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O Transplante Cardiaco Biatrial deve ainda ser Realizado?

Metanalise

Should Biatrial Heart Transplantation still be Performed? A Meta-analysis
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Resumo

As técnicas de transplante cardiaco bicaval e total
apresentam melhores resultados que a biatrial, porém esta
ainda é considerada o padrao-ouro. O objetivo é determinar
se as técnicas de transplante cardiaco bicaval e total sao, de
fato, melhores que a técnica biatrial. Realizou-se a revisao
sistematica com metandlise. Os estudos foram provenientes
das bases de dados da Pubmed®, Lilacs®, Web of Science®,
Scirus®, Scopus®, Google Académico® e Scielo®, identificados
por estratégia sensivel. Elegeram-se, para a inclusao, estudos
aleatdrios e estudos prospectivos e retrospectivos controlados.
Pardmetros intra e pés-operatérios foram avaliados. Foram
identificados 11.602 estudos, e 36 foram incluidos na revisao.
O ndmero de arritmias atriais, insuficiéncia valvar tricispide,
mortalidade, eventos embélicos, volume de sangramento,
necessidade de marcapasso tempordrio e permanente e
o tempo de estada em unidade de terapia intensiva sao
significativamente menores nas técnicas bicaval e total do
que na biatrial. Além disso, variaveis hemodinamicas como a
pressao capilar pulmonar, pressao média de artéria pulmonar e
pressao de atrio direito sio menores nos transplantes bicaval e
total. Os transplantes cardiacos ortotépicos bicaval e total sao
melhores, em termos de prognéstico, que o biatrial. Portanto,
a indicacdo da técnica biatrial para transplante deve ser a
€xcecao e nao a regra.

Introducao

O transplante cardiaco é a opgao terapéutica amplamente
aceita para o tratamento da insuficiéncia cardiaca em estagio
final'2. No mundo, sao realizados cerca de 3.000 transplantes
todos os anos™*.

Apesar de, atualmente, o transplante biatrial, descrito por
Lower e Shumway em 1961°, ser considerado o padrao-ouro,
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outras duas técnicas, bicaval e total, foram desenvolvidas,
visando a garantir melhor adaptacao anatémica e fisiol6gica
do enxerto e melhores resultados pés-operatérios™. De fato,
existem evidéncias na literatura de que melhores resultados
sao obtidos pelas técnicas descritas mais recentemente!®2'.
No entanto essas evidéncias sao, isoladamente, fracas, nao
garantindo adequado nivel de evidéncia, principalmente por
serem provenientes, em sua maioria, de estudos retrospectivos
com pequena casuistica' #2225,

Por isso, Schnoor e cols.’®, em 2007, realizaram metanélise,
com o objetivo de agregar poder estatistico as evidéncias de que
as novas técnicas sao melhores do que a biatrial®. No entanto
esses autores excluiram estudos retrospectivos das avaliagoes
principais, consideraram as duas técnicas mais recentes em
um dnico grupo e realizaram uma revisao restrita da literatura.
Dessa forma, dados relevantes poderiam nao ter sido incluidos
na metandlise, tornando a evidéncia incompleta. Por isso, o
objetivo desse estudo é determinar se as técnicas de transplante
cardiaco bicaval e total sao melhores que a técnica biatrial,
renovando os resultados de Schnoor e cols.™.

Métodos

Critérios de inclusao e nao-inclusao
Selecao de estudos

Foram incluidos estudos prospectivos controlados,
aleatérios ou nao. Na metodologia desses estudos, a descrigao
das técnicas de randomizagao, mascaramento e seguimento
dos pacientes nao foram critérios adotados para a inclusao.
Estudos retrospectivos que apresentavam grupo de controle
também foram incluidos.

Aqueles estudos cujo projeto de pesquisa nao se
enquadrava nesses quesitos, como séries de casos e
estudos retrospectivos nao controlados, revisdes narrativas
e sistemadticas da literatura, relatos de caso, cartas, breve
comunicagdo e estudos em animais de experimentagao,
foram excluidos. Além disso, excluiram-se os estudos que, em
seus resultados, ndo apresentavam informagdes completas,
isto é, média e desvio-padrao para as variaveis numéricas
continuas e proporgao de eventos ocorridos para as variaveis
categdricas nominais.

Pacientes

Nao se realizaram restrigdes quanto ao género, a idade e a
etnia dos pacientes, assim como as doengas de cardiacas basais
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que conduziram ao estagio final de insuficiéncia cardiaca e
a necessidade de transplante. Além disso, nenhuma doenga
ou nenhum uso de medicamento foram considerados critério
de exclusao de pacientes.

Intervencao

Comparou-se o transplante cardiaco ortotépico biatrial
com o transplante bicaval, em que se realiza a anastomose
do atrio esquerdo semelhante a técnica de Lower e
Shumway, porém faz-se a anastomose, em separado, de
ambas as veias cavas, preservando a anatomia do atrio
direito®®. Igualmente, comparou-se o transplante biatrial
com o total, no qual se emprega a técnica bicaval associada
a retirada completa do éatrio esquerdo do receptor, com
excecdo da regido de entrada das veias pulmonares, a
direita e a esquerda. Nesse local, anastomosa-se o atrio
esquerdo do doador?.

Desfechos clinicos

Os desfechos clinicos foram distribuidos em avaliacao
intraoperatéria e pos-operatoria, e esta, em parametros
hemodinamicos e mérbidos. Nos parametros intraoperatérios,
considerou-se o tempo da circulagao extracorpérea, do
pingamento adrtico, da isquemia e da cirurgia. No pods-
operatério, como parametros hemodindmicos, avaliaram-
se a pressao média de artéria pulmonar, a pressao capilar
pulmonar, a pressao de atrio direito e o indice cardfaco.
Em relagdo as morbidades pds-operatérias, considerou-se
a presenga de arritmias atriais, insuficiéncia valvar mitral e
tricispide, mortalidade, nimero de rejeigdes do enxerto,
volume de sangramento, eventos embdlicos, necessidade de
marcapasso tempordrio e permanente, tempo de ventilagao
mecanica e dias de internagdo em unidade de terapia
intensiva e hospitalar.

