizados € bastante dificil.
Estudos futuros com amostras maiores e, sobretudo, prospectivos e randomizados

podem auxiliar a compreender o papel da ARED neste contexto.
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