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Resumo

Fundamento: A estratificacao ode risco é uma importante etapa na avaliacao perioperatdria. No entanto, os principais
escores de risco nao incorporam biomarcadores em seus conjuntos de variaveis.

Objetivo: Avaliar o poder incremental da troponina a estratificacao de risco tradicional.

Métodos: Um total de 2230 pacientes admitidos na unidade de terapia intensiva apés cirurgia nao cardiaca foram
classificados de acordo com trés tipos de risco: Risco Cardiovascular (RCV), indice de Risco Cardiaco Revisado (IRCR), e
Risco Inerente da Cirurgia (RIC). O principal desfecho foi mortalidade por todas as causas. A regressao de Cox foi usada,
assim como a estatistica C antes e ap6s a adicao de troponina ultrassensivel (pelo menos uma medida até trés dias
ap6s a cirurgia). Finalmente, o indice de reclassificacao liquida e a melhoria de discriminacao integrada foram usadas
para avaliar o poder incremental da troponina para a estratificacao de risco. O nivel de significancia usado foi de 0,05.

Resultados: A idade média dos pacientes foi 63,8 anos e 55,6% eram do sexo feminino. A prevaléncia de lesao miocardica
apos cirurgia nao cardiaca (MINS) foi 9,4%. Pacientes com um RCV elevado apresentaram uma maior ocorréncia de
MINS (40,1% x 24,8%, p<0,001), bem como pacientes com alto RIC (21,3 x 13,9%, p=0,004) e aqueles com IRCR=3
(3,0 x 0,7%, p=0,009). Pacientes sem MINS, independentemente do risco avaliado, apresentaram taxa de mortalidade
similar. A adicao de troponina a avaliacao de risco melhorou a capacidade preditiva de mortalidade em 30 dias e de
mortalidade em um ano em todas as avaliacoes de risco.

Conclusao: A prevaléncia de MINS é mais alta na populacao de alto risco. No entanto, sua prevaléncia na populacao de
risco mais baixo nao é desprezivel e causa um maior risco de morte. A adicao da troponina ultrassensivel melhorou a
capacidade preditiva da avaliacao de risco em todos os grupos.

Palavras-chave: Injdria Miocardica; Cirurgia nao Cardiaca; Troponina Ultrassensivel; Classificacao de Risco.

Abstract

Background: Risk stratification is an important step in perioperative evaluation. However, the main risk scores do not incorporate biomarkers
in their set of variables.

Objective: Evaluate the incremental power of troponin to the usual risk stratification

Methods: A total of 2,230 patients admitted to the intensive care unit after non-cardiac surgery were classified according to three types of risk:
cardiovascular risk (CVR), Revised Cardiac Risk Index (RCRI); and inherent risk of surgery (IRS). The main outcome was all-cause mortality. Cox
regression was used as well as c-statistics before and after addition of high-sensitivity troponin (at least one measurement up to three days after
surgery). Finally, net reclassification index and integrated discrimination improvement were used to assess the incremental power of troponin for
risk stratification. Significance level was set at 0.05.
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Results: Mean age of patients was 63.8 years and 55.6% were women. The prevalence of myocardial injury after non-cardiac surgery (MINS)
was 9.4%. High CVR-patients had a higher occurrence of MINS (40.7 x 24.8%, p<0.001), as well as high IRS-patients (21.3 x 13.9%, p=0.004)
and those with a RCRI=3 (3.0 x 0.7%, p=0.009). Patients without MINS, regardless of the assessed risk, had similar mortality rate. The addition
of troponin to the risk assessment improved the predictive ability of death at 30 days and at 1 year in all risk assessments.

Conclusion: The prevalence of MINS is higher in the high-risk population. However, its prevalence in lower-risk population is not negligible and
causes a higher risk of death. The addition of high-sensitivity troponin increased the predictive ability of risk assessment in all groups.