Esses parametros ndo foram estratificados segundo o
tempo de avaliagao em cada estudo primario. Na realidade,
todos os dados referentes a cada pardmetro foram agrupados
de maneira a identificar a estimativa global da intervengao,
em detrimento da homogeneidade metodolégica da
amostragem. Naqueles estudos em que se pesquisou o
desfecho em varios tempos, consideraram-se apenas os
dados referentes ao tltimo periodo de avaliagao.

Além disso, nao se fizeram restricbes quanto a técnica
empregada para avaliagdo dos desfechos nos estudos
primarios. Dessa forma, consideraram-se os resultados mesmo
se obtidos por ecocardiograma transtordcico, transesofagico ou
cateter de Swan-Ganz, independentemente das especificacoes
de cada aparelho.

Estratégia de revisao da literatura

Revisaram-se, sistematicamente, as bases de dados da
PubMed®, Lilacs®, Web of Science®, Scopus®, Scirus®,
Google académico® e Scielo® até 2 de janeiro de 2008.
Para isso, empregou-se uma estratégia de busca com alta
sensibilidade e baixa especificidade, formulada a partir de
descritores, sindnimos e siglas para transplante cardiaco
biatrial, bicaval e total, sem limitagbes quanto ao projeto

de pesquisa, a data e ao idioma da publicagdo e ao pais de
origem do estudo. Essa estratégia foi modificada segundo
os requisitos de levantamento adotado por cada base de
dados (fig. 1).

Padronizacao da revisao da literatura
Selecao dos estudos

Em todos os estudos identificados pela estratégia de
busca, em cada base de dados, realizou-se triagem inicial
por meio das informagdes contidas nos seus titulos e
resumos®*?’. Essa visou a selecao inicial dos artigos que,
potencialmente, poderiam ser incluidos. No entanto,
naqueles estudos em que nao foi possivel realizar esse
procedimento a partir das informagdes apresentadas no
titulo e no resumo, analisou-se a sua versao completa, e,
em seguida, foram selecionados ou nao**%’.

Todos os estudos selecionados foram revistos na
apresentagao completa e, ap6s andlise da metodologia,
segundo os critérios de inclusao estipulados, foram incluidos ou
excluidos. Além disso, todos os estudos selecionados tiveram
suas referéncias analisadas, a fim de elevar a sensibilidade
da revisao sistematica. Com o mesmo intuito, os artigos
relacionados a cada estudo selecionado, disponibilizados por
cada base de dados, também foram revistos.

O processo de triagem dos estudos foi realizado por
dois pesquisadores, de maneira independente. Ao término
dessa etapa, ambos realizaram comparagao entre os
estudos selecionados, e as discrepancias encontradas foram
solucionadas por consenso.

Avaliacao da qualidade metodolégica

Todos os estudos selecionados tiveram a qualidade de seu
método avaliada por dois pesquisadores, de duas maneiras
diferentes. A primeira consistiu na classificagao do estudo em
quatro categorias, as quais variavam de A a D e contemplavam
o método utilizado para distribuicao aleatéria®>?’. Para a
segunda, empregou-se a técnica desenvolvida por Jadad e
cols.?®, em 1996. A avaliagdo da qualidade do método nao
foi utilizada para inclusdo ou ndo dos estudos, mas como um
preditor da forca de evidéncia individual.

Extracao dos dados

Os dados de cada estudo foram coletados por dois
pesquisadores. A coleta consistiu, inicialmente, na elaboracao
de formulario padronizado, de maneira a sumarizar as
informacoes relevantes para andlise critica dos objetivos,
métodos - validade interna e externa -, resultados e conclusoes
dos estudos primarios.

As informagdes provenientes dos estudos primarios foram
sistematizadas em banco de dados previamente criado para
os calculos inferenciais, com o objetivo de operacionalizar e
racionalizar o levantamento de informacao.

Analise estatistica

Consideraram-se varidveis quantitativas de escala numérica
continua todos os pardmetros intraoperatérios, assim como
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PubMed

(Heart Transplantation OR Transplantation, Heart OR Heart Transplantations OR Transplantations, Heart OR Cardiac
Transplantation OR Cardiac Transplantations OR Transplantations, Cardiac OR Transplantation, Cardiac OR
Grafting, Heart OR Graftings, Heart OR Heart Grafting OR Heart Graftings OR Heart Lung Transplantation OR
Grafting, Heart-Lung OR Grafting, Heart Lung OR Graftings, Heart-Lung OR Heart-Lung Grafting OR Heart-Lung
Graftings OR Transplantation, Heart-Lung OR Heart-Lung Transplantations OR Transplantation, Heart Lung OR
Transplantations, Heart-Lung OR. Heart-Lung Transplantation OR Orthotopic heart transplantation OR (Heart AND
(grafting OR grafts OR transplantation [Subheading])) AND (Atria, Heart OR Heart Atrium OR Atrium, Heart OR
Left Atrium OR Afrium, Left OR Right Atrium OR Atrium, Right OR Heart Atria OR Atrial anastomoses OR Atrial
anastomosis) AND (Vena Cava, Superior OR Cava, Superior Vena OR Cavas, Superior Vena OR Superior Vena Cava
OR Superior Vena Cavas OR Vena Cavas, Superior OR Vena Cava, Inferior OR Inferior Vena Cavas OR Vena Cavas,
Inferior OR Inferior Vena Cava OR Bicaval anastomosis OR Bicaval anastomoses)

Lilacs

("transplantation, heart" or “"heart transplantation” or “transplantation, heart-lung" or "heart-lung
transplantation") and ("heart atria" or "heart atrium" or "heart atrium appendage") and ("vena cava, inferior" or "vena
cava, superior” or "venae cavae")

