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Medicac0es referentes as complicacdes apos
correcao de aneurisma da aorta abdominal

endovascular

Medication in relation to complications after endovascular abdominal aortic aneurysm repair

Giel G. KONING, Roel HOBO, Robert J. F. LAHEIJ, Jacob BUTH, J. Adam VAN DER VLIET

RBCCV 44205-810

Resumo

Objetivo: Este estudo observacional foi desenvolvido para
pesquisar a influéncia dos medicamentos na ocorréncia de
complicagBes apds corregdo endovascular de aneurismas da
aorta abdominal.

Método: Foram analisados retrospectivamente os dados
clinicos referentes a 70 pacientes consecutivos submetidos a
correcdo endovascular de aneurisma da aorta abdominal em
dois centros cirargicos vasculares num periodo de 3 anos. As
complica¢Bes eram classificadas de acordo com as
recomendacdes do Comité Designado de Padrdes de
Tratamento. Foi feita uma distin¢@o entre complicacdes
relacionadas ou ndo ao stent. Uma analise de regressao foi
usada para avaliar a associacdo entre 12 grupos de
medicamentos diferentes e o resultado da correcdo
endovascular.

Resultados: Durante um acompanhamento de 70 pacientes-
anos, foram relatadas 14 complicag@es leves (20%6), 23 moderadas
(33%) e sete graves (10%). Trinta pacientes (43%) que usaram
cumarinicos tiveram significantemente menos complicages ndo
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relacionadas ao stent (OR. 0,21; 95% CI 0,05-0,90) comparados
com 0s ndo usuarios. Vinte pacientes (29%), tomando
medicamentos antieméticos durante internacdo, mostraram
quatro vezes mais complicaces relacionadas ao stent (OR. 4,37;
95% CI 1,10-17,3) e o uso de analgésicos no hospital em 25
pacientes foi associado com mais complica¢Bes relacionadas ao
stent (OR. 3,81; 95% CI 1,32-11,0).

Conclusao: MedicacgBes parecem estar associados com a
ocorréncia de complicagBes apés terapia endovascular de
aneurismas da aorta abdominal. Pacientes que usaram
cumarinicos tiveram menos complicagdes nédo relacionadas
ao stent. Pacientes que usaram agentes antieméticos durante
internacdo mostraram um ndmero quatro vezes maior de
complicagdes ndo relacionadas ao stent. Pacientes usando
analgésicos durante a internagdo eram associados com
maiores complicacles relacionadas ao stent.

Descritores: Aneurisma da aorta abdominal, complicagdes.
Procedimentos cirargicos vasculares. Contenedores,
complicac0es.
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Abstract

Objective: This observational study was undertaken to
explore the influence of medication on the occurrence of
complications following endovascular repair of abdominal
aortic aneurysms.

Methods: Clinical data concerning 70 consecutive patients
undergoing elective EVAR in two vascular surgical centres
over a 3 year period were analysed retrospectively.
Complications were graded according to the recommendations
of the Ad Hoc Committee on Reporting Standards. A
distinction was made between device-related and non-related
complications. An adjusted regression analysis was used to
assess the association between 12 different medication groups
and EVAR outcome.

Results: During 70 person years of follow-up 14 mild (20%0),
23 moderate (33%) and 7 severe (10%) complications were
recorded. Thirty patients (43%) who used coumarin derivates
showed significantly less non-device-related complications

INTRODUCAO

Co-morbidades sdo comuns em pacientes com aneurismas
da aorta abdominal (AAA) [1]. Amaioria dos pacientes tem
manifestacBes de doencas cardiovasculares tais como o
infarto do miocérdio, acidente vascular cerebral ou
hipertensdo, e também problemas pulmonares [2-4]. Essas
co-morbidades requerem tratamentos com uso de multipla
medicacdo controlada ao mesmo tempo. A importancia da
medicagdo na prevencao de eventos secundarios é bem
conhecida [5], mas ha um risco de efeitos colaterais ou
interagdo de drogas em pacientes que foram submetidos a
correcdo endovascular de aneurisma (CEVA).

