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RESUMO

CONTEXTO A decisdo de implantar dispositivos de assisténcia circulatdria mecanica (DACMs) de longa duracdo em
pacientes que recebem suporte de vida extracorpéreo (extracorporeal life support, ECLS) é um desafio devido aos desfechos
desfavoraveis esperados nesses pacientes.

OBJETIVOS 0 objetivo deste estudo foi identificar preditores de desfechos que possam futuramente facilitar a selecao de
pacientes e a tomada de decisao.

METODOS 0O registro Durable MCS after ECLS (DACM de Longa Duragdo apds ECLS) é um estudo retrospectivo multicéntrico
que coletou dados de pacientes consecutivos submetidos a implante de DACM apds o uso de ECLS entre janeiro de 2010 e
agosto de 2018 em 11 centros europeus de grande porte. Foram coletados diversos parametros perioperatorios. O desfecho
primario foi sobrevida em 1 ano apds o implante de DACM de longa duragdo.

RESULTADOS Nesse periodo, foi implantado um total de 531 DACMs de longa duragdo apés o uso de ECLS. A idade média
dos pacientes foi de 53 + 12 anos. A canulacao do ECLS foi periférica em 87% dos pacientes, e 33% apresentavam histérico
de reanimacdo cardiopulmonar prévia ao implante de ECLS. As taxas de sobrevida atuarial em 30 dias, 1 ano e 3 anos foram
de 77%, 53% e 43%, respectivamente. Foram observados os seguintes preditores para o desfecho de 1 ano: idade, sexo
feminino, valor de lactato, escore Model of End-Stage Liver Disease XI, histérico de fibrilagdo atrial, reoperacdo e indice de
massa corporal >30 kg/m?. Com base nesses dados, foram desenvolvidos um escore de risco e um aplicativo para estimar a
mortalidade em 1 ano.

CONCLUSOES 0 desfecho em pacientes que receberam DACM de longa duragio apés o uso de ECLS permanece limitado.
No entanto, os fatores pré-operatorios talvez permitam diferenciar os pacientes com beneficio de sobrevida significativo
daqueles sem. (J Am Coll Cardiol 2020;76:2956-64) © 2020 The American College of Cardiology Foundation. Publicado por
Elsevier. Todos os direitos reservados.
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s dispositivos de assisténcia circulatéria meca-
nica (DACM) tém evoluido de forma notavel nos
ultimos anos. Em especial, o uso do suporte de
vida extracorpdreo (extracorporeal life support, ECLS)
se tornou uma op¢do de terapia amplamente aceita para
pacientes em choque cardiogénico (1). O uso do ECLS
para reanimac¢do imediata e estabiliza¢do do paciente,
com o potencial de recuperagio da fun¢do dos érgaos-
alvo, é uma estratégia eficaz para melhorar a sobrevida
dessa populagdo extremamente doente. O ECLS possibi-
lita o implante de DACM em pacientes que inicialmente
nao eram candidatos a DACMs de longa duragdo. O
implante de DACM de longa duragio é inevitavel em pa-
cientes selecionados que ndo apresentam recuperagao
adequada da fung¢édo ventricular com o uso do ECLS.
Uma vez decidido prosseguir com o DACM de longa
duracdo, o momento apropriado para o implante e a
selecdo de pacientes sdo desafiadores. Algumas institui-
¢des recomendam que, em pacientes em uso de ECLS, o
implante de DACM de longa duragio seja realizado apds
a recuperagdo total da fungio dos érgdos-alvo, especial-
mente da fungdo renal (2). Maxhera et al. (3) relataram,
em um estudo menor, a importancia do escore Model of
End-Stage Liver Disease (MELD, ou Modelo para Doenga
Hepatica em Estdgio Terminal) na selecdo dos pacientes.
No entanto, quando o paciente esta em uso de ECLS, ndo
ha consenso quanto aos critérios de sele¢do de candidatos
e ao momento apropriado para a realizagdo do implante
de DACM. Uma das principais limitagdes dos trabalhos
anteriores é que a maioria dos dados foi obtida a partir
de pequenas séries de casos em estudos unicéntricos.
O principal objetivo do presente estudo multicéntrico
de grande porte é avaliar os preditores de desfechos em
pacientes que necessitam de DACM de longa duragdo apds
o implante de ECLS. Além disso, objetivou-se destacar as
morbidades pds-operatdrias dessa populacdo de pacientes
extremamente doentes. A hipdtese é que a identificacao de
preditores de desfecho pode facilitar a futura tomada de
decisdo sobre a selegdo apropriada de pacientes, evitando
o uso desnecessario de recursos.