‘Web of Science

((Heart Transplantation OR Transplantation, Heart OR Heart Transplantations OR Transplantations, Heart OR Cardiac
Transplantation OR Cardiac Transplantations OR Transplantations, Cardiac OR Transplantation, Cardiac OR
Grafting, Heart OR Graftings, Heart OR Heart Grafting OR Heart Graftings OR Heart Lung Transplantation OR
Grafting, Heart-Lung OR Grafting, Heart Lung OR Graftings, Heart-Lung OR Heart-Lung Grafting OR Heart-Lung
Graftings OR Transplantation, Heart-Lung OR Heart-Lung Transplantations OR Transplantation, Heart Lung OR
Transplantations, Heart-Lung OR Heart-Lung Transplantation OR Orthotopic heart transplantation OR (Heart AND
(grafting OR grafts OR transplantation))) AND (Atria, Heart OR Heart Atrium OR Atrium, Heart OR Left Atrium OR
Atrium, Left OR Right Atrium OR Atrium, Right OR Heart Atria OR Atrial anastomoses OR Atrial anastomosis)
AND (Vena Cava, Superior OR Cava, Superior Vena OR Cavas, Superior Vena OR Superior Vena Cava OR Superior
Vena Cavas OR Vena Cavas, Supericr OR Vena Cava, Inferior OR Inferior Vena Cavas OR Vena Cavas, Inferior OR
Inferior Vena Cava OR Bicaval anastomosis OR Bicaval anastomoses))

Scopus

(heart* transplantation* OR cardiac* transplantation* OR heart grafting* OR heart lung transplantation* OR heart-
lung grafting* OR heart-lung transplantation* OR orthotopic heart transplantation OR heart graft*) AND (heart
atrium* OR left atrium OR right atrium OR heart atria* OR atrial anastomos?s*) AND (superior ven?* cava* OR
inferior ven?* cava* OR bicaval anastomos?s*)

Scirus
(heart transplantation OR cardiac transplantation OR heart grafting OR heart lung transplantation OR heart-lung
grafting OR heart-lung transplantation OR orthotopic heart transplantation OR heart graft) AND (heart atrium OR left

atrium OR right atrium OR heart atria OR atrial anastomoses OR atrial anastomosis) AND (superior vena cava OR
inferior vena cava OR bicaval anastomoses OR bicaval anastomosis)

Google Académico

(heart transplantation OR cardiac transplantation OR heart grafting OR orthotopic heart transplantation OR heart
graft) AND (heart atrium OR left atrium OR right atrium OR heart atria OR atrial anastomoses) AND (superior vena
cava OR inferior vena cava OR bicaval anastomoses)

Scielo
(heart transplantation) AND (heart atria OR heart atrium) AND (vena cava)

Fig. 1 - Estratégias de busca empregadas para a identificagéo dos estudos.

os hemodinamicos. Além disso, o volume de sangramento,
o tempo de ventilagdo mecanica e os dias de internagao
na unidade de terapia intensiva e hospitalar também
foram alocados nessa categoria. Todas as outras varidveis
pos-operatérias foram consideradas qualitativas de escala
categérica nominais.

As variaveis quantitativas foram apresentadas sob a diferenca
de média ponderada, e as qualitativas, como risco relativo,
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ambas com 95% de intervalo de confianga. Considerou-se
nivel para rejeicao da hipétese de nulidade um valor de 5%.

Resultados

Identificaram-se 11.602 estudos, somando os artigos
provenientes de todas as bases de dados, artigos
relacionados e referéncias consultadas dos estudos
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selecionados. Desse total, foram selecionados 89 estudos
para revisdo em texto completo, dos quais, apenas 36
foram incluidos nesta metandlise. Desses 36 estudos, 22
comparavam o transplante bicaval com o biatrial, e 14, o
transplante total com o biatrial. As tabelas 1 e 2 sumarizam
os dados dos estudos incluidos.

A comparagao das varidveis intraoperatérias, em relagao
aos transplantes biatrial e bicaval, mostra que existe um
aumento significativo no tempo da circulagdo extracorpérea,
do pingamento adrtico e da cirurgia no transplante bicaval.
Porém essa regra nao se repete para o tempo de isquemia,
que nao apresenta diferenga entre as duas intervencoes
(tabela 3). Por outro lado, a comparagao dos transplantes
biatrial e total mostra que somente o tempo de isquemia é
menor no transplante biatrial, ndo havendo diferengas entre
os grupos no tempo de pingamento adrtico e circulagao
extracorpoérea (tabela 3).

No entanto, no pds-operatdrio, observou-se que existe
menor nimero de arritmias atriais, mortalidade e insuficiéncia
valvar trictspide no grupo operado pela técnica bicaval
quando comparado com a biatrial (figura 2). Por outro lado,
esses dados ndo se repetem para o transplante total, que
somente apresenta menor incidéncia de insuficiéncia valvar
trictspide e eventos embodlicos (figura 3).

O transplante bicaval e o total ndo apresentam
superioridade em relagdo ao biatrial na incidéncia de
insuficiéncia valvar mitral e episédios de rejeicao (figuras 2 e
3). Além disso, o transplante total ndo apresenta mortalidade
inferior ao biatrial (figura 3).

O indice cardiaco ndo é diferente entre os grupos de
transplantes bicaval e total quando comparados com o
transplante biatrial. No entanto a técnica bicaval apresenta, de
forma significativa, menor pressao capilar pulmonar, pressao
média de artéria pulmonar e pressao de dtrio direito. Por outro
lado, somente a pressao de atrio direito € menor no grupo de
transplante total (tabela 4).

A necessidade de uso de marcapasso tempordrio e implante
de marcapasso permanente sao significativamente menores
nos pacientes tratados com o transplante bicaval. Esse fato
repete-se para o implante de marcapasso permanente nos
paciente com transplante total.

Além disso, o volume de sangramento no pés-operatério,
assim como o tempo de estada em unidade de terapia
intensiva, sdo menores com a técnica bicaval, quando
comparada com a biatrial. No entanto nao se observam
diferengas entre o tempo de ventilagio mecanica e o tempo
de internagao hospitalar. De maneira similar, o tempo de
internagao hospitalar com o transplante total ndo é diferente
do transplante biatrial. O volume de sangramento também
nao difere (tabela 5).

Discussao

Apesar da prodigiosa evolugao da terapéutica farmacolégica
para o tratamento do estagio final da insuficiéncia cardiaca,
o transplante cardfaco ainda é a intervencao de escolha para
essa sindrome'?'". Entretanto, segundo a literatura, ainda
existem receios acerca da melhor técnica para essa operagao.

Tanto o transplante cardiaco ortotépico bicaval quanto
o total foram introduzidos como uma alternativa a técnica
de transplante biatrial. Diferenciam-se desta por garantir
a manutengdo da geometria anatdmica do coragdo. Dessa
forma, haveria, teoricamente, uma vantagem funcional em
relagdo ao transplante ortotopico biatrial. No entanto os
dados pouco consistentes da literatura sao insuficientes para
abalar a confiabilidade dos cirurgides no transplante biatrial.

