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Avaliacao dos efeitos da circulacio extracorporea
na formacao de calculos biliares

Evaluation of extracorporeal circulation effects on gallstone formation

Sergio Renato Pais COSTA!, Alberto GOLDENBERG?, Delcio MATOS?, Enio BUFFOLO*

RBCCV 44205-794

Resumo

Objetivo: Verificar a associagdo entre o uso da circulagéo
extracorpdrea e o desenvolvimento de colelitiase.

Método: Foram estudados 135 pacientes coronariopatas
acompanhados na Disciplina de Cardiologia da Universidade
Federal de S&o Paulo - Escola Paulista de Medicina, no periodo
de janeiro de 2000 a setembro de 2002, distribuidos em trés
grupos: Grupo 1 - 51 pacientes tratados clinicamente; Grupo
2 - 43 pacientes revascularizados sem circulacao
extracorpdrea e Grupo 3 - 41 pacientes revascularizados com
circulagdo extracorporea. Foram controladas as variaveis sexo,
idade, indice de massa corpérea e doencas associadas entre
os grupos e foi realizada ultra-sonografia total de abdome
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em todos o0s pacientes, aos doze meses de tratamento (clinico
ou cirdrgico), para verificar a existéncia de colelitiase.

Resultados: A prevaléncia de colelitiase encontrada nos
grupos foi: Grupo 1 - 7,84 %; Grupo 2 - 11,62 % e Grupo 3 -
19,51 %. Néao houve diferenca estatisticamente significante
entre os grupos quanto a existéncia de colelitiase (p=0,248).

Conclusao: Baseado neste estudo nédo se pode afirmar que
0 uso da circulacdo extracorpérea predisponha a maior
prevaléncia de colelitiase.

Descritores: Coronariopatia. Circulacdo extracorporea.
Maquina coracdo-pulméo. Calculos biliares. Colelitiase.
Estudos transversais.
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Abstract

Objective: The objective of the present study was to clarify
the relationship between cardiopulmonary bypass with the
use of a heart-lung machine and gallstones in a short-term
follow-up.

Method: A total of 135 patients with ischaemic heart
disease were included in this study. All were followed up by
the Cardiology Department of Hospital Sdo Paulo, Federal
University of S&o Paulo. They were divided into three groups:
Group 1 - 51 patients who were treated clinically; Group 2 -
43 patients who underwent coronary artery grafting bypass
without cardiopulmonary bypass; and Group 3 - 41 patients
who underwent coronary artery grafting bypass with
cardiopulmonary bypass and the use of a heart-lung machine.
There were no statistically significant differences between
the groups in relation to gender, age, body mass index or

INTRODUCAO

A colelitiase é um problema de sautde publica internacional
com proporcdes varidveis pelo mundo. Na era da ultra-
sonografia, sua prevaléncia tem se situado em torno de 10%
nas populacdes ocidentais [1,2]. Especificamente no Brasil,
Coelhoetal. [3] encontraram uma prevaléncia de 9,3%.

Diversos fatores de risco tém sido associados a formagéo
de célculos biliares. Sexo feminino, idade e obesidade s&o
comumente implicados na sua génese [1-6]. Também tem
sido descrita a sua associacdo com outras afeccfes como
diabetes, cirrose hepatica, hiperlipoproteinemia, doencas
hemoliticas e doenca inflamatdria intestinal [6-11]. O uso de
clofibrato e nutricdo parenteral total, bem como a realizacdo
de determinadas operaces abdominais, poderiam estar
relacionados a uma maior freqliéncia desta doenca [6,12,13].

Até o presente momento nao foi comprovada associagdo
entre insuficiéncia coronariana e colelitiase [14]. Entretanto,
uma maior freqiiéncia desta afeccéo tem sido observada em
pacientes submetidos a cirurgias para substituicao de valvas
cardiacas [15,16].

Em relacdo aos demais procedimentos operatdrios
cardiacos, Azemoto et al. [17] descreveram uma associacéo
entre circulacdo extracorpérea e a formacdo de célculos
biliares. Estes autores sugeriram que nao apenas a hemolise
decorrente do uso da circulacdo extracorpérea fosse
importante para a litogénese, mas outros fatores como
alteracGes motoras da vesicula biliar e liberacdo de fatores
de nucleacdo também poderiam estar envolvidos. Contudo,
a amostra deste estudo foi heterogénea e incluiu pacientes
portadores de diferentes afec¢Bes cardiacas, bem como
submetidos a diversos tipos de operaces, acarretando desta
maneira a um potencial viés de selecdo.