METODOS

POPULAGCAO DE PACIENTES. O registro Durable MCS
after ECLS (DACM de Longa Duragdo apés ECLS) é um
estudo retrospectivo multicéntrico que coletou dados
de pacientes consecutivos submetidos a implante de
DACM apds o uso de ECLS entre janeiro de 2010 e agosto
de 2018 em 11 centros europeus de grande porte (Lista
Suplementar de Centros Participantes). Foram incluidos
todos os pacientes diretamente submetidos aimplante de
DACM de longa duracgdo apds o uso de ECLS. O principal
objetivo ap6s o implante de ECLS era retirar o paciente
do suporte mecanico. Os pacientes que ndo atendiam aos

critérios de desmame foram considerados para
receber o implante de DACM de longa duragdo
apos avaliagdo neurolégica adequada. Todos os
centros descartaram, principalmente através
de tomografia computadorizada, a presen¢a de
déficit neurolégico grave antes da implemen-
tagdo da terapia de DACM de longa duracio,
uma vez que quase todos os pacientes estavam
previamente em uso de suporte ventilatdrio.
No entanto, ndo havia um protocolo especifico
para determinar quando e como proceder com
a terapia de DACM de longa duracdo, e a selegcdo
de candidatos ficou a critério de cada centro.

Foram considerados todos os dados pré, intra
e pds-operatdrios. Todas as caracteristicas pré-
implante (antes da DACM de longa duragdo) dos
pacientes foram coletadas no dia do implante,
incluindo testes de fungdo renal e hepatica,
hemogramas completos e pardmetros de ga-
sometria arterial. Os escores MELD e MELD-XI
foram calculados para cada paciente e incluidos
na analise (3).

0 desfecho primario do estudo foi sobrevida
em 1 ano ap6s o implante de DACM de longa
duragdo. Foram utilizadas as defini¢des do In-
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ABREVIATURAS
E ACRONIMOS

AVC =acidente vascular cerebral
BIA = baldo intra-adrtico

DACM = dispositivo de
assisténcia circulatéria mecanica
DAV = dispositivo de assisténcia
ventricular

DAVD = dispositivo de
assisténcia ventricular direita

ECLS = extracorporeal life
support/suporte de vida
extracorpéreo

EPPA = eventos por paciente-
ano

GB =glébulos brancos

IMC = indice de massa corporal
IVD =insuficiéncia ventricular
direita

MELD = Model of End-Stage Liver
Disease/Modelo para Doenca
Hepatica em Estagio Terminal
MELD-XI = Model of End-Stage
Liver Disease XI/Modelo para
Doenca Hepatica em Estagio
Terminal XI

TAH = total artificial heart/
coragdo totalmente artificial

VD = ventriculo direito

teragency Registry for Mechanically Assisted Circulatory
Support (Registro Interagencial para Suporte Circula-
torio por Assisténcia Mecanica) para as complicagdes
pos-operatorias, exceto para a insuficiéncia ventricular
direita, que foi considerada apenas em caso de neces-
sidade de suporte mecanico para o ventriculo direito.
0 protocolo do estudo foi aprovado pelos Conselhos de
Etica em Pesquisa em Satide locais.

ANALISE ESTATISTICA. As varidveis continuas sio
apresentadas como média = DP ou mediana (intervalo),
conforme apropriado. Para os dados binarios, sdo forne-
cidas as frequéncias absolutas e relativas. Foram calcu-
ladas as estimativas de Kaplan-Meier com intervalos de
confianga (IC) de 95% para descrever a sobrevida geral,
sendo utilizada a data do implante de DACM como ponto
de partida. Foi realizada analise de regressdo logistica
univariavel das variaveis explicativas para prever o
desfecho de 1 ano de todos os pacientes com seguimento
de 1 ano completo (n =529). Foi aplicada uma imputacao
multipla de 5 vezes para resolver os valores ausentes
nos fatores de risco. Para a sele¢do de variaveis, foram
utilizadas 200 amostras bootstrap com uma selecdo
de variaveis por step-down em cada reamostragem e
com a regra de interrup¢do baseada em um nivel alfa
de 0,5. Foram consideradas diferentes transformacdes
paramétricas para modelar o efeito das covariaveis con-
tinuas. Como medida de desempenho preditivo, o indice
de concordancia (indice C) foi calculado e corrigido de
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FIGURA 1 Curvade sobrevida de Kaplan-Meier dos pacientes
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(IC95%: 49% a 58%) e 43% (IC95%: 39% a 47%)], respectivamente.

0 desfecho permaneceu limitado apds o implante de dispositivo de assisténcia circulatéria mecanica de longa duragdo em pacientes em uso de oxigenagdo por
membrana extracorpdrea venoarterial. As taxas de sobrevida atuarial em 30 dias, 1ano e 3 anos foram de 77% [intervalo de confianca (IC) de 95%: 73% a 80%), 53%

superotimismo em 1.000 amostras bootstrap (4). Para
avaliar a calibragdo, sdo fornecidos o escore de Brier e a
diferenca absoluta maxima entre as probabilidades pre-
ditas e calibradas (Emax). E fornecida uma férmula para
prever escores de risco individuais com os coeficientes
do modelo de regressao logistica multivariavel final. Os
calculos estatisticos foram realizados com o software
R, versdo 3.5.2 (R Core Team 2018, R: A Language and
Environment for Statistical Computing, R Foundation for
Statistical Computing, Viena, Austria).