A metanalise publicada por Schnoor e cols.”, em
2007, mostrou indicios de possiveis vieses metodoldgicos
na revisao sistemdtica da literatura, o que suscitou o
interesse por nova pesquisa. Além disso, pelo fato de as
técnicas bicaval e total serem intervengoes diferentes,
seria interessante avaliar, separadamente, as vantagens e
desvantagens de cada uma, ja que os resultados vantajosos
de uma poderiam mascarar as desvantagens da outra. Por
isso, o presente estudo foi realizado.

Os critérios de inclusao de estudos dessa pesquisa
seguiram as recomendagées da Cochrane®?. Porém,
considerando que ensaios aleatérios com transplante
cardiaco sao dificeis de ser conduzidos, o que refletiria
escassez na literatura, incluiram-se estudos retrospectivos
controlados. Aqueles nao controlados foram excluidos por
ndo permitirem a realizagdo da metanalise?®, diferentemente
do que fez Schnoor e cols.™.

Ademais, Schnoor e cols.'® nao realizaram restri¢oes rigidas
quanto ao projeto de pesquisa dos estudos para inclusao e
quanto as caracteristicas demogréficas dos pacientes. Esses
autores consideraram apenas estudos publicados em lingua
inglesa e alema, revisando somente as bases do Pubmed®,
Cochrane®, do Instituto Alemao de Documentacgdo e
Informagao (que inclui EMBASE® e Medline®). Coletaram,
manualmente, dados de quatro periédicos e consultaram
especialistas'®. De fato, a revisao realizada por esses autores
nao foi ampla o suficiente para receber a denominagao de
sistematica. Esse fato é constatado pela consideravel diferenga,
em ndmero, dos dados levantados - 11.602 artigos do presente
estudo contra 109 do outro.

Neste estudo, o tempo de isquemia nao foi diferente entre
os transplantes bicaval e biatrial, porém foi significativamente
maior no transplante total. Esse resultado é semelhante ao
apresentado por Schnoor e cols.'’. No entanto esses autores
nao mencionaram outros parametros intraoperatorios.

O tempo de isquemia, mesmo maior em alguns estudos, é
compensado pelo melhor desempenho cardiaco com as novas
técnicas, uma vez que o enchimento ventricular adequado é
dependente da fungao atrial satisfatoria?*#®. Na realidade, esse
beneficio é superado pelas possiveis complicagbes decorrentes
do maior tempo da circulacao extracorpérea, do pincamento
aértico e da cirurgia.

A presenga de arritmias atriais € menor no grupo submetido
ao transplante bicaval, dado que se repete no estudo de
Schnoor e cols.'. Isso pode ser explicado pela preservacao
da integridade do né sinusal pelas técnicas mais recentes.
Além disso, a modificacdo da geometria atrial predispoe
as arritmias atriais, assim como o aumento da sua pressao
interna, uma vez que esses eventos prolongam o tempo de
conducao elétrica® 455,

Arq Bras Cardiol 2010;94(6): 829-840

832



833

Locali e cols.

Comparacao das técnicas de transplante

Artigo de Revisao

Estudos incluidos que comparavam a técnica bicaval e biatrial

Técnica bicaval versus técnica biatrial

n® Autor Ano Pro;etq de Categoria Escala Tecmf:a_ ne de Idade Sexo (M) %
pesquisa Jadad operatoria casos
Biatrial 30 48 (21-61 96,0
1 Kendall e 1993 ECR A 3 : (2151
cols. Bicaval 30 47 (25-61) 90,0
Biatrial 20 NI NI
2 Sarsam e 1993 ECR B 1
cols. Bicaval 20 NI NI
i Biatrial 10 49,7 + 13,1 70,0
3 Sievers & 1994 ECR B 1 :
cols. Bicaval 8 56,3+ 9,3 75,0
Biatrial 40 498+8 80,0
4 Deleuze e 1995 ECR B 1 :
cols. Bicaval 4 456 +11 82,9
Biatrial 35 50 + NI 80,0
5 El Gamele 1995 ECR B 1
cols. Bicaval 40 53+ NI 775
Biatrial 33 49,2 (45,1-53,4) 88,5
6 Grant e cols.* 1995 ER D 0
Bicaval 42 44,1 (39,3-49) 80,6
Biatrial 20 45+10 90,0
7 Laske e cols.” 1995 ER D 0
Bicaval 20 48 +10 80,0
Biatrial 12 50,3+ 10,4 83,3
8 Leyh e cols.? 1995 ER D 0
Bicaval 15 52,2+10,3 93,3
Biatrial 13 52+85 76,9
9 El Gamel e 1996 ECR B 1 :
cols. Bicaval 24 49+9 70,8
Biatrial 30 51,6 +10,3 86,6
10 Brandt e cols.* 1997 ER D 0
Bicaval 30 528+10,9 90,0
Biatrial 20 52442 65,0
11 El Gamele 1997 ECNR D 1
cols. Bicaval 20 4961 75,0
; Biatrial 22 45 +10 931
12 Traversie 1998 ECNR D 1
cols. Bicaval 27 50 + 12 739
Biatrial 105 49+99 83,8
13 Aziz e cols.”! 1999 ECNR D 1
Bicaval % 47112 875
Biatrial 161 NI NI
14 Aziz e cols.® 1999 ECNR D 1
Bicaval 88 NI NI
Biatrial 7 50,4+ 13,4 788
15 Grande & 2000 ECNR D 1 :
cols. Bicaval 46 50,9 +10,8 80,4
Biatrial 68 50+9 76,0
16 Milano e cols.? 2000 ER D 0
Bicaval 75 50 + 11 76,0
Biatrial 14 148 £34 NI
19 Pahl e cols.® 2000 ECNR D 1
Bicaval 5 17,732 NI
Biatrial 39 49 +12 77
17 Wang e cols.® 2000 ECR B 0 -
Bicaval 20 46 + 14 75,0
Biatrial 72 44 £NI 81,0
18 Riberi e cols.? 2001 ER D 0
Bicaval 106 48 + NI 100
Biatrial 38 44 +£13 76,0
20 Solomon & 2004 ER D 0
cols. Bicaval 37 45 + 14 81,0
Biatrial 48 552+ 12 85,4
21 Meyer e cols.? 2005 ER D 0 -
Bicaval 57 559 +10,4 772
Biatrial 13 331+118 76,9
22 Park e cols.*® 2005 ER D 0
Bicaval 25 436+ 11 68,0