O objetivo do presente estudo foi estabelecer uma
correlacdo entre a circulagio extracorpdrea e a formacéo de

associated diseases (p<0.05). All the patients underwent
ultrasound examination 12 months after beginning their
cardiological treatment (clinical treatment alone or surgical
plus follow-up).

Results: The prevalence of gallstones in the groups was:
Group 1 - 7.84%, Group 2 - 11.62%, and Group 3 - 19.51%.
There was no statistically significant differences between
the groups (p = 0.248).

Conclusion: It was concluded that cardiopulmonary bypass
does not appear to have a close relationship with gallstone
formation one year after coronary artery bypass grafting.
However, long-term follow-up is advisable.

Descriptors: Coronary disease. Extracorporeal circulation.
Heart-lung machine. Gallstones. Cholelithiasis. Cross-
sectional studies.

calculos biliares por meio de uma avaliacdo radiol6gica, a
partir de uma populacdo homogénea composta
exclusivamente de pacientes portadores de insuficiéncia
coronariana, em um estudo transversal utilizando a ultra-
sonografia como método diagnostico.

METODO

Foram incluidos neste estudo 135 pacientes, sendo 80
do sexo masculino, com idade variando de 35 a 84 anos.
Todos pacientes estavam sendo acompanhados pela equipe
da Disciplina de Cardiologia - Departamento de Medicina
da Universidade Federal de S&o Paulo (UNIFESP).

Neste estudo foram incluidos exclusivamente pacientes
portadores de insuficiéncia coronariana confirmada por
critérios clinicos, teste de esforco ou exames de imagem
(cinecoronariografia ou cintilografia). Todos os pacientes
foram submetidos a tratamento clinico ou cirurgico,
exclusivamente, no Hospital Sdo Paulo - UNIFESP. Todos
0s pacientes foram orientados em relacdo aos objetivos desta
pesquisa e assinaram um termo de consentimento e
informac&o. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Hospital Sdo Paulo - UNIFESP.

Foram considerados como critérios de excluséo:
pacientes com colelitiase confirmada previamente por
exames de imagem, intervencdes radiolégicas invasivas ou
endoscépicas prévias na via bilio-pancreética, portadores
de distarbios hemoliticos, cirrose hepatica, valvopatia
cardiaca ou obesidade mdrbida. Também foram excluidos
pacientes em uso de clofibrato ou nutricdo parenteral, bem
como submetidos a cirurgias abdominais (andar
supramesocdlico) ou cardiacas em periodo prévio ao estudo.

Os pacientes foram distribuidos em trés grupos: Grupo 1
- 51 pacientes tratados clinicamente, Grupo 2 - 43 pacientes
submetidos a revascularizacdo do miocardio sem circulacéo
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extracorpérea e Grupo 3 - 41 pacientes submetidos a
revascularizacdo do miocardio com circulagdo extracorpérea.
Apo6s 12 meses de tratamento clinico ou cirlrgico, 0s
pacientes foram convocados por telefone para uma entrevista
e submetidos a avaliagdes clinica e radiolégica. Em relacdo a
avaliacdo clinica, todos os pacientes foram examinados pelo
mesmo médico e um fichario padronizado foi preenchido
individualmente, onde eram colhidas informac®es referentes
a género, idade, raca, indice de massa corpérea, doencas
associadas, tempo cirdrgico, tempo de circulacéo
extracorporea, presenca de dor sugestiva de célica biliar apos
tratamento da coronariopatia (1 més), complicacbes pds-
operatorias, ictericia, dor abdominal e cicatriz abdominal. A
distribuicdo destas variaveis estd demonstrada na Tabela 1.

Todos pacientes deste estudo foram submetidos
rigorosamente a ultra-sonografia total de abdome, apds 12
meses do tratamento clinico ou cirrgico. Estes exames foram
realizados sempre pelo mesmo médico, do Departamento de
Diagndstico por Imagem da UNIFESP, que nédo sabia a qual
grupo pertencia o doente. Em todos exames foi utilizado o
aparelho Philips SD 800, com transdutor de 3,5 MHz.

O exame foi realizado com o paciente na posic¢ao supina,
em inspiracdo profunda e com a musculatura relaxada; a
vesicula foi examinada em trés planos: longitudinal, em cross-
section e diagonal.