Aiincidéncia de complicag@es relatadas apds CEVA varia
de 20% a 75% [6]. Esta morbidade é consideravel e requer
mais estudos [6]. Enquanto nas séries anteriores, as
complicacdes poderiam ser atribuidas a construgao de stents
subotimas, sistemas de stents atuais tém melhorado e estéo
padronizados [7] Com o uso de equipamentos
aperfeigoados, os fatores de risco de faléncia ou
complicagdes relacionadas ao paciente e ao médico estao
se tornando determinantes mais importantes [6,8,9]. Estes
fatores ndo foram muito bem definidos até o presente [6].
Vérias condigBes que influenciam a ocorréncia de
complicagBes podem ser esperadas, tais como a curva da
aprendizagem e as caracteristicas anatdmicas do aneurisma
[10,11]. Além disso, fatores relacionados ao paciente, como
idade, classificacdo segundo a ASA (American Society of
Anesthesiologists) e medicacdo podem influenciar na
ocorréncia de complicacdes e prolongar a permanéncia no
hospital [2,6].

Até agora, nenhuma pesquisa foi feita sobre a influéncia
dos efeitos colaterais ou interacGes das medicacGes na
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(OR 0.21; 95%CI 0.05-0.90) compared to non-users. Twenty
patients (29%) on anti-emetic drugs during hospital stay
showed a fourfold more non-device-related complications (OR
4.37; 95%CI 1.10-17.3) and in-hospital use of analgesics in
25 patients was associated with more device-related
complications (OR 3.81; 95%CI 1.32-11.0).

Conclusion: Medication seems to be associated with the
occurrence of complications following endovascular therapy
of abdominal aortic aneurysms. Patients who used coumarin-
derivatives experienced fewer non-device-related
complications. Patients who used anti-emetic drugs during
hospital-stay showed a fourfold number of non-device-related
complications. Patients using analgesics during hospital stay
were associated with significantly more device-related
complications

Descriptors: Aortic aneurysm, abdominal, complications.
Vascular surgical procedures. Stents, complications.

ocorréncia de complicagdes em pacientes depois da correcdo
endovascular de aneurisma da aorta abdominal.

METODO

Pacientes

Os pacientes com corre¢do endovascular de aneurisma
abdominal (CEVA) ou aqueles que foram submetidos a
CEVA atendidos entre abril de 1999 e novembro de 2003 em
duas clinicas vasculares foram incluidos neste estudo. O
implante foi realizado por cirurgiGes experientes e
radiologistas intervencionistas. Quando necessario,
procedimentos auxiliares, tais como a colocacdo de extenséo
dos stents para as artérias iliacas, embolizacdo com molas
de Gianturco dos ramos laterais, endarterectomia ou
angioplastia cirdrgica da artéria femoral comum foram
realizados para obter um resultado satisfatorio. Todos 0s
pacientes foram encaminhados a unidade de terapia
intensiva para monitoramento durante as primeiras horas
apds a CEVA. No primeiro dia do pés-operatorio, 0s
pacientes iniciaram com acido acetilsalisilico (AAS) com a
dosagem de 80-100 mg por dia como uma medicag&o padréo.
O protocolo de acompanhamento incluiu tomografia
computadorizada com contraste no primeiro dia do pos-
operatorio, nos 6, 12, 18 e 24 meses seguintes e anualmente
apos esse periodo.

Avaliacdo dos dados

Os resultados de tratamento foram avaliados por exames
clinicos e por estudos de imagem de morfologia vascular e a
corre¢do endoluminal durante acompanhamento médico.
Foram relatados os detalhes, no caso de morte. A medicagéo
foi investigada a partir dos registros médicos. Para identificar
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a influéncia da medicacgdo na ocorréncia de complicacdes,
estudamos os grupos de drogas usados pelos pacientes, tais
como os derivados cumarinicos, beta-bloqueadores,
antagonistas de clcio, diuréticos tiazidicos e hipolipemiantes.
As complicacBes também foram avaliadas dos arquivos
médicos e foram verificadas dai para frente. Elas foram
classificadas dentro de complicagdes relacionadas ao stent
(tais como ruptura ou endoleak tipo | ou 111) ou de complicacGes
ndo relacionadas ao stent (tais como endoleak tipo Il ou
infarto do miocardio), de acordo com o escore SVS-ISCVS. A
probabilidade explicita das causas foi determinada. Foram
avaliadas todas as investigacGes radioldgicas, as quais,
consequentemente, foram revisadas por um cirurgido vascular
e um radiologista para verificar se foi obtida a satisfacéo
técnica. A combinacdo de ultra-som duplex - (DUS) e angio-
tomografia computadorizada (CTA) permitiram identificacdo
exata de qualquer fonte de endoleak (tipo I-1V).