ECR - ensaio clinico randomizado; ECNR - ensaio clinico ndo randomizado; ER - estudo retrospectivo; M - masculino; NI - néo informado.
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Estudos incluidos que comparavam a técnica total e biatrial

Técnica total versus biatrial

Projeto de

Escala Técnica ne de

ne Autor Ano . Categoria - Idade Sexo (M) %
pesquisa Jadad operatoria casos
Biatrial 26 55+ 10 NI
1 Czer e cols.*! 1993 ECNR D 1
Total 24 56+ 8 NI
Biatrial 64 531+ 115 82,8
2 Blanche e 1994 ER D 0
cols. Total 40 58,8+9,7 925
~ Biatrial 11 5549 90,9
3 B'Z"‘l’a[? ¢ 1994 ECR B 1
cols. Total 9 5546 100
Biatrial 75 51412 NI
4 Derumeaux e 1995 ECNR D 1
cols. Total 20 47 £12 NI
- Biatrial 8 545+ 10,2 87,5
5 Freimark e 1995 ER D 0
cols. Total 8 546+ 11,6 87,5
Biatrial 60 53,1+ 117 82,0
6 Aleksic e cols.* 1996 ER D 0
Total 66 56,1+ 10,1 92,0
Biatrial 26 5549 NI
7 Peteiro e cols."” 1996 ECNR D 1
Total 11 49£10 NI
Biatrial 33 56 + 8 73,0
8 Rothman e 1996 ECNR D 1
cols. Total 37 49+13 76,0
Biatrial 15 54 +10 733
9 Aleksic e cols.*® 1997 ER D 0
Total 18 57 +10 88,8
P Biatrial 10 NI NI
10 Benlaminovitz 1997 ECNR D 1
e cols. Total 10 NI NI
Biatrial 64 531+ 115 83,0
1 Blanche e 1997 ER D 0
cols. Total 17 57,2 £ 11 92,0
Biatrial 65 50 + 11 NI
12 Bouchart e 1997 ECNR D 1
cols. Total 30 47 £10 NI
s Biatrial 29 NI NI
13 Ba'”blr ldge e 1999 ECR B 1
cols. Total 29 NI NI
Biatrial 94 50,7 £ 10,7 77,0
14 Koch e cols." 2005 ER D 0
Total 72 49+ 14 100

ECR - ensaio clinico randomizado; ECNR - ensaio clinico ndo randomizado; ER - estudo retrospectivo; M - masculino; NI - néo informado.

Outro risco adicional para arritmias sdo os eventos de
rejeicdo aguda do enxerto®*°. Sabe-se que a intensidade
da arritmia é proporcional a gravidade da rejeigao®*°.
Entretanto nossos resultados apontam que os episodios de
rejeicao nao diferem entre as técnicas de transplante. Dessa
forma, pode inferir-se que os episédios de arritmia atrial
sao decorrentes, principalmente, da maior deformidade e
pressao atrial.

Nesse contexto, os episédios de rejeicao também podem
relacionar-se com o grau da insuficiéncia valvar tricispide?'*”.
Aziz e cols.””, em 2002, mostraram que individuos com
insuficiéncia tricispide moderada ou severa tém maior
nimero e intensidade de episddios de rejeigao®. Por outro
lado, a evolugdo da rejeigao cardiaca celular pode cursar

com edema e disfungao do musculo papilar ou desencadear
contratilidade assimétrica do ventriculo direito e, assim, causar
a insuficiéncia valvar trictspide?'.

Além disso, os glicosaminoglicanos presentes no folheto
valvar, por possuir capacidade hidrofilica acentuada,
durante a rejeicao celular, aumentam a pressdo oncética na
matriz extracelular, causando edema e impedindo a fungao
adequada?'. Entretanto Aleksic e cols.*®, em 2003, mostraram
que, na vigéncia de rejeicdo, os pacientes submetidos ao
transplante cardiaco total apresentam menores repercussoes
hemodindmicas em relagao aqueles submetidos ao
transplante biatrial*®.

De fato, as técnicas de transplante mais recentes, em
especial a técnica bicaval, mostra melhores resultados

Arq Bras Cardiol 2010;94(6): 829-840

834



835

Locali e cols.
Comparacao das técnicas de transplante

Artigo de Revisao

Estudos incluidos que comparavam a técnica total e
biatrial

Referéncias dos

Intervengéo
i estudos

DMP (95% IC)

Transplante bicaval versus biatrial

20-24, 29, 34, 35, 37,

Tempo de isquemia 10,13 (-2,43; 22,69)

38,40
_ . 14,24, 25,29, 31, 34,
Tempo de CEC 14,55 (7,79; 21,31) 35,37, 38
Tempode 10,34 (2,00; 18,67)* 14, 23,05
pingamento aortico
Tempo de cirurgia 17,37 (2,04; 32,09)* 25,34, 38

Transplante total versus biatrial

11,17, 42, 43, 45, 47,

Tempo de isquemia 18,91 (10,70; 27,12)*

48,51
Tempo de CEC 11,97 (-1,67; 25,61) 11,47, 48, 51
Tempo de 7,67 (0,97; 14,38) 11,47

pingamento aértico

DMP - diferenga de média ponderada; CEC - circulagéo extracorpérea; * (p <
0,05, favorecendo transplante biatrial).

hemodinamicos no pés-operatério que o transplante biatrial,
ou seja, menor pressao capilar pulmonar, da artéria pulmonar
e do atrio direito. Dados semelhantes sdo apresentados por
Schnoor e cols., os quais mostram menor pressao de atrio
direito e de artéria pulmonar.' No entanto, diferentemente
dos resultados desses autores, o indice cardiaco nao foi
diferente entre os grupos.

Avaliando esses mesmos pardmetros, Aziz e cols.”’, em
2002, mostraram que a pressao de artéria pulmonar de
atrio direito e sistélica de ventriculo direito correlacionam-
se a elevada incidéncia de insuficiéncia tricispide nos
transplantados®”. Esse resultado é corroborado pelo estudo
de Rees e cols™.