RESULTADOS

Foram implantados, no total, 531 DACMs de longa
duragdo apds o uso de ECLS entre janeiro de 2010 e
agosto de 2018. A idade média dos pacientes foi de 53 +

12 anos, e 433 (82%) eram do sexo masculino. O indice
de massa corporal (IMC) médio foi de 27 + 6 kg/m?. Foi
identificada a presenca de diabetes melito, histérico
de fibrilacdo atrial (FA) e doenca vascular periférica
em 122 (23%), 146 (29%) e 30 (6%) pacientes, respec-
tivamente. A cardiomiopatia isquémica foi a principal
causa de choque cardiogénico em 300 pacientes (57%).
Um total de 100 pacientes (25%) apresentava histérico
de cirurgia cardiaca prévia no momento do implante
de DACM de longa duragdo. A canulagdo do ECLS foi
periférica em 462 (87%) pacientes, e 173 (33%) apre-
sentavam historico de reanimagdo cardiopulmonar
prévia ao tratamento com ECLS. Antes do implante
de DACM de longa duragdo, 166 (32%) pacientes em
uso de ECLS foram submetidos a hemodialise devido a
insuficiéncia renal aguda. Em 130 (25%) participantes,
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um baldo intra-aértico (BIA) foi implantado antes ou
depois do tratamento com ECLS. A duragdo mediana do
ECLS antes do implante de DACM de longa duracéo foi
de 5 dias [intervalo interquartil (1IQ): 2 a 8 dias]. Em
324 pacientes (61%), foi utilizado um dispositivo de
circulagdo extracorpérea durante o implante de DACM
de longa duracdo. O restante dos pacientes foi operado
apenas com uso do ECLS. Em 42 (8%) pacientes, uma
técnica de implante menos invasiva foi utilizada para o
dispositivo de assisténcia ventricular (DAV).

Os tipos de DAV implantados incluiram 372 He-
artWare HVAD (Medtronic, Minneapolis, Minnesota,
EUA), um HeartWare BiVAD (Medtronic), 81 HeartMate
IT (Abbott, Abbott Park, Illinois, EUA), 44 HeartMate III
(Abbott), 19 CardioWest TAH (Syncardia, Tucson, Ari-
zona, EUA), seis BerlinHeart Incor (Berlin Heart GmbH,
Berlim, Alemanha), quatro Thoratec PVAD (Abbott),
trés Berlin Heart Excor (BerlinHeart) e dois DeBakey
VAD (MicroMed Technology, Inc., Houston, Texas, EUA).

A insuficiéncia ventricular direita (IVD) pds-
operatoéria foi uma das complicagdes mais frequentes
apos o implante de DACM de longa duragdo. Um total de
225 (42%) pacientes desenvolveu IVD pés-operatoria,
necessitando de suporte ventricular direito (VD). O
ECLS foi mantido como suporte VD em 25 pacientes,
enquanto 193 pacientes foram submetidos ao implante
de DAV direita (DAVD) temporario e sete, ao de DAVD de
longa duragdo (um HeartWare, quatro Thoratec BiVAD e
dois BerlinHeart Excor). O coragao totalmente artificial
(total artificial heart, TAH) denominado CardioWest, da
Syncardia, foi utilizado em 19 pacientes. Com a inclusao
dos pacientes com CardioWest TAH, 46% dos pacientes
necessitaram de algum tipo de suporte VD mecanico
(Figura Suplementar 1).

Outras complica¢des pés-operatoérias incluiram insu-
ficiéncia respiratoria (48%), insuficiéncia renal com ne-
cessidade de dialise (61%), insuficiéncia hepatica (25%)
e reintervengdo por sangramento (36%). Além disso, a
taxa de ocorréncia de acidente vascular cerebral (AVC)
pos-operatério foi de 0,13 eventos por paciente-ano
(EPPA), seguida por sangramento gastrointestinal (0,08
EPPA), infec¢do pelo cabo de saida do dispositivo (0,10
EPPA) e trombose de bomba (0,05 EPPA). A insuficiéncia
de miultiplos 6rgaos foi a principal causa de morte
durante o periodo pés-operatorio inicial, seguida de
septicemia e AVC.