Keywords: Myocardial Injury; Non-cardiac Surgery; High-sensitivity Troponin; Risk Classification.
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Introducao A troponina ultrassensivel é um marcador que denota
As complicacées cardiovasculares sio uma das lesao miocardica, e sua elevagao estd relacionada a um
principais causas de morte em pacientes submetidos a risco aumentado de morte e eventos cardiovasculares em

cirurgias ndo cardiaca em todo o mundo."? Para minimizar ~ Curto e em longo prazos.” Apesar de sua boa capacidade
e predizer essas complicagdes, sociedades internacionais preditiva, a troponina nao f(/)l.lncorp(?rada~aos principais
de cardiologia e anestesiologia recomendam uma avaliagiao ~ ©SCOres de risco perioperatorios. Assim, sao necessarios
completa do risco cardiovascular antes da realizacao do novos estudos demonstrando seu valor incremental aos
procedimento proposto.> escores de risco existentes.

As ferramentas disponiveis para a predicdo de risco sao Uma vez que a lesao miocdrdica ocorre em todos os estratos
os escores de risco, os quais possuem capacidade preditiva ~ de risco, a troponina ultrassensivel seria uma ferramenta
limitada, principalmente quanto aos pacientes de risco mais ~ potencial para a reclassificagdo de pacientes com baixo
baixo.>* A maioria dos escores de risco incorporam fatores de risco e que foram subdiagnosticados por meio de métodos
risco relacionados ao paciente e a cirurgia, mas ndo incluem  tradicionais de avaliacdo de risco. Portanto, o objetivo deste
biomarcadores em seus conjuntos de variaveis.> estudo foi avaliar o comportamento da troponina ultrassensivel
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em diferentes grupos de risco e o valor incremental desse
biomarcador a estratificagao usual de risco perioperatério em
pacientes submetidos a cirurgias ndo cardiacas.

Métodos

Populacao do estudo

Este estudo foi uma anélise retrospectiva de dados
prospectivos coletados do banco de dados local (isto é,
amostra por conveniéncia). Foram incluidos pacientes
submetidos a cirurgia ndo cardiaca e admitidos a Unidade de
Terapia Intensiva (UTI). O periodo do estudo foi de janeiro de
2011 a dezembro de 2016. Os critérios de inclusao foram:
permanéncia de pelo menos um dia UTI e presenca de no
minimo uma dosagem de troponina ultrassensivel em até trés
dias apés a cirurgia. Pacientes submetidos a procedimentos
cardiacos (por exemplo, cirurgia cardiaca, cateterismo,
ablacdo, etc.) no Gltimo més, que apresentaram estagios
avangados da doenga subjacente, e aqueles em cuidados
paliativos foram excluidos do estudo.

Foram coletados dados de idade, sexo, fatores de risco
classicos (hipertensao, diabetes, doenga corondria prévia,
tabagismo, dislipidemia, insuficiéncia renal), tipo de cirurgia
(geral, ortopédica, vascular, neuroldgica, toracica, de cabega
e pescoco, ginecolégica e genitourinaria), indice de Risco
Cardiaco Revisado (IRCR),* risco intrinseco da cirurgia, e
mensuragoes de troponina ultrassensivel (pico e na admissao).
Nesta UTI, a troponina ultrassensivel é rotineiramente avaliada
em todos os pacientes durante o periodo pés-operatério
imediato e a partir do segundo dia de internacao, exceto os
pacientes com uma curta permanéncia na unidade. Pacientes
que apresentaram niveis elevados de troponina apresentaram
medidas seriadas até o valor mais alto (isto é, valor de pico).

A injdria miocardica apds cirurgia ndo cardiaca (MINS, do
inglés myocardial injury after noncardiac sugery) foi definida
como qualquer elevagao nos niveis de troponina ultrassensivel
acima do ponto de corte (percentil 99) por até trés dias
ap6s o procedimento cirtrgico, como recomendado pela
American Heart Association.® Para anélise, consideraremos o
valor mais alto de troponina observado nos trés dias apés a
cirurgia. Durante o estudo, foram usados diferentes métodos
de dosagem da troponina ultrassensivel. Portanto, escolhemos
avaliar a proporgao de elevagdo de troponina de acordo
com seu ponto de corte, fornecido pelo vendedor. O grau
de elevacdo de troponina obtido pela razdo entre o pico
de troponina e o ponto de corte foi usado para criar trés
grupos: sem elevacao de troponina, elevagao até cinco vezes
o ponto de corte, e elevagao superior a cinco vezes o ponto
de corte. A prevaléncia da lesdo miocardica foi avaliada em
trés grupos de risco: risco cardiovascular, risco clinico, e risco
intrinseco a cirurgia.