Covariantes

As variaveis do estudo incluiram caracteristicas dos
pacientes, tais como tabagismo, obesidade, classificacédo
ASA, hipertensdo e co-morbidades de acordo com o escore
de risco SVS-ISCVS, assim como o tipo de stent.

Anélise de dados

O teste do qui-quadrado foi usado para comparar as
caracteristicas basicas dos pacientes. Taxas e riscos
relativos foram calculados por nimeros de complicacdes
de cada categoria de paciente. Para medir a correlacdo entre
variaveis clinicas, medicacdo, complicacfes e mortalidade,
uma regressao logistica e modelo de risco proporcional de
Cox foi construido. Um valor de o de 0,05 foi usado para
definir a significancia estatistica. Todas as analises foram
realizadas com o sistema SAS versdo 8.0 (Instituto SAS,
Cary, NC, USA).

RESULTADOS

A populacéo foi constituida por 70 pacientes, dos quais
66 eram homens. A idade média era de 71,8 anos (DP: 8,1;
variacdo: 41-86) e o didmetro médio do aneurisma, de 62,5
mm (DP:10,3; variagdo: 50-110). Amédia de internacéo era
de 4,1 dias (DP: 4,9; variacdo: 0-31) e a média de
acompanhamento médico, de 9,9 meses (DP: 11,9; variacdo:
0-37). Oito pacientes (11%) foram classificados como ASA
classe I, 20 pacientes (29%) ASA classe |1, 34 (49%) ASA
classe Il e oito (11%) de ASA classe V. Vinte e oito pacientes
(26%) eram fumantes, 36 (51%), hipertensos e 11 pacientes
(16%), obesos. Todos os procedimentos cirtrgicos foram
realizados em pacientes com aneurismas assintomaticos ndo
rotos. A média da duracdo da cirurgia foi de 163 minutos
(DP: 52,7; variagao 90-320) (Tabela 1).

Tabela1l. Dados demograficos dos pacientes

Média (DP)
|dade 71,8 anos (8,1)
Diametro do aneurisma 62,5 mm (10,3)
Durac&o do procedimento 163 min (52,7)

Internacédo 4,1 dias (4,9)
Acompanhamento médico 9,9 meses (11,9)
n (%)

Tabagismo 28 (26)
Hipertensdo 36 (51)
Obesidade 11 (16)
Classe ASA 1 8 (11)

2 20 (29)

3 34 (49)

4 8 (11)

Quarenta e um pacientes (59%) tiveram uma ou mais
complicacBes (N=67), das quais 24 foram relacionadas ao
stent e 43 ndo relacionadas ao stent (Tabela 2). A maioria
das complicac@es foi no periodo pds-operatorio imediato.
Vinte pacientes (29%) tiveram endoleaks dos quais oito eram
do tipo I (11%), quatro do tipo 11 (6%), quatro do tipo 11l
(6%), zero do tipo 1V e quatro endoleaks ndo especificados
(6%). Nenhuma infeccéo no stent ou ruptura de AAA foram
encontradas. Quatro pacientes vieram a 6bito no pos-
operatorio (6%), dos quais dois foram devido a uma doenca
maligna ap6s dois meses, um devido a embolia pulmonar
apos trés meses e um (1,4%) veio a ébito no periodo de 30
dias devido a insuficiéncia respiratoria. Nenhuma causa de
morte foi relacionada a aneurisma nesse estudo.

A Tabela 3 nos d& uma visdo geral dos medicamentos
utilizados e nimeros de complicacgGes. Todos 0s pacientes
(n=70) usaram inibidores de agregacdo plaquetaria (ASA
80-100mg) por protocolo. Outros usaram beta-bloqueadores
(49%), bloqueadsores de receptores de angiotensina (44%)
e derivados cumarinicos (43%), regularmente. A medicacao
no hospital consistiu de analgésicos (36%), hipolipemiantes
(23%), antieméticos (29%) e antagonistas de calcio (23%).