Apenas uma minoria dos pacientes passou por
desmame e explantacdo do DAV esquerda durante o
periodo de seguimento (n = 26, 5%) apds a recuperagao
da fungdo ventricular esquerda. Enquanto isso, 114 pa-
cientes (21%) foram submetidos a transplante cardiaco
durante o periodo de seguimento. As taxas de sobrevida
atuarial em 30 dias, 1 ano e 3 anos foram de 77%
(IC95%: 73% a 80%), 53% (1C95%: 49% a 58%) e 43%
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TABELA 1 Caracteristicas dos pacientes, incluindo analise de g;

jaarterialep

ros

renais, hepaticos e inflamatérios, além das doses de catecolamina no dia da cirurgia de DACM de

longa duracdo em sobr enao em1lano
Sobreviventes em 1ano Nao sobreviventes
(n=284) (n=245) Valor de p
Caracteristicas demograficas
Idade, anos 5112 5511 <0,001
Sexo feminino 45 (16) 53(22) 0,110
IMC 265 28+6 <0,001
Diagnéstico (CMI) 149 (53) 143 (58) 0,203
Fibrilagao atrial 68 (26) 81(34) 0,048
Diabetes melito 55 (22) 67 (28) 0,101
Doenga vascular periférica 15 (6) 15 (6) 0,977
Reoperagao 60 (21) 7129) 0,047
RCP antes do ECLS 90 (32) 82 (34) 0,728
ECLS de canulagdo central 31(11) 38 (16) 0,151
Duragdo do ECLS, dias 5(3a8) 5(2a9) 0,444
Dialise em uso de ECLS 71(26) 95 (39) 0,001
BIA + ECLS 69 (24) 60 (25) 1,000
Pardmetros laboratoriais
Creatinina, mg/dL 1,10(0,81a1,62) 1,40(0,83a2,0) 0,007
Nitrogénio ureico sanguineo, mg/dL 53(30a80) 68 (41a100) <0,001
AST, U/L 85 (45a196) 111 (56 a 342) 0,002
ALT, U/L 70 (32a210) 67 (26 a 252) 0,860
Bilirrubina sérica, mg/dL 1,6(09a28) 2,0(1,2a4,9) <0,001
RNI 1,3(0,1a1,5) 13(1,2a1,6) 0,178
Escore MELD 16 (10a23) 22(14a27) <0,001
Escore MELD-XI 16 (11a 26) 25(15a30) <0,001
Valor de Hb, mg/dL 9,5(8,7a10) 9,6 (9a10) 0,322
Contagem de GB, 10%/uL 1(9al5) 12(9a16) 0,019
Contagem de plaquetas, 103/uL 91(60a131) 79 (56 a 115) 0,036
CRP, mg/dL 13(7a24) 16 (9a27) o,0mn
Valor de lactato, mg/dL 1,0(0,7a1,6) 1,2(0,8a1,8) 0,004
Valor de pH 741(7,33a747) 740 (7,31a745) 0,044
EB, mmol/L 1.5(-1,5a44) 0,8(-2,7a3,6) 0,023
Uso de catecolamina
Noradrenalina 98 (45) 105 (62) 0,001
Epinefrina 83(37) 94 (55) 0,001
Milrinona 43 (19) 33(19) 1,000

Os valores sdo expressos como média + DP, n (%) ou mediana (intervalo interquartil).

internacional; DACM = dispositivo de assisténcia circulatéria mecanica.

ALT = alanina aminotransferase; AST = aspartato aminotransferase; BIA = baldo intra-adrtico;

CMI = cardiomiopatia isquémica; CRP = proteina C-reativa; EB = excesso de base; ECLS = suporte

de vida extracorpdreo; GB = gldbulos brancos; Hb = hemoglobina; ICM = indice de massa corporal;
MELD = Model of End-Stage Liver Disease; RCP = reanimagdo cardiopulmonar; RNI = razdo normalizada

(IC95%: 39% a 47%), respectivamente. A mediana de
seguimento foi de 1,27 anos (11Q: 0,09 a 3,66 anos), com
um total de 1.198 pacientes-ano. A Figura 1 apresenta a
curva de sobrevida de Kaplan-Meier dos pacientes.
Dados sobre o seguimento de 1 ano de dois dos 531
pacientes ndo estavam disponiveis; dessa forma, os pa-
cientes foram excluidos do restante da analise. A Tabela 1
mostra as caracteristicas basais no dia da cirurgia de
DACM de longa duragdo em ndo sobreviventes e naqueles
que sobreviveram ao primeiro ano, seja com o disposi-
tivo, ap6s transplante cardiaco ou apds explantagio do
dispositivo. Durante o primeiro ano, 46 pacientes foram
submetidos a transplante cardiaco. Desses, nove mor-
reram antes de completar 1 ano com o implante de DACM.
Além disso, foi realizada explantagdo do dispositivo em
12 pacientes durante o primeiro ano, dos quais nenhum
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TABELA 2 Resultados das analises multivariavel e univariavel