Os critérios para determinar se um paciente tinha um alto
risco cardiovascular foram: histéria de doenca cardiovascular
estabelecida (isto é, infarto do miocérdio prévio, acidente
vascular cerebral ou doenga arterial periférica), diabetes,
doenca renal cronica com clearance < 60mL/min, ou presenca
de pelo menos trés fatores de risco (hipertensao, tabagismo,
dislipidemia ou idade > 65 anos).
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A definicao de risco clinico elevado foi baseada em um
IRCR = 3, que indica um risco de morte, infarto, e parada
cardiorrespiratéria de aproximadamente 15% em 30 dias.?

Finalmente, a definicdo proposta pela diretriz da
European Society of Cardiology foi usada para determinar
se um paciente tinha um alto risco cirtrgico. Essa definicao
inclui varios procedimentos envolvendo risco de morte
superior a 5%.°

Ataxa de mortalidade foi avaliada consultando-se o banco
de dados online de mortalidade do estado do Rio de Janeiro.
O desfecho primério do estudo foi mortalidade por todas as
causas e o tempo de acompanhamento minimo no estudo
foi de quatro anos. Nés avaliamos a ocorréncia de morte em
30 dias, em um ano e apdés um ano.

Andlise estatistica

A normalidade dos dados foi verificada usando o teste
de Kolmogorov-Smirnov. As varidveis continuas foram
apresentadas em média e desvio padrao (quando ha distribuicao
normal), ou mediana e intervalo interquartil (quando ndo ha
distribuicao normal). As variaveis categéricas foram expressas
em porcentagens. As varidveis foram comparadas de acordo
com o desfecho primdrio usando a anélise univariada com teste
do qui-quadrado (varidveis categéricas) e teste de Student nao
pareado (variaveis continuas).

Determinamos a prevaléncia da lesdo miocardica
nos seguintes grupos de risco: pacientes com alto risco
cardiovascular, pacientes com elevado risco clinico (IRCR
> 3) e pacientes com alto risco cirtrgico. Cada um desses
grupos de risco foi avaliado em quatro subgrupos de acordo
com a ocorréncia ou nao de lesdo miocardica — grupo 1:
sem risco elevado com niveis normais de troponina; grupo 2:
sem risco elevado com niveis elevados de troponina; grupo
3: com risco elevado e com niveis normais de troponina,
e grupo 4: com risco elevado e com niveis elevados de
troponina. Esses subgrupos foram avaliados usando a
regressao de Cox ajustada pela gravidade (usando o escore
SAPS3) e curvas de sobrevida para o desfecho primdrio. Cada
um desses riscos foi avaliado por estatistica C antes e apds a
adigao de troponina de maneira categorizada (sem elevagao
de troponina; elevagao de troponina 1-5x o ponto de corte;
elevagao de troponina > 5x o ponto de corte). Os escores
para cada um desses itens corresponderam a ndmeros
inteiros obtidos na regressao de Cox para os desfechos: morte
em 30 dias e morte em um ano. O resultado da estatistica
C foi avaliado de acordo com a seguinte classificagao:
ruim (0,50 a <0,70), aceitdvel (0,70 a <0,80), excelente
(0,80 a <0,90) e magnifico (=0,90).” Finalmente, o valor
incremental de se adicionar troponina ao modelo de risco
foi avaliado usando o Indice de Reclassificagao Liquida (IRL)®
e o teste de melhoria de discriminagao integrada (IDI, do
inglés integrated discrimination improvement), com base nas
categorias de risco.

Tanto o IRL como o IDI sdo medidas estatisticas usadas
para avaliar o valor incremental de um novo teste diagnéstico
ou prognostico sobre um teste ja existente. O IRL é uma
medida da proporcao de individuos que sao corretamente
reclassificados por um novo teste em comparagao a um
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teste antigo. Ele é calculado como a diferenca entre a
proporgao de individuos corretamente reclassificados para
cima e a proporcao dos individuos que sao incorretamente
reclassificados para baixo. O IDI é uma medida de melhoria
na discriminagdo alcancada pelo novo teste em relacao
ao teste antigo. Ele é calculado como a diferenga das
probabilidades médias do novo teste e do teste antigo para
individuos que apresentam um evento e as probabilidades
médias para os individuos que ndo apresentam um evento.
Ambos IRL e IDI sao calculados utilizando modelos de
regressao logistica e podem ser usados para avaliar o valor
incremental de um novo teste sobre um teste ja existentes
em termos de predigdo de risco.?