Os pacientes que tomaram analgésicos durante a
internacgdo (36%) tiveram mais complica¢des relacionadas
ao stent (P=0,01) em relag&o aos pacientes que ndo fizeram
uso dessa droga durante a permanéncia hospitalar. Os
pacientes que tomaram drogas antieméticas durante a
internacdo (29%) tiveram mais complica¢cbes ndo
relacionadas ao stent (P=0,036) em relagdo aqueles que ndo
usaram. Os pacientes que fizeram uso de derivados
cumarinicos tiveram menos complicagdes ndo relacionadas
ao stent (P=0,035) em relacdo aqueles que ndo usaram. A
gravidade das complicaces estd demonstrada na Tabela 4.
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Tabela2. Complicagdes

Complicagdes*

Relacionadas ao stent 24 (36%) N&o relacionadas ao stent 43 (64%)
Migracdo do stent 3 (4%) AVC 9 (13%)
Ocluséo do stent 5 (7%) Infarto do Miocérdio 7 (10%)
Endoleak tipo | 8 (12%) Embolia Pulmonar 9 (13%)
Endoleak tipo 11 4 (6%) Outros ndo especificados 18 (27%)
Endoleak tipo 11l 4 (6%)

Endoleaks ndo especificados 4 (6%)

Ruptura 0

AVC - Acidente Vascular Cerebral
*N=67 complicacdes (em 41 pacientes)

Tabela 3. Medicagédo e nimeros de complicagdes

Tipo de medicacdo Uso Complicacdes
Relacionadas Néo relacionadas
ao stent ao stent
n (%) n (%) Valor de p n (%) Valor de p

Derivados cumarinicos 30 (43) 12 (40) 0,120 4 (13) 0,035
Hipolipemiantes 23 (33) 5 (22) 0,120 4(17) 0,952
Beta-Bloqueador 34 (49) 9 (27) 0,310 9 (27) 0,895
Inibidor RAS 31 (44) 10 (32) 0,775 9 (29) 0,930
Diurético de alca 12 (17) 3 (25) 0,377 3(25) 0,940
Diurético tiazidico 10 (14) 1(10) 0,201 3(30) 0,360
Antagonista do célcio 16 (23) 7 (44) 0,321 5 (31) 0,769
Inibidor da bomba prot6nica 13 (19) 4 (31) 0,897 5 (39) 0,111
Analgésicos no hospital 25 (36) 14 (56) 0,010 7 (28) 0,813
Antieméticos no hospital 20 (29) 5 (25) 0,052 7 (35) 0,036
Opidides no hospital 13 (19) 3(23) 0,274 4 (31) 0,774
Outros* 27 (39) 11 (41) N/A 5(19) N/A
Todos os pacientes 70 25 (36) 16 (23)

*Drogas imunossupressoras, Anti-histaminico, Laxativo, Glicosideos cardiacos, Tranqlilizantes, Hormdnios, Hipo-uricemiantes,
Hipoglicemiantes orais, Anticonceptivo, Acido félico e drogas inalatérias

Tabela4. Medicagdo e classificacdo das complica¢des

Tipo de Medicacédo Uso ComplicacBes

Leve Moderada Grave

n (%) n (%) Valor de p n (%) Valor de p n (%) Valor de p

Derivados cunarinicos 30 (43) 7 (23) 0,312 12 (40) 0,135 0 (0) 0,940
Hipolipemiantes 23 (33) 4(17) 0,836 5(22) 0,158 1(4) 0,963
Beta-Bloqueador 34 (49) 4(12) 0,173 9 (27) 0,155 4 (12) 0,961
Inibidor RAS 31 (44) 6 (19) 0,286 11 (36) 0,541 3(10) 0,871
Diurético de alca 12 (17) 2 (17) 0,602 2 (17) 0,959 2(17) 0,963
Diurético tiazidico 10 (14) 2 (20) 0,295 0(0) 0,957 1(10) 0,978
Antagonista do calcio 16 (23) 5 (31) 0,252 7 (44) 0,166 3(19) 0,758
Inibidor da bomba proténica 13 (19) 3(23) 0,512 4 (31) 0,893 1(8) 0,904
Analgésicos no hospital 25 (36) 8 (32) 0,068 10 (40) 0,274 2(8) 0,265
Antieméticos no hospital 20 (29) 4 (20) 0,474 8 (40) 0,213 1(5) 0,991
Opidides no hospital 13 (19) 4 (31) 0,356 2 (15) 0,232 2 (15) 0,486
Outros* 27 (19) 5(19) N/A 8 (30) N/A 4 (15) N/A
Todos os pacientes 70 14 (20) 23 (33) 7 (10)