OR 1C95% Valor de P
Caracteristicas dos pacientes
Idade, anos 1,029 1,0129-1,045 <0,001
Sexo feminino 1,466 0,944-2,277 0,089
IMC 1,080 1,045-1117 <0,001
IMC >30 kg/m? 2,10 1,38-3183 <0,001
Diagnéstico (CMI) 1,27 0,900-1,793 0,174
Fibrilagdo atrial 1,481 1,015-2,161 0,0418
Diabetes melito 1,427 0,949-2,147 0,124
Doenca vascular periférica 1,155 0,558-2,39 0,698
Reoperagao 1,523 1,025-2,265 0,0375
RCP antes do ECLS 1,096 0,761-1,58 0,621
ECLS de canulacdo periférica 1,498 0,901-2,492 0,119
Duragdo do ECLS, mediana (11Q), dias 1,02 (0,995-1,043) 0,126
Diélise em uso de ECLS 1,875 1,291-2,723 <0,001
BIA + ECLS 1,016 0,682-1,51 0,937
Pardmetros laboratoriais
Creatinina, mg/dL 1,254 1,059-1,486 0,009
Nitrogénio ureico sanguineo, mg/dL 1,01 1,00-1,01 0,01
AST, U/L 1,253 1,098-1,43 <0,001
ALT, U/L 1,03 0,919-1,16 0,578
Bilirrubina sérica, mg/dL 1,638 1,337-2,008 <0,001
RNI 1,484 1,086-2,027 0,013
Escore MELD 1,068 1,044-1,092 <0,001
Escore MELD-XI 1,060 1,038-1,081 <0,001
Valor de Hb, mg/dL 1,066 0,957-1,19 0,246
Contagem de GB, 10°/pL 1,738 1133-2,666 0,011
Contagem de plaquetas, 10°/uL 0,997 0,994-1,00 0,025
CRP, mg/dL 1,164 1,004-1,349 0,044
Valor de lactato, mg/dL 1,552 1,187-2,03 0,001
Valor do pH 1,000 0,997-1,00 0,861
EB, mmol/L 0,943 0,905-0,982 0,004
Uso de catecolamina
Noradrenalina 1,923 1,298-2,848 0,001
Epinefrina 2,123 1,435-3,139 <0,001
Milrinona 0,995 0,590-1,68 0,984
Resultados da anélise multivaridvel
Idade, anos 1,030 1,013-1,048 0,007
Sexo feminino 2,102 1,286-3,437 0,003
IMC >30 kg/m? 2,056 1,319-3,206 0,002
Reoperagao 1,907 1,236-2,942 0,007
Valor de lactato 1,478 1,108-1,970 0,001
Escore MELD-XI 1,057 1,033-1,080 <0,0001
Fibrilagdo atrial 1,312 0,850-2,026 0,2138

IC = intervalo de confianca; OR = odds ratio; demais abreviaturas conforme a Tabela 1.

morreu no primeiro ano. Um total de sete parametros
foram preditores substanciais de mortalidade em 1 ano.
Os resultados das analises multivariavel e univariavel
sdo apresentados na Tabela 2. 0 escore de risco individual
pode ser calculado com a seguinte equacgao:

Preditor linear = 0,030 x idade + 0,743 x (sexo: 1 para
feminino, 0 para masculino) + 0,72 x (IMC >30 kg/m?:
1 para IMC >30 kg/m? e 0 para outros valores) + 0,645
x (cirurgia cardiaca prévia: 1 para sim, 0 para ndo) +
0,391 x log (valor de lactato) + 0,055 x escore MELD XI +
0,271 x (FA: 1 para sim, 0 para nao) - 3,445.

Probabilidade de mortalidade em 1 ano = 1/(1+ exp
[-0,030 x idade - 0,743 x sexo feminino - 0,72 x (IMC

JACC Vol. 76, No. 25, 2020
22 de dezembro de 2020: 2956-64

>30 kg/m?) - 0,645 x cirurgia cardiaca prévia - 0,391 x
log (valor de lactato) - 0,055 x escore MELD-XI - 0,271 x
(FA) + 3,445]).

E importante ressaltar que o histérico de FA nio
foi um pardametro significativo na andlise multivari-
avel, mas foi necessario para obter o melhor modelo
preditivo na calculadora de risco. O modelo preditivo
demonstrou ajuste adequado (razdo de verossimilhanca
do qui-quadrado de 79,5; sete graus de liberdade; p <
0,001) e boa capacidade discriminatéria, com um indice
C de 0,72. Com 1.000 réplicas de bootstrap, o otimismo
estimado é de 0,038, resultando em um indice C cor-
rigido para otimismo de 0,71. Um escore de Brier de
0,214 e uma Emax de 0,0024 revelam boa calibragao do
modelo (Figura Suplementar 2). A Figura 2 apresenta a
probabilidade de sobrevida dividida em trés grupos de
acordo com os escores calculados.