Na realidade, os resultados desses autores confirmam
0s nossos, uma vez que se identificou menor taxa de
insuficiéncia tricGspide nos pacientes transplantados pelas
técnicas bicaval ou total, os quais também apresentam
melhores resultados hemodindmicos'®. Além disso, Schnoor
e cols'. mostram resultados idénticos para a insuficiéncia
tricGspide. Por outro lado, esses autores também afirmam
menor taxa de insuficiéncia mitral, diferindo dos resultados
deste estudo, no qual ndo se observou diferenca significativa
nesse quesito’.

2

A insuficiéncia valvar tricispide é uma complicagao
frequente do transplante cardiaco e correlaciona-se ao
desenvolvimento de faléncia ventricular direita, insuficiéncia
renal e hepética e, consequentemente, aos piores resultados
alongo prazo™'**”. Diante disso, alguns autores propuseram
a anuloplastia tricGspide profildtica no momento do
transplante ou em nova intervencdo, posteriormente’.
Marelli e cols.”, em 2007, descreveram uma nova técnica
para o transplante bicaval, visando a diminuir, ainda mais,
a incidéncia dessa complicagao'.
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O mecanismo pelo qual se desenvolve a insuficiéncia
tricispide é multifatorial. Associam-se edema agudo do
enxerto; disfungao do musculo papilar; dilatagao anular
pré-operatdria; alteragao da geometria anatomica do &trio
direito a subsequente piora da integridade funcional do
aparato valvar; lesao do aparelho subvalvar durante bi6psia
endomiocardica; torcdo ciclica do atrio durante a sistole e
diastole ventricular e contragdo assincrona do compartimento
atrial do doador e do receptor?'*’.

Além disso, Aziz e cols.””, em 2002, mostraram que
a sobrevida dos pacientes com regurgitagdo tricispide
moderada ou grave € insatisfatéria, quando comparado aos
outros niveis de incompeténcia valvar®’. De fato, observou-
se, em nossos resultados, mortalidade inferior nos pacientes
operados pela técnica bicaval, semelhante aos dados de
Schnoor e cols'. Aziz e cols.”” explicam esse dado pela
piora da fungdo ventricular que, associada a lesao renal por
hipofluxo e toxidade do imunossupressores, conduziria a
pior sobrevida®’.

A embolia sistémica, outra complicacao do transplante
cardiaco biatrial, com incidéncia variando de 2% a 15%,
também estd, significativamente, diminuida com a técnica
de transplante total em nossos resultados?*. Schnoor e cols.™
também apresentam resultado semelhante.

Avaliando esse aspecto, Bouchart e cols.®’, em 1997,
demonstraram que a possivel formagao de trombo em
atrio esquerdo ou evento embélico é fortemente predita
pela identificacdo de ecocontraste espontdneo no
ecocardiograma transesofagico®'. Esse achado é definido
como a presenga de ecos semelhantes a uma espiral de
fumaca no interior da cavidade atrial e foi observado em
todos os pacientes com histéria de embolias periféricas ou
trombo em atrio esquerdo’'.

De fato, essa propensao trombogeénica atrial advém da
contragao assincrona dos componentes atrial do doador e
do receptor, assim como da presenca de arritmias atriais**°".
Nesse aspecto, é vdlido relembrar que as técnicas de
transplantes bicaval e total cursaram, em nossos resultados,
com menores taxas de arritmias atriais e, consequentemente,
com menor necessidade de emprego de marcapasso
tempordrio e permanente. Esses dados assemelham-se ao
estudo de Schnoor e cols.™.

Outros beneficios das técnicas de transplante mais atuais
sdao as menores taxas de mortalidade, o menor volume
de sangramento e o menor tempo de estada em unidade
de terapia intensiva. O Gnico dado ndo concordante com
Schnoor e cols. é a estada em unidade de terapia intensiva,
o qual nao foi significante'. Diante disso, é indiscutivel a
superioridade das técnicas bicaval e total, suscitadas tanto pelo
presente estudo quanto pelo de Schnoor e cols.'. Por isso,
a técnica de transplante biatrial deveria ser desconsiderada
padrao-ouro para transplante, sendo empregada somente
em casos selecionados e situacoes de excecao. Dessa forma,
atualmente, ndo cabe mais questionar se existe vantagem
nas técnicas bicaval ou total sobre a biatrial, mas pesquisar
possiveis vantagens de uma técnica sobre a outra e, assim,
oferecer o melhor tratamento para o paciente.