Para a analise estatistica, foram usados os programas SPSS
versao 26, MedCalc e RStudio 2021.09.0. Um p < 0,05 foi
considerado estatisticamente significativo.

Aspectos éticos

Este estudo foi registrado na Plataforma Brasil de acordo
com o protocolo niimero CAAE 63829916.9.0000.5249
e aprovado pelo comité de ética do Hospital Copa D’Or
em 02 de fevereiro de 2017. Uma vez que este estudo
foi uma andlise retrospectiva, ndo foi necessario termo
de consentimento.

Resultados

Caracteristicas basais

Nés inicialmente identificados 2982 pacientes admitidos na
UTI durante o periodo de estudo, mas, apés analisar os critérios
de inclusao, 2230 pacientes foram incluidos. Excluimos
495 pacientes por auséncia de medidas de troponina, 35
por internagoes nao cirtrgicas, 141 por procedimentos
cardiovasculares, e 80 por tempo de internagao inferior a
24 horas. Entre os pacientes excluidos que nao possuiam
medidas de troponina (a porcentagem mais alta de exclusao
neste estudo, 80% permaneceram apenas um dia na UTI.
Ocorreram sete 6bitos nesse grupo, o que indica que esses
pacientes apresentavam um perfil menos grave.

A prevaléncia de MINS foi de 9,4%. O tempo mediano
de seguimento foi de 6,7 (1IQ 5,0-8,3) anos, com um
tempo mediano de permanéncia na UTI de um dia, e um
tempo mediano de permanéncia hospitalar de quatro dias.
Um resumo dos resultados pode ser encontrado na Figura
Central. As caracteristicas gerais da populagao, bem como
dos pacientes com e sem MINS sao apresentadas na Tabela 1.

Os principais fatores de risco cardiovascular identificados
nesta populacdo foram hipertensao arterial (62,8%) e
diabetes (25,7%). Considerando todos as cirurgias realizadas,
as mais comuns foram: geral (35%), ortopédica (36%),
uroldgica (8,1%), vascular (5,2%) e neuroldgica (5,4%). Quase
15% das cirurgias foram consideradas de alto risco. Uma
pequena proporgao de pacientes de alto risco foi identificada
pelo escore de risco IRCR (0,9%). Por outro lado, mais de
um quarto dessa populagao preencheu os critérios para alto
risco cardiovascular.

Injaria miocardica ap6s cirurgia nao cardiaca e
mortalidade

Pacientes que apresentaram lesao miocardica (grupos 2 e 4)
mostraram taxas mais altas de mortalidade independentemente
da classificagao de risco empregada, principalmente no
primeiro ano apds a cirurgia.

A Figura ST mostra a ocorréncia de morte por todas as
causas de acordo com o risco estimado e a ocorréncia de lesao
miocardica. A Figura S2 mostra as taxas de mortalidade de
acordo com o escore IRCR (disponivel no material suplementar).

Tabela 1 - Caracteristicas gerais da populagao com e sem injuria
miocardica apos cirurgia ndo cardiaca

Todosos — ne SemmINS
Caracteristicas pacientes N=209 N=2021 p
N=2230

Idade média 6384163 732t134 60,7158  <0,001
(anos)
Sexo masculino 44,4% 45,9% 44,3% 0,350
IMC (Kg/m?) 20,7420,0 27,9¢232  30,2+188 0,04
Sg‘ggé?ade 19,2% 33,0% 17,8%  <0,001
'C';Srg‘;;";g"pcr'zvia 1,8% 1,4% 1,8% 0,484
Er‘:)f:g: eas) 4.1% 6,7% 3,9% 0,045
Hipertensdo 62,8% 75,1% 61,5% <0,001
Diabetes 25,7% 25,4% 25,8% 0,485
E:r‘f)r:]?riana oréia 7.6% 17,2% 6,6% <0,001
E:r‘i’f”égr‘i’cgrte”a' 2,4% 5,7% 2,0% 0,003
Fibrilago atrial 2,5% 5,3% 2,2% 0,013
ﬁ:;gg?;f‘;’:jjg'ar 3,6% 3,3% 3.7% 0,504
Deméncia 4,0% 5,3% 3,9% 0,219
Condigao cronica de saide