DISCUSSAO

Embora os implantes de ECLS sejam cada vez mais
realizados em pacientes em choque cardiogénico por
varios motivos (5,6), ndo é observado um aumento
simultaneo no numero de implantes de DACMs apés o
ECLS (7). Muitos centros ainda hesitam em implantar o
DACM de longa duragao nesses pacientes. Esse fato pode
ser explicado pela falta de critérios confiaveis para a
selecdo de candidatos ideais para a terapia de DACM
de longa duracdo que estejam em uso de ECLS. Neste
estudo multicéntrico, foram identificados diversos
preditores de mortalidade em 1 ano na populagao de
pacientes estudada, incluindo idade, sexo feminino,
valor de lactato, escore MELD-XI elevado, histérico de
FA, histdrico de cirurgia cardiaca prévia e IMC >30 kg/
m?. Com base nesses dados, foi desenvolvida uma for-
mula para estimar o desfecho de 1 ano ap6s o implante
de DACM de longa duragao, facilitando a futura selegao
de candidatos (Ilustracao Central). Além disso, foi
desenvolvido um aplicativo (Durable MCS after ECLS)
para auxiliar na estimativa de sobrevida, que pode ser
baixado pela Apple Store ou Google Play.

0 implante de dispositivo de longa duragdo e/ou
o transplante cardiaco sdo as unicas opg¢des para pa-
cientes viaveis, mas que nao apresentam recuperacao
adequada da fungdo ventricular com o ECLS. Embora
o novo sistema de alocagdo dos Estados Unidos
atualmente priorize pacientes em uso de ECLS, os
desfechos apés o transplante cardiaco em uso de
ECLS permanecem desfavoraveis (8,9). Embora, em
um primeiro momento, salve a vida de pacientes que
estdo em choque, o uso da terapia de ECLS a longo
prazo estad associado a muitas complicagdes (10).
Além disso, com a escassez de drgdos e o consequente
aumento do tempo de espera para transplante
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FIGURA 2 Probabilidade de sobrevida baseada no preditor linear calculado
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Para mostrar a previsibilidade da calculadora de risco, os pacientes foram divididos em trés grupos de acordo com o escore calculado (-0,57, -0,57 a 0,21 e >0,21). A
figura mostra as diferengas de desfechos entre os grupos. Pacientes com um preditor linear de >0,21 apresentaram pior sobrevida.

cardiaco na Europa, a realizagdo de transplante em
tempo oportuno ndo é uma opg¢do de tratamento
realista. Portanto, pelo menos na Europa, a terapia de
DACM de longa duracgdo é a inica opg¢do de tratamento
vital para esses pacientes.

O objetivo deste estudo multicéntrico foi deter-
minar o “caminho sem volta” desses pacientes. Um dos
principais achados foi que a sobrevida geral, conforme
o esperado, é bastante limitada nessa populacao de
pacientes e nao é comparavel aos desfechos encon-
trados nos candidatos a DACM “classicos”. As taxas de
sobrevida em 30 dias e 1 ano foram de apenas 77% e
53%, respectivamente, as mais baixas ja relatadas para
qualquer tipo de terapia de suporte circulatério de
longa duracgao contemporaneo. Uma metanalise recente
sobre a duragdo e o desfecho clinico de DACMs de curto
prazo (BIA, TandemHeart, Impella e ECLS) como uma
ponte para o suporte cardiaco de longo prazo revelou

uma taxa de sobrevida a alta hospitalar de 66% (58% a
74%) em pacientes em uso de ECLS (11). Nesse estudo,
apenas uma minoria dos pacientes tratados com ECLS
recebeu implante de DACM de longa duragdo. Shah et al.
(12) relataram o desfecho de um estudo multicéntrico
que investigou o implante de DACM de longa duracao
em pacientes com suporte circulatdrio transitério. A
maioria dos pacientes foi tratada com BIA (41%), os
quais apresentam um perfil de risco completamente
diferente daqueles que necessitam de ECLS. Nenhum
preditor de desfecho foi analisado nesse estudo.

Varios preditores de sobrevida foram identificados
no presente estudo, em especial o escore MELD-XI,
que pode auxiliar o médico na decisdo sobre realizar
o implante de DACM de longa duracdo em qualquer
paciente em uso atual de ECLS. O escore MELD é uma
calculadora clinica validada para avaliar a mortalidade
em pacientes com cirrose hepatica (13). O escore MELD
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suporte de vida extracorpéreo

Transicao do ECLS ao DACM de longa duracao

Oxigenador
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ILUSTRACAO CENTRAL Fatores preditores de desfecho em 1ano em pacientes com necessidade de dispositivo de assisténcia circulatéria mecanica de longa duracio apés o uso de

Preditores de mortalidade

Aplicativo da calculadora
Durable MCS after ECLS

* Idade

* IMC >30 km/m
 Escore MELD-XI
« Sexo feminino

* Valor de lactato
* Fibrilacao atrial

* Historico de cirurgia
cardiaca prévia

Com base nesses dados, foi desenvolvido um escore de risco para estimar a mortalidade em 1 ano.