*Drogas imunossupressoras, Anti-histaminico, Laxativo, Glicosideos cardiacos, Tranqlilizantes, Hormonios, Hipo-uricemiantes,
Hipoglicemiantes orais, Anticonceptivo, Acido félico e drogas inalatérias
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DISCUSSAO

Atualmente, pouco se sabe da influéncia da medicacao
na ocorréncia de complicacdes ap0s a corre¢ao de aneurisma
endovascular (CEVA), porém é importante reconhecer certos
padrdes patoldgicos e as causas de complicacdes [12,13].
Como os sistemas de stent e sua colocacdo tém-se
aperfeicoado e estdo razoavelmente padronizados [6,14,15],
os perfis de riscos, tais como a comorbidade e a medicacdo,
estdo se tornando fatores mais importantes para a tomada
de decisfes baseadas em evidéncias referentes a terapia
endovascular eletiva em pacientes com aneurisma da aorta
abdominal (AAA) [6]. E importante, também, detectar se no
periodo po6s-operatorio os riscos para desenvolver
complicacGes poderiam ser diminuidos. Quando mais fatores
relacionados ao paciente sao identificados, alternativas
apropriadas em acompanhamento médico ou medicacdo
poderdo ser desenvolvidas. O objetivo deste estudo foi
investigar se a medicacdo adicional é associada com qualquer
risco de complicacfes em pacientes com aneurisma de aorta
abdominal apés correcdo endovascular.

A populacdo de correcdo endovascular consiste de
pacientes cardiovasculares [16-18]. O efeito preventivo de
inibidores de agregacdo plaquetarios nessa populacao ja é
conhecido e, portanto, implementado no protocolo de
correcdo endovascular [12,19-21]. Muitos pacientes
cardiovasculares estdo usando derivados cumarinicos
diariamente, além de acido acetilsalisilico [3,12,19]. Em nossa
populacdo o uso de ambos, inibidores de agregacao
plaquetarios (por protocolo) e derivados cumarinicos, era
relativamente comum (43%). Essa combinacao oferece um
efeito de protecdo contra eventos vasculares agudos [5,20].
Ha diferentes opinides sobre o uso de derivados cumarinicos
junto aos inibidores de agregacdo de plaquetas ap6s um
implante de stent. Devido ao efeito antitromboético de
derivados de cumarinicos [5] era esperado que mais endoleaks
pudessem acontecer. I1sso ndo pdde ser confirmado no
presente estudo. Pacientes tomando derivados cumarinicos,
neste estudo, tiveram menos complicacdes relacionadas ao
stent do que os pacientes que ndo fizeram uso desse
medicamento. O uso de analgésicos durante a permanéncia
hospitalar era associado, significantemente, com mais
complicagdes relacionadas ao stent.

Pacientes tomando drogas antieméticas durante a
permanéncia hospitalar tiveram mais complicacdes néo
relacionadas ao stent. N6s ndao temos explicacdes para tais
resultados.

A taxa de mortalidade de 1,4% na populagéo do presente
estudo é comparavel aquelas dos ensaios EVAR-1 e
DREAM [22-24]. Nestes estudos, as taxas de mortalidade
de 2,7% e 3% referem-se a correcdo endovascular eletiva. A
vantagem inicial na taxa de sobrevivéncia em correcdo
cirtrgica de aneurisma nao foi mantida apés o primeiro ano

do pds-operatdrio. A causa principal da morte no pés-
operatério tardio em ambos os ensaios era cardiovascular,
confirmando o impacto de co-morbidade em pacientes com
correcdo endovascular.

O ensaio EVAR-2 foi desenvolvido em pacientes com
contra-indicacdo para correcdo cirirgica do aneurisma
abdominal. Isso demonstrou que a correcdo endovascular
ndo é um procedimento seguro em pacientes de alto risco
[23]. Isso também aumentou a preocupacdo sobre o
tratamento médico desses pacientes, voltando a atencédo
nas comorbidades e medicaces.

CONCLUSAO

Concluindo, a medicacdo parece estar associada com a
ocorréncia de complicacdes apds terapia endovascular de
aneurismas da aorta abdominal. Pacientes tomando
derivados cumarinicos tiveram menos complicaces ndo
relacionadas ao stent. Pacientes que usaram drogas
antieméticas durante a permanéncia hospitalar mostraram
um namero quatro vezes maior de complicacdes ndo
relacionadas ao stent. Pacientes tomando analgésicos no
hospital estavam associados, de forma significativa, a mais
complicacdes relacionadas ao stent.
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