Independente 88,8% 76,1% 90,1%

Necessidade

de assisténcia 2 19,1% 8,3% <0,001

aR(f:r‘:;gé 19% 4,8% 1,6%
Risco
cardiovascular 26,1% 40,1% 24,8% <0,001
elevado
Z‘:\f: df)"?l';gR Ly 0% 3,0% 0.7% 0,009
Z‘Z\f;’ df)"(‘fsg,j/f)o 14,6% 21,3% 13,9% 0,004
O30 g (enz® 24,9% 53,0 % 220%  <0,001

prazo

IMC: indice de massa corporal; IRCR: indice de risco cardiaco revisado.

Arq Bras Cardiol. 2024; 121(4):e20230623



Gomes et al.
Troponina e Avaliacao de Risco na Cirurgia Nao Cardiaca

Artigo Original

A Figura 1 mostra as curvas de sobrevida dos grupos
segundo a classificagdo de risco utilizada.

Em todas as curvas de sobrevida, exceto aquela determinada
pelo IRCR, observamos taxas mais altas de mortalidade nos
grupos com lesdo miocardica. Quando utilizamos o escore
IRCR para definir o risco, pacientes de alto risco apresentaram
taxas de mortalidade mais altas.

Na Tabela 2, apresentamos a regressdao de Cox ajustada
pelo escore SAPS3 (como uma variavel continua) e respectivos
valores de razdo de risco (hazard ratios) para mortalidade em
longo prazo segundo a andlise de risco usada.

Conforme observado nas curvas de sobrevida, a lesao
miocardica levou a uma maior mortalidade independentemente
do risco, exceto na populacao estratificada pelo IRCR.

Troponina e estratificacao de risco

Como atroponina teve um impacto maior sobre a mortalidade
até um ano ap6s o procedimento cirtrgico, escolhemos analisar
o poder incremental, dados os escores de risco em 30 dias e
em um ano. A regressao de Cox foi usada para determinar os
coeficientes para a adicao de troponina, que estao disponiveis
no material suplementar (Tabela S1). Essa regressao determinou
que um aumento de um a cinco vezes nos niveis de troponina
adicionaria um ponto, e um aumento superior a cinco vezes o
ponto de corte da troponina adicionaria dois pontos ao escore
usado —risco cirdrgico elevado = 1 ponto, risco cardiovascular
elevado = 1 ponto, e escore IRCR (0-6 pontos). Os escores foram
avaliados antes e apés a incorporagao da troponina usando a
curva ROC e a estatistica C. Os resultados sio mostrados na
Figura 2 e na Tabela 3.

Em todos os grupos de risco e desfechos, a adicao da troponina
aumentou significativamente a acurcia do escore de risco. Para o
desfecho mortalidade em 30 dias e mortalidade em um ano, todos
os escores de risco apresentaram baixa acuracia. O escore com
a acurdcia mais alta foi o IRCR, tanto para a taxa de mortalidade

em 30 dias como para a taxa de mortalidade em um ano. Por
outro lado, apés a adicao de troponina, todos os escores de risco
mostraram uma acurdcia similar, mas ainda aceitavel ou mesmo
baixa, principalmente na avaliacao da mortalidade em um ano.
Na andlise do valor incremental (Tabela 4 e Figura 3), observamos
um valor incremental em todos os modelos de risco estudados,
especialmente na mortalidade em 30 dias.