Foram observados os seguintes preditores de desfecho em 1ano em pacientes com necessidade de dispositivo de assisténcia circulatéria mecanica (DACM) de longa duragdo apds o uso de suporte
de vida extracorpdreo (ECLS): idade, sexo feminino, valor de lactato, escore Model for End-Stage Liver Disease XI, histérico de fibrilagdo atrial, reoperagdo e indice de massa corporal >30 kg/m?.

reflete a fungdo do dérgdo-alvo, em especial as fungdes
renal e hepatica. Nos ultimos anos, varios estudos se
concentraram na importancia do escore MELD para pa-
cientes com insuficiéncia cardiaca em estagio terminal
(14-17). No estudo de Maxhera et al. (3), o escore MELD
permaneceu sendo o fator mais importante na analise
discriminante para predicdo de desfecho em pacientes
em uso de ECLS que foram posteriormente submetidos
a implante de DAV de longa duragdo. Também foi reali-
zada uma modificacdo do escore MELD com a exclusao
da razdo normalizada internacional (escore MELD-XI),
sendo similar ao escore MELD em relacdo a acuracia
na previsdo de mortalidade em pacientes com cirrose
hepatica (18). A utilidade do escore MELD-XI também
foi demonstrada em pacientes que receberam trans-
plante cardiaco apds o uso de ECLS (9). Em um estudo
conduzido por Fukuhara et al. (9), pacientes em ECLS
com um escore MELD-XI alto (>17) apresentaram baixa
sobrevida apds o transplante. No presente estudo, o
escore MELD-XI também foi um importante preditor de
sobrevida na analise multivariavel (Tabela 2).

Muitos médicos intuitivamente realizariam o
implante de DACM de longa duragdo apenas apés a
recuperacdo da fungdo do drgdo-alvo. No entanto, essa

recuperagdo pode levar varios dias, principalmente
no caso da fungdo renal, se o paciente for exposto a
choque cardiogénico prolongado antes do implante de
ECLS. Neste estudo, até 32% dos pacientes estavam
em didlise renal no momento do implante de DACM de
longa duragdo mesmo apés o inicio do ECLS. Nossos
dados sugerem que a didlise renal em si ndo deve ser um
critério de exclusdo para o uso da terapia de DACM de
longa duracio nesses pacientes. E importante ressaltar
que a espera pelarecuperagdo da fungdo renal enquanto
o paciente estiver em uso de ECLS pode o expor a riscos
conhecidos de embolizagdo, lesdo pulmonar e isquemia
demembro (19,20). Aimportanciado implante “precoce”
de DACM em pacientes em uso de ECLS foi claramente
descrita (2). No presente estudo, a duragdo do ECLS
ndo foi associada a um pior desfecho apés o implante
de DACM de longa duragdo. Esse achado incentiva que
seja feita uma breve espera em uso de ECLS até que, na
auséncia de complicagdes do ECLS ou agravamento do
edema pulmonar, uma tendéncia positiva seja observada
na fun¢do do 6rgdo-alvo (19).

A literatura disponivel carece de estudos que se con-
centrem especificamente em preditores de sobrevida
para pacientes em uso de ECLS. Um dos maiores estudos



JACC Vol. 76, No. 25, 2020
22 de dezembro de 2020: 2956-64

foi publicado pelo grupo de Berlim como um estudo
unicéntrico (21). De forma similar ao presente estudo,
sexo feminino, obesidade e disfungdo hepatica foram
preditores de sobrevida. Em contrapartida, diferente-
mente deste estudo, parametros elevados de infecgdo
(proteina C-reativa) e a duragdo do ECLS também foram
preditoresdesobrevida. No presente estudo, a contagem
elevada de glébulos brancos (GB) foi pouco significativa
na analise univariavel. Isso pode estar relacionado ao
fato de que muitos desses pacientes apresentaram
contagem elevada de GB logo ap6s o choque e o implante
de ECLS.

A associagdo entre o nivel de lactato pré-operatério
e o desfecho foirelatada em diversos estudos anteriores
(22). Portanto, no presente estudo, era esperado que o
nivel mais alto de lactato no dia da cirurgia de DACM
de longa duragdo estivesse associado a piora das taxas
de sobrevida na andlise multivariavel. A obesidade
com IMC >30 kg/m? também foi outro preditor de
sobrevida neste estudo. A correlagdo do IMC elevado
com o desfecho apés a implantacdo do DAV foi relatada
anteriormente (23). De forma semelhante ao estudo de
Musci et al. (23), o sexo feminino foi um fator de risco
na analise multivariavel, com odds ratio de 1,82 (1C95%:
1,11 a 2,96; p = 0,013). Varios outros estudos relataram
que o sexo feminino é um fator de risco para implantes
de DAV de longa duragédo (24).