Locali e cols.
Comparacao das técnicas de transplante

Artigo de Revisao

Study Transplante Bicaval Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category niN nm 85% CI 95% Cl
Deleuze et al, 1995 0/41 5/40 —_— 0.09 [0.01, 1.S85)
El Gamel et al, 1995 2/40 11/38 —— 0.16 [(0.04, 0.67]
Grant et al, 1995 3/az 13/33 —a— 0.18 [0.06, 0.58)
Branctt et al, 1997 1/30 12/30 —_— 0.08 [0.01, 0.60]
Traversi et al, 1998 1727 2/22 0.41 [0.04, 4.20)
Milano et al, 2000 22/75 33/68 - 0.60 [0.39, 0.393]
Pahl et al, 2003 1/8 2/14 ——— 1.40 [0.16, 12.23)
Total (95% CI) 260 24z - 0.29 (0.13, 0.65)
Total events: 30 (Transplante Bicaval), 78 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi? = 1278, df =6 (P = 0.05), F = 531%
Test for overall effect: Z = 3.01 (P = 0.003)
A — p” L. 0001 001 041 10 100 1000
— Auritmias pos-operatorias Transplante Bicaval  Transplante Biatrial
Study Transplante Bicaval Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category niN niN 95% Cl 95% Cl
Sarsam et al, 1993 3/20 5s20 — 0.60 (0.17, 2.18]
Deleuze et al, 1995 27/41 28740 - 0.94 [0.70, 1.27]
El Gamel et al, 1995 0/40 2738 e 0.18 [0.01, 3.54]
Laske et al, 1995 5/20 1/20 —_—— 5.00 [0.64, 39.06)
El Gamel et al, 1997 5/20 13720 . 0.38 [0.17, 0.88]
Traversi et al, 1998 1/22 8/27 B 0.15 (0.02, 1.13]
Grande et al, 2000 5746 7/71 — 1.10 [0.37, 3.27)
Riberi et al, 2001 35/106 47/72 - 0.51 [0.37, 0.70]
Solomon et al, 2004 1/37 0/38 — - 3.08 [(0.13, 73.285)
Meyer et al, 2005 23/41 15/34 . 1.27 (0.80, 2.02]
Total (85% CI) 393 377 - 0.75 [0.S0, 1.14)
Total events: 105 (Transplante Bicaval), 126 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* = 23.71, df = 8 (P = 0.005), F = 62.0%
Test for overall effect: Z=1.34 (P =0.18)
B—i — 0.01 01 1 10 100
—an cicucia | Transplante Bicaval  Transplante Biatrial
Study Transplante Bicaval Transplante Biatrial OR (random) OR (random)
or sub-category nN niN 85% Cl 95% CI
Kendall et al, 1993 1713 10/18 ——— 0.04 [0.00, 0.42)
Sarsam et al, 1993 2/20 6/18 —_— 0.22 (0.04, 1.29)
Sievers et al, 1994 2/8 s/10 — 0.33 [0.04, 2.52)
Deleuze et al, 1995 23/41 32/40 —— 0.32 [0.12, 0.86]
El Gamel et al, 1995 4/18 5/17 — 0.87 [0.19, 4.11)
Laske et al, 1995 0/20 2/20 —— 0.18 [0.01, 4.01)
Leyh et al, 1995 5718 8/12 —_— 0.25 [0.05, 1.25])
El Gamel et al, 1997 11/20 12/20 —— 0.81 (0.23, 2.86)
Traversi et al, 1998 3/22 13/27 —_—— 0.17 (0.04, 0.71)
Azis et al, 1999a 56/79 67/138 —-— 2.58 [1.43, 4.65]
Azis et al, 19990 7/96 30/108 —- 0.20 (0.08, 0.47)
Grande et al, 2000 16/46 38/71 —-— 0.46 [0.22, 1.00]
Milano et al, 2000 16/75 29/68 —— 0.36 [(0.18, 0.76]
Wang et al, 2000 7/20 27/39 —.— 0.24 [0.08, 0.75)
Solomon et al, 2004 5/37 4/38 — 1.33 [0.33, §.39]
Meyer et al, 2005 18/41 13/34 —t 1.26 [0.50, 3.1%9)
Park et al, 2005 8/2s 9/13 i 0.21 [0.05, 0.893)
Total (85% Cly 533 635 - 0.43 [0.25, 0.72)
Total events: 184 (Transplante Bicaval), 310 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* = 53.40, df = 16 (P < 0.00001), ¥ = 70.0%
Test for overall effect: Z = 3.20 (P = 0.001)
. A . L. oo 01 1 10 100
C — insuficiéncia tncusplde Transplante Bicaval Transplante Biatrial
Study Transplante Bicaval Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category nN N 895% Cl 95% Cl
Leyh et al, 1995 1/18 2/12 —a—— 0.40 (0.04, 3.90])
El Gamel et al, 1996 1724 4/13 —_— 0.14 [0.0Z, 1.09]
Traversi et al, 1998 2s27 3/22 —_—1 0.84 [0.10, 2.397)
Grande et al, 2000 1/46 3/71 . 0.51 [0.06, 4.80])
Meyer et al, 2005 9/57 8/48 0.95 [0.40, 2.26]
Park et al, 2005 4/28 1/13 2.08 [0.26, 16.75)
Total (95% CI) 194 179 - 0.70 [0.37, 1.32]
Total events: 18 (Transplante Bicaval), 21 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* = 4.30,df =5 (P =0.51),F = 0%
Test for overall effect Z=103(P=027)
D v — 0.01 01 1 10 100
— Episodios de rejeigao Transplante Bicaval  Transplante Biatrial
Study Transplante Bicaval Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category nn niN 95% CI 95% ClI
Kendall et al, 1993 3/30 s/30 e 0.60 [0.16, 2.23)
Sarsam et al, 1993 0/20 z/20 ——— 0.20 [0.01, 3.32]
Deleuze et al, 1995 8/41 13/40 —me 0.60 (0.28, 1.29]
El Gamel et al, 1995 0/40 4/38 ——— 0.10 [0.01, 1.75])
Grant et al, 1995 274z 7/33 —_— 0.2z [(0.05, 1.01]
Traversi et al, 1998 1/27 2/22 —_—— 0.41 [0.04, 4.20]
Agzis et al, 199%b 19/96 39/108 - 0.53 [0.33, 0.86)
Grande et al, 2000 4/46 10/71 —— 0.62 [0.21, 1.85]
Milano et al, 2000 1/78 1/68 s 0.91 (0.06, 14.22)
Riberi et al, 2001 19/106 11/72 —E— 1.17 [0.59, 2.31)
Solomon et al, 2004 3/37 6/38 —_— 0.51 [0.14, 1.90]
Park et al, 2005 4/28 z/13 —_— 1.04 [0.22, 4.95]
Total (95% CI) 58§ 547 @ 0.62 [0.46, 0.82]
Total events: 64 (Transplante Bicaval), 102 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* = 842, df =11 (P =067),F =0%
Test for overall effect: Z = 3.26 (P =0.001)
oo 01 1 10 100
E — Mortalidade Transplante Bicaval  Transplante Biatrial