Discussao

Neste estudo, observamos uma maior prevaléncia de injtria
miocdrdica em pacientes com risco mais alto, incluindo risco
cardiovascular, cirdrgico e clinico. No entanto, a ocorréncia de
MINS na populacao sem alto risco nao é desprezivel e causa
alta mortalidade nessa populacdo. No acompanhamento em
longo prazo, os pacientes sem risco elevado e injdria miocdrdica
apresentaram pior prognéstico que aqueles com risco elevado
sem injlria miocardica. A avaliagdo tradicional de risco mostrou
baixa acurdcia na predicao de morte em 30 dias e em um ano.
Em contrapartida, a adicdo da investigagao de injdria miocardica
através da troponina ultrassensivel permitiu aumentar a acuracia
da predigao desses eventos, especialmente na populacdo sem
alto risco.

Sabe-se que a MINS aumenta o risco de morte em curto
prazo e em longo prazo,” mas o papel da avaliagdo de risco
nesse aumento foi pouco estudado. Analisando os fatores de
risco individualmente, sabemos que a hipertensao, o diabetes e
o tabagismo aumentam o risco de MINS.? Entretanto, ndo temos
estudos avaliando o paciente de alto risco cardiovascular diante da
ocorréncia de MINS. Na avaliacao inicial do risco pré-operatério
do paciente, as diretrizes recomendam a avaliagao dos fatores de
risco e da presenca de doenga cardiovascular estabelecida.’ Para
um paciente com idade igual ou superior a 65 anos com fatores
de risco ou doenca cardiovascular estabelecida, recomenda-se
realizar um eletrocardiograma e medir biomarcadores (troponina
e BNP). Porém, esses dados ndo sao usados nos escores de risco.
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Figura 1 - Curvas de sobrevivéncia dos subgrupos estudados de acordo com o risco. Grupo 1: pacientes sem risco elevado sem injaria miocérdica; Grupo 2:
pacientes sem risco elevado com injuria miocardica; Grupo 3: pacientes com risco elevado sem injuria miocardica; Grupo 4: pacientes com risco elevado e
com injdria miocardica. IRCR: indice de risco cardiaco revisado.
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Em nosso estudo, a prevaléncia de alto risco cardiovascular
foi considerdvel, assim como a prevaléncia de hipertensao
(62,8%) e diabetes (25,7%). Pacientes com alto risco
cardiovascular apresentaram uma maior prevaléncia de MINS
(40,1 x 24,8%). Por outro lado, a taxa de mortalidade de 30
dias de pacientes com alto risco cardiovascular sem MINS
foi similar a dos pacientes sem risco cardiovascular elevado

Tabela 2 - Regressao de Cox ajustada por gravidade utilizando o
escore SAPS3 para o desfecho de mortalidade em longo prazo

Grupo 1 referéncia referéncia referéncia

Grupo2 1,48 1,12-1,94 160 1,26-2,03 1,65 1,22-2,24
Grupo 3 1,29 1,02-1,63 264 136-513 137 1,23-1,67
Grupo4 2,68 1,81-395 255 1,05-620 1,96 1,42-2,71
SAPS3 1,06 1,05-1,07 1,06 105107 106 1,05-1,07

IRCR: indice de risco cardiaco revisado; HR: hazard ratio; /C95%: intervalo
de confianga de 95%

(2,4 x 1,4%). Assim, observamos que quase um quarto da
populagdo sem risco cardiovascular elevado apresentou
MINS, o que determinou uma mortalidade em 30 dias mais
alta (14%) e em um ano (29,8%), e demonstrou a necessidade
de um rastreamento para MINS mesmo em pacientes sem um
risco cardiovascular elevado. Mesmo apés ajuste quanto a
gravidade, esses pacientes apresentaram um pior prognéstico
em um seguimento de quase sete anos.

Quando avaliamos pacientes submetidos a cirurgia de
alto risco, encontramos resultados semelhantes. Embora
alguns escores de risco incluam o risco intrinseco da
cirurgia,® ha poucos dados disponiveis acerca da ocorréncia
de MINS e seu impacto prognéstico. Em nossa populagao,
a prevaléncia de cirurgia de alto risco foi de 14,6%, e esses
pacientes apresentaram uma prevaléncia mais alta de
MINS (21,3% vs. 13,9%). Na auséncia de MINS, a taxa de
mortalidade em 30 dias desses pacientes foi similar & de
pacientes submetidos a cirurgias de risco mais baixo (2,5%
vs. 1,5%). No entanto, a ocorréncia de MINS aumenta o
risco de morte independentemente da cirurgia realizada,
com uma taxa de mortalidade em 30 dias de 12,6% em
pacientes submetidos a cirurgia de risco mais baixo. Esse
achado foi consistente ao longo do estudo, indicando que
a avaliagao do risco exclusivamente pela analise do risco
inerente a cirurgia é inadequada.
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Figura 2 — Curva ROC para cada risco antes e ap0s a adi¢do da troponina para os desfechos: mortalidade em 30 dias e mortalidade em um ano. RC: risco