Com base nos resultados da andlise multivariavel
deste estudo, foi desenvolvida uma férmula para auxi-
liar na tomada de decisdo futura. Por exemplo, uma pa-
ciente do sexo feminino de 50 anos com FA, IMC >30 kg/
m?, reoperacdo, lactato de 1,5 e um escore MELD-XI de
20 apresentard um preditor linear calculado de 1,69 e
uma taxa de mortalidade estimada em 1 ano de 84%.
Também foi desenvolvido um aplicativo, chamado Du-
rable MCS after ECLS, que pode ser baixado pela Apple
Store ou Google Play. E de extrema importancia que
também sejam considerados as tendéncias do escore
MELD-XI e os valores de lactato para esses pacientes.
Pacientes com aumento constante do escore MELD-XI
talvez ndo sejam bons candidatos, mesmo na auséncia
dos outros fatores de risco.

De forma semelhante a estudos anteriores, os
pacientes submetidos a implante de DACM de longa
duragdo apés o uso de ECLS apresentaram um
aumento significativo da morbidade, manifestada
através de IVD aumentada e maior taxa de compli-
cacdes poOs-operatérias apés o implante de DACM.
Neste estudo, 225 (42%) pacientes desenvolveram
IVD pds-operatoria, necessitando de suporte VD me-
cdnico. O motivo do aumento da incidéncia de IVD nos
pacientes em uso de ECLS nédo esta claro. Um achado
semelhante foi observado no estudo de Pagani et al.
(25). Especula-se que esse aumento pode ter sido
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causado por uma lesdo pulmonar exacerbada pelo
ECLS ou pode estar refletindo o agravamento geral
da doenga e o grau inicial do insulto hemodinamico
nesse grupo de pacientes.

LIMITAGCOES DO ESTUDO. A principal limitacdo
deste estudo é o seu carater retrospectivo. No en-
tanto, em varios centros, os dados foram coletados de
forma prospectiva e inseridos em um banco de dados
correspondente. Além disso, devido a auséncia de
um protocolo unificado para a selecdo de pacientes
em uso de ECLS, o limiar para o implante de DACM
de longa duragdo pode ter diferido entre os centros.
Os parametros hemodinamicos e de ECLS periopera-
torios ndo foram incluidos na andalise. Além disso, os
parametros ecocardiograficos durante o uso de ECLS,
acomplacéncia pulmonar e/ou arazao entre a pressao
parcialdeoxigénio/fracdoinspiradade oxigénionodia
do implante de DACM de longa duragdo ndo estavam
disponiveis parainclusdo na anélise. Portanto, nao foi
possivel avaliar a importancia desses parametros no
processo da tomada de decisdo. Nao foram coletados
dadosdepacientesem ECLS quendoreceberamterapia
de DACM de longa duragdo. Dessa forma, ndo foi pos-
sivel incluir o desfecho de tais pacientes e os motivos
especificos pelos quais a utilizagdo de DAV esquerda
de longa duragdo ndo foi explorada. Embora o ultimo
item constitua uma limitacdo do estudo, de uma
perspectiva clinica, a coorte foi razoavelmente bem
definida como aqueles pacientes nos quais o desmame
do ECLS foi malsucedido. Além disso, foram incluidos
apenas os dados disponiveis no dia da cirurgia de
DACM de longa duragdo. Como alguns desses fatores
(escore MELD-XI e valor de lactato) podem se alterar
de um dia para o outro, a presenca de tendéncia em
seus valores nado foi levada em consideracido nesta
analise, mas pode ser de especial importancia para
o processo de tomada de decisdo. Por fim, o sistema
de escore recém-desenvolvido ainda ndo foi validado
externamente.

CONCLUSOES

Os desfechos do implante de DACM de longa duragédo
em pacientes em uso de ECLS permanecem limitados,
com um em cada quatro pacientes morrendo durante o
periodo pés-operatério. No maior estudo multicéntrico
desta populacdo de pacientes até o momento, foram
identificados varios fatores pré-operatérios asso-
ciados a redugdo da sobrevida em curto e longo prazo,
e foi criada uma férmula para estratificar o risco de
pacientes em uso de ECLS antes do implante de DACM.
Foi desenvolvido um aplicativo chamado Durable MCS
after ECLS, que pode ser baixado pela Apple Store ou
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Google Play. Apos validagdo em estudos prospectivos,
acredita-se que o uso dessa ferramenta possa melhorar
a selecdo de pacientes e os desfechos nesta populagdo

de pacientes.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIA NO CUIDADO DO PACIENTE
E HABILIDADES PROCEDIMENTAIS: Idade do
paciente, sexo feminino, concentragdo de lactato,
escore MELD-XI, histdrico de FA ou cirurgia car-
diaca e IMC >30 kg/m? predizem o desfecho em 1
ano dos pacientes em uso de ECLS que necessitam
de DACM de longa duracao.

PANORAMA TRANSLACIONAL: Mais estudos
sdo necessarios para validar a composi¢do desses
fatores de risco e determinar sua generalizagdo
para pacientes criticos com varios tipos de doengas
cardiacas subjacentes.
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