Fig. 2 - Transplante bicaval versus biatrial, em relagdo aos pardmetros pés-operatorios.
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Study Transplante Total Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category niN N 95% Cl 95% Cl
Derumeaux et al, 0/20 11/78 —— 0.16 [0.01, 2.56)
Bouchart et al, 1997 0/30 9/65 —a— 0.11 [0.01, 1.86)
Total (95% CI) 50 140 e 0.13 [0.02Z, 0.96]
Total events: 0 (Transplante Total), 20 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* =003, df =1 (P=087),F=0%
Test for overall effect: Z =2.00 (P =0.05)
0001 001 041 1 10 100 1000
A — Eventos embélicos Transplante Total  Transplante Biatrial
Study Transplante Total Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category niN N 95% Cl 95% Cl
Blanch et al, 1994 0/17 3737 —_—— 0.30 [0.02, 5.53)
Aleksic et al, 1997 1/18 2/18 R 0.42 [0.04, 4.16)
Beniaminovitz et al, 3/10 4/10 —-— 0.75 (Di22,72.52]
Blanch et al, 1997 3/72 3/28 — 0.39 [0.08, 1.81)
Bainbridge et al, sr22 4/13 —— 1.08 (0.34, 3.45)
Koch et al, 2005 0/72 1/94 0.43 [0.02, 10.43)
Total (5% CI) 211 203 £ 0.66 [0.34, 1.29]
Total events: 12 (Transplante Total), 17 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi*=1.71,df =5 (P =089), P =0%
Test for overall effect: Z=1.21 (P=023)
oo 01 1 10 100
B — Insuficiéncia mitral Transplarte Total  Transplante Biatrial
Study Transplante Total Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category N niN 95% Cl 95% Cl
Blanch et al, 1994 0/18 14/39 ——— 0.07 (0.00, 1.15]
Freimark et al, 1995 0/8 2/8 —_—— 0.20 (0.01, 3.61])
Peteiro et al, 1996 0/11 4/26 _ 0.25 [0.01, 4.29)
Aleksic et al, 1997 1/18 6/18 —— 0.14 (0.02, 1.03)
Beniaminovitz et al, 6/10 9/10 —H 0.67 (0.39, 1.15]
Blanch et al, 1997 /72 12/28 —a— 0.23 (0.10, 0.52])
Bainbridge et al, 3/22 10/19 —— 0.26 (0.08, 0.81)
Koch et al, 2005 10/72 40/94 —.— 0.33 (0.18, 0.61)
Total (95% CI) 231 239 < 0.32 (0.19, 0.53]
Total events: 27 (Transplante Total), 97 (Transplante Biatrial)
Test for heterogenetty: Chi* = 11.06, df =7 (P = 0.14), P = 36.7%
Test for overall effect: 7 = 4.42 (P < 0.00001)
0.01 01 1 10 100
C — Insuficiéncia tricispide Transplante Total  Transplante Biatrial
Study Transplante Total Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category N L] 95% Cl 95% Cl
Peteiro et al, 1996 2/11 3726 —t— 1.58 [0.30, 8.16]
Aleksic et al, 1997 0/18 z/18 —_— 0.24 (0.01, 4.60]
Bouchart et al, 1997 2/30 4/65 1.08 [0.21, 5.53)
Koch et al, 2005 1/72 2/94 0.65 [0.06, 7.06]
Total (85% Cl) 128 203 0.96 [0.36, 2.57])
Total events: 5 (Transplante Total), 11 (Transplante Biatrial)
Test for heterogeneity: Chi* =137, df =3 (P =0.71),P=0%
Test for overall effect: Z =0.08 (P =0.94)
0001 001 04 1 10 100 1000
D- Episodios de rejei¢io Transplante Total ~ Transplante Biatrial
Study Transplante Total Transplante Biatrial RR (random) RR (random)
or sub-category nM nN 95% Cl 95% CI
Aleksic et al, 1996 0/66 4/60 —_— 0.10 (0.01, 1.84])
Rothman et al, 1936 1737 1/33 —_— 0.89 [0.06, 13.70)
Aleksic et al, 1997 1/18 4/18 ——r 0.21 (0.03, 1.67]
Bainbricge et al, 5/29 8/29 —- 0.63 [0.23, 1.68]
Total (35% CI) 150 137 B 0.47 (0.21, 1.07]
Total events: 7 (Transplante Total), 17 (Transplante Biatrial)
Test for heterogenety: Chi* =233, df =3 (P=051),F=0%
Test for overall effect: Z=1.80 (P =0.07)
0001 001 01 1 10 100 1000
E — Mortalidade Transplante Total  Transplante Biatrial

Fig. 3 - Transplante total versus biatrial em relagao aos parémetros p6s-operatorios.
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Parametros hemodinamicos no pés-operatorio

Intervengdes, intercorréncias e estada hospitalar

Referéncias dos

Referéncias

a 0, a 0,
Intervengao DMP (95% IC) estudos Intervengéo RR/DMP (95% IC) dos estudos
Transplante bicaval versus biatrial Transplante bicaval versus biatrial
indice cardiaco 0,36 (-0,09; 0,81) 18-20, 22, 31, 37, 39 14,18, 19,
—— t'\g;rng::j’ RR 0,56 (0,44; 0,70)" 22, 25,32,
fessao caplar 1,06 (1,96; -0,16)* 18-20, 31, 38 33,37, 38
pulmonar
Marcapasso 18,23, 31

20 médi RR 0,25 (0,09; 0,69)* Con e
Pressdomediade 5 7 4 95: .1,19)" 18,20, 21, 31, 38 permanente ( ) 32,34, 37
artéria pulmonar

N - Tempo de ventilagéo

: . RR 0,29 (-12,2; 12,77 14,31, 34
Presséo de atrio 316 (4.96: 136" 18,19, 21,31, 30, mecanica ( )
direito 34,38
Volume de "
Transplante total versus biatrial sangramento DMP -141,08 (-245,08; -37,07) 18, 33, 37
indice cardiaco 0,13 (-0,03; 0,30) 43, 46, 45, 48, 49, 51 ; 5

- : :renmg_o“mternaqao DMP 0,49 (-0,20: -1,18)° 14, %i 25,
E&T;Zi‘;rcap"ar -0,59 (-2,87: 1,70) 43, 45, 46, 48, 49, 51 . -

- e T I
Pressao Ted'a de 1,28 (-5,34: 2,78) 43,45, 46, 48 :
arteria pulmonar Transplante total versus biatrial
Presséo de atrio

e -1,67 (-2,64; -0,69)* 43,46, 48, 49 Marcapasso . « 41,46, 48,
direito permanente RR0,08(002,0,34) 50, 52
DMP - diferenca de média ponderada; * (p < 0,05, favorecendo transplante Volume de
bicaval ou total. sangramento DMP 167,32 (-99,22; 433,86) 51,52
Tempo de intemagao DMP -2.28 (4,78; 0,23) 45, 48, 51

Potencial Conflito de Interesses
Declaro nao haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento

O presente estudo nao teve fontes de financiamento
externas.
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