Os critérios para o diagnéstico de colelitiase foram: 1)
Uma ou mais estruturas ecogénicas na vesicula biliar com
sombra acustica posterior; 2) Uma ou mais estruturas
ecogénicas na vesicula biliar sem sombra acustica posterior,
porém pelo exame em varios planos ou por mobilizacdo
puderam ser claramente diferenciadas do septo, valvas de
Heister ou polipo.

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes.

Caracteristicas Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Total de pacientes (N) 51 43 41
Sexo masculino (N) 30 26 25
Sexo feminino (N) 21 17 16
Mediana de idade (anos) 62,6 62,57 58,5
Raca branca (N) 43 36 35
Demais ragas (N) 8 7 6
Mediana Indice de 26,2 26,9 25,9
massa corpérea (kg/m2)

Hipertensao arterial sistémica (N) 41 36 30
Diabetes melito (N) 14 13 16
Hiperlipoproteinemia (N) 12 16 11
Mediana do tempo cirlrgico (min) 227,85 268,97
Complicagdes poés-operatdrias (N) 5 5
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Para avaliacdo estatistica das variaveis categoricas foram
utilizados os testes do qui-quadrado e exato de Fisher. Para
a avaliacdo da relacdo entre as varidveis categoricas e
numéricas foram utilizados os testes de anélise de variancia
(ANOVA) e teste T de Student. Foi considerado como
estatisticamente significante p<0,05.

RESULTADOS

N&o houve diferenca estatisticamente significante entre
0s grupos em relagdo ao género, idade, etnia, indice de massa
corpdrea e doencas associadas. Em relacdo aos grupos
operados (2 e 3), ndo houve diferenca estatisticamente
significante quanto ao tempo cirirgico e ao nimero de
complicacdes no periodo pds-operatorio.

A presenca de dor abdominal sugestiva de célica biliar
no pos-operatdrio foi observada em 8 dos 84 pacientes
operados e ndo foi verificada em nenhum dos pacientes
submetidos a tratamento clinico. Em relacdo a esta variavel,
ndo foi evidenciada diferenca estatisticamente significante
entre os grupos, conforme pode ser observado na Tabela 2.

Em relacdo ao exame fisico, ndo foi constatada nenhuma
alteracdo em qualquer dos pacientes avaliados.

Em relacdo a avaliacdo ultra-sonogréfica, a vesicula biliar foi
possivel de ser visibilizada em todos os pacientes e 17 (11,59%)
dos 135 apresentavam colelitiase. A distribuicéo da presenca de
colelitiase por grupo esta demonstrada na Tabela 3.

Os grupos operados apresentaram maior prevaléncia de
colelitiase, sendo que no Grupo 3 houve a maior prevaléncia,
porém ndo houve diferenca estatisticamente significante
entre 0s grupos em relagdo a presenca de colelitiase
(p=0,248).

Tabela 2. Presencade célica biliar.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(n=51) (n=43) (n=41)
Numero de pacientes com
cdlica biliar 0 4 4
Tabela 3. Prevaléncia de colelitiase.
Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(n=51)  (n=43)  (n=41)
Numero de pacientes com
colelitiase 4 5 8
Porcentagem / pacientes com 7,84%  11,52% 19,51%

colelitiase
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Néo foi observada associagdo entre a existéncia desta
afeccdo e o tempo cirtrgico (p=0,15), tempo de circulacéo
extracorporea (p=0,69) e nimero de complicacBes pos-
operatorias (p=0,34).

Dos oito pacientes com dor sugestiva de célica biliar no
p6s-operatorio, dois deles apresentavam colelitiase ao exame
de ultra-sonografia. Ambos pertenciam ao Grupo 2 e tiveram
este diagnostico confirmado por achado cirurgico.

DISCUSSAO

A insuficiéncia coronariana ¢ uma afeccdo de alta
letalidade, devido a sua trivialidade no mundo ocidental, e a
revascularizacdo do miocardio é um dos procedimentos
cirargicos mais regularmente realizados. No Hospital Sdo
Paulo, referéncia para o tratamento de doencas cardiacas,
no periodo entre 1981 e 1994, cerca de 8.751 pacientes foram
submetidos a revascularizacdo do miocardio [18].

A revascularizagdo com o uso da circulacdo extracorpérea
contorna a angina, entretanto, esta associada a uma
substancial morbidade [19]. Um dos principais fatores de
morbidade relacionado a utilizacdo da circulagéo extracorpdrea
¢ a sindrome de resposta inflamatéria sistémica [20,21]. A
circulagdo extracorp6rea promove o desencadeamento de uma
complexa rede de mecanismos de resposta inflamatéria ndo
localizada; o contato de proteinas plasmaticas e hemécias
com a superficie da maquina cora¢do-pulmao ativa uma série
de sistemas proteoliticos plasméticos, como da coagulacdo,
fibrindlise, cascata do complemento, calicreina-cinina, bem
como de elementos celulares, como leucécitos, plaquetas e
células endoteliais [22].