cirargico; RCV: risco cardiovascular; IRCR: indice de risco cardiaco revisado.
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Tabela 3 - Estatistica C antes e apos a adi¢ao de troponina para Por fim, nés analisamos pacientes em alto risco usando
os desfechos: mortalidade em 30 dias e mortalidade em um ano o IRCR, um dos escores de risco pré-operatério mais
utilizados na pratica clinica. Neste estudo, somente 0,9%

_ foram considerados de alto risco (IRCR = 3). Mesmo assim,
esses pacientes apresentaram uma maior prevaléncia de

gllooga”dade em 0,568 x 0,716* 0,625 x 0,729* 0,571 x 0,727* MINS (3,0 X 0,7%). Na ané!ise de mprtalidade em 30 dias,
las nao observamos ocorréncia de 6bito entre os pacientes
Mortalidade em 0570x 0.655* 0618 x0,684* 0,571 0,657* com altq IRCR.e sem MINS. No entanto, a ocorréncia de
IR €171 MINS foi associada com 16,7% das mortes nesse grupo. Na
RC: risco cirdirgico; IRCR: indice de risco cardiaco revisado; RCV: risco andlise da mortalidade em longo prazo, observamos que
cardiovascular; *p < 0,001. os grupos com alto IRCR (com e sem MINS) apresentaram

Tabela 4 - Adigdo da troponina aos escores de risco usando o indice de Reclassificagio Liquida (IRL)

Mortalidade em 30 dias 0,48 0,08 0,40 0,48 0,08 0,40 0,48 0,08 0,40
Mortalidade em um ano 0,30 0,07 0,23 0,30 0,07 0,23 0,30 0,07 0,23

RC: risco cirdrgico; IRCR: indice de risco cardiaco revisado; RCV: risco cardiovascular; IRLe: IRL de eventos; IRLae: IRL de auséncia de eventos.
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Figura 3 — Representagéo gréfica da melhoria de discriminagdo integrada para cada escore em dois desfechos diferentes (mortalidade em 30 dias e mortalidade
em um ano). A drea sob a curva do gréfico é uma medida de melhoria (drea vermelha) na discriminagdo alcangada pelo teste novo em relagdo ao teste antigo;
uma maior drea sob a curva indica maior melhoria na discriminagdo; p<0,001 em todas as curvas, valores numéricos séo disponiveis no material suplementar
(Tabela 2) .
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um pior prognéstico no seguimento. Esse achado pode
ser justificado pelo pequeno tamanho amostral do grupo
(64 pacientes), em que a ocorréncia de um evento foi
exacerbada em relagao ao outro grupo.

O IRCR, embora amplamente utilizado, nao é uma
ferramenta com boa acurdcia em detectar eventos
cardiovasculares, principalmente na mortalidade por
todas as causas.’™'" A acurdcia detectada em nosso estudo
(estatistica C = 0,625 para mortalidade em 30 dias) estd
de acordo com a encontrada na literatura.> No entanto, a
adicao de troponina ultrassensivel obtida no pés-operatério
conseguiu aumentar sua capacidade preditiva. Vasireddi
et al."”? demonstraram que pacientes classificados como
de baixo risco pelo escore IRCR apresentaram taxas
mais altas de mortalidade quando apresentavam lesao
miocardica,’> um achado corroborado por este estudo.
Pelo fato de pacientes de baixo risco serem geralmente
negligenciados quanto a tomada de medidas protetivas no
pré-operatdrio, eles poderiam ser mais expostos ao risco de
lesao miocardica. Esse achado foi consistente com outras
avaliagoes de risco, como a do risco inerente da cirurgia e
do risco cardiovascular. Apesar do aumento na capacidade
preditiva com a adigdo de troponina ultrassensivel a
estratificagao de risco, a acurdcia foi considerada somente
aceitavel (estatistica C entre 0,7 e 0,8).">" Assim, novos
escores de avaliacao de risco incluindo troponina
ultrassensivel ainda ndo necessarios.