Muitas complicacdes tém sido descritas como
consequiéncia da utilizacdo da circulagdo extracorporea,
dentre as mais freqlientemente observadas estdo as
neuroldgicas, hemorragicas, renais, pulmonares e
cardiovasculares [23,24]. Até o presente momento, apenas
Azemoto et al. [17] descreveram a colelitiase como
complicagdo da circulagdo extracorpdrea. Porém, sua
casuistica foi heterogénea com pacientes submetidos a
diferentes procedimentos cirdrgicos cardiacos como
substituicdo de valvas, comissurotomias, revascularizaces
e cirurgias para correc¢do de afec¢des congénitas cardiacas,
sendo a mesma comparada com uma amaostra de 52 pacientes
saudaveis. Todos os pacientes deste estudo foram
submetidos a exames de ultra-sonografia abdominal aos 3,
6, 12 e 24 meses de seguimento. Foi observado aps um ano
de seguimento que 30,4% dos pacientes operados
apresentavam célculos contra 0% no grupo controle
saudavel. Estes autores encontraram uma diferenca
estatisticamente significante entre 0s grupos e sugeriram
que este achado poderia estar associado com o uso da
circulagdo extracorpérea [17].

Em contraste com a amostra de Azemoto et al. [17], a
casuistica do presente estudo foi homogénea, reunindo apenas
pacientes portadores de insuficiéncia coronariana que
sabidamente néo é relacionada ao desenvolvimento de célculos
biliares [14]. Os pacientes foram rigorosamente selecionados,
seguindo critérios de exclusdo para outros fatores
reconhecidamente de risco para colelitiase como, por exemplo,
obesidade, doencas hemoliticas, valvopatias cardiacas, cirrose
hepatica, uso de clofibrato, nutricdo parenteral e operacdes do
andar superior do abdome. Outros fatores de risco como género,
idade, raca, indice de massa corpdrea, diabete melito e
hiperlipoproteinemia foram adequadamente controlados de
forma estatistica, ndo se evidenciando diferenca em relacéo a
estas variaveis entre os grupos estudados. Os grupos
apresentaram similaridade em todas variaveis estudadas e a
Unica diferenca foi a forma de tratamento. Esta homogeneidade
da amostra foi, em nosso ponto de vista, importante para evitar
um possivel viés de selecéo.

Ao adotar-se um Unico examinador, experiente com 0
método diagnostico e ndo conhecedor dos grupos
examinados, bem como mesmo aparelho e transdutor em
todos exames, foi possivel a minimizacao de possiveis vicios
de selecdo e afericdo, respectivamente.

A prevaléncia geral de colelitiase no Grupo 1 foi similar a
encontrada na populagéo geral no Brasil [3]. Este achado sugere
que talvez a insuficiéncia coronariana nao esteja associada a
colelitiase e, portanto, tal afeccdo ndo seja um fator de risco.
Este achado confirma o de Bates et al. [25], que ndo encontraram
maior prevaléncia desta afec¢cdo nos pacientes coronariopatas,
quando comparados a populacédo geral.

No presente estudo, a prevaléncia de colelitiase foi maior
no Grupo 3 (revascularizado com extracorpoérea) do que nos
demais grupos, contudo, esta diferenca ndo foi
estatisticamente significante (p = 0,248), ao contrario do
que encontraram Azemoto et al. [17]. Este achado sugere
que talvez a circulacdo extracorp6rea ndo seja tdo importante
para formacdo de calculos como descrito por este autor.

N&o foi observada, no presente estudo, a associacao
entre duracdo da circulacdo extracorpérea e colelitiase. Sea
exposicdo ao fator de risco, no caso a circulagdo
extracorpdrea, fosse realmente importante para a litogénese,
esperar-se-ia uma maior prevaléncia de colelitiase nos
pacientes com maior tempo de circulacdo extracorporea.

CONCLUSAO

A correlacdo entre circulacdo extracorpdrea e colelitiase
pode ser possivel, porém néo deve ser tdo importante quanto
descreveram Azemoto et al. [17]. Assim sendo, novos
estudos bem desenhados metodologicamente, controlados
com grupos homogéneos e com maiores casuisticas devem
ser realizados para responder definitivamente tal questéo.
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