Na andlise utilizando o IRL, observamos uma maior taxa de
reclassificagdo em pacientes que apresentaram lesao miocardica,
principalmente quanto a mortalidade em 30 dias. Esse achado
corrobora o poder incremental da troponina ultrassensivel na
reclassificacao de risco de pacientes submetidos a cirurgias
nao cardiacas. Nossos resultados foram ainda reforcados pelos
resultados do teste IDI. O IDI é uma ferramenta amplamente
utilizada para avaliar a capacidade de um marcador em predizer
desfechos binarios. Tem se sugerido que o IDI seja mais sensivel
que outras métricas na identificacio de preditores Uteis de
mortalidade em pacientes submetidos a cirurgia ndo cardiaca. Isso
foi demonstrada utilizando-se trés métodos estatisticos distintos,
adicionando robustez aos nossos resultados.

Aadicao da troponina ultrassensivel a pratica clinica permitiu a
detecgao de pequenos graus de lesao miocérdica. O seguimento
com troponina ultrassensivel do estudo VISION demonstrou
que elevagoes acima de 5ng/L no pés-operatério de cirurgias
ndo cardiacas aumentam a mortalidade em 30 dias." Em nosso
estudo, demonstramos que pacientes em baixo risco também
sdo vulnerdveis a lesao miocardica. Por outro lado, a populagao
estudada tinha um risco potencial de doenca grave, considerando
seu tempo de internacdo na UTI superior a uma noite. Assim,
essa populagdo merece um rastreamento de rotina com
dosagem de troponina ultrassensivel no periodo pés-operatério,
independentemente do risco, um achado também corroborado
por nosso estudo.

O presente estudo apresenta algumas limitagdes. Apesar
de ser um estudo de andlise retrospectiva, os dados foram
prospectivamente coletados do banco de dados local. Diferentes
kits de troponina foram usados durante o estudo, dificultando
a padronizacao dos dados como uma varidvel continua.
De qualquer maneira, a recomendagao da American Heart

Association é, independentemente do kit utilizado, usar o
percentil 99 para caracterizar os pacientes com MINS. Além
dessas limitagoes, este é um estudo unicéntrico. Ainda, quando
analisamos os desfechos de longo prazo, outros fatores podem
diretamente influenciar o risco de morte, que ndo podem ser
controlados em um estudo retrospectivo, adicionando um alto
risco de viés. Finalmente, a selegdo de pacientes admitidos na
UTI demonstra uma populagao potencialmente de maior risco
e, portanto, nossos resultados nao podem ser extrapolados para
outras populagbes.

Apesar dessas limitagoes, nosso estudo estd entre os poucos
que avaliaram o prognéstico de pacientes de riscos muito
diferentes, submetidos a cirurgias nao cardiacas. Nés empregamos
trés classificagdes de risco e demonstramos que mesmo pacientes
considerados de baixo risco podem ser expostos a uma
mortalidade mais alta. Nossos resultados destacam a necessidade
de um uso mais amplo de medidas de troponina ultrassensivel na
identificagdo de pacientes em maior risco. Escores e avaliagoes
de risco atuais falham em detectar esses pacientes, a adigao de
troponina ultrassensivel melhorou a capacidade preditiva para
mortalidade em 30 dias e mortalidade em um ano.

Conclusoes

Pacientes considerados em alto risco com base no risco
cardiovascular, risco inerente da cirurgia ou escore IRCR
apresentaram uma prevaléncia mais alta de injiria miocardica
quando submetidos a cirurgia ndo cardiaca. A estratificacao
de risco convencional mostrou baixa acurdcia em predizer
mortalidade por todas as causas em curto e em longo prazo.
A adicdo da troponina ultrassensivel para a avaliagao de risco
aumentou sua capacidade preditiva, mas ainda é insuficiente
para uma boa predicao de eventos. Novos escores usando
biomarcadores devem ser desenvolvidos.
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