Os desfechos da hipoglicemia no pos-operatorio de cirurgia cardiaca
The outcomes of hypoglycemia in the post-operative period of cardiac surgery
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Resumo

O objetivo dessa pesquisa foi avaliar a incidéncia de hipoglicemia e mortalidade em pacientes
em pos-operatorio de cirurgia cardiaca, que utilizaram protocolos para controle da glicemia,
com metas conservadoras e suas associagdes. Trata-se de um estudo quantitativo, de coorte
retrospectivo, realizado em uma Instituicdo Hospitalar Publica de Atencao Quaternaria,
localizada no municipio do Rio de Janeiro, que ¢ referéncia do Ministério da Saude no
tratamento de alta complexidade em doengas cardiacas. Observa-se que a hipoglicemia pode
estar associada a infusdo de insulina intravenosa, gerando um componente iatrogénico no
paciente critico, desta forma o protocolo conservador de insulina terapia deve ser reavaliado
pela equipe de enfermagem, respeitando subpopulagdes de pacientes e suas comorbidades, a

fim de prevenir a hipoglicemia em pacientes internados em UTI.
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Introduciao

Paciente graves ou criticos, sdo pacientes com comprometimento de um ou mais dos
principais sistemas fisiologicos, com perda de sua auto-regulagdo, necessitando de assisténcia
continua, em uma UTI (Unidade de Terapia Intensiva), ou seja, uma area critica que apresenta
em sua composi¢ao, atengdo profissional especializada de forma continua, materiais especificos
e tecnologias necessarias ao diagnostico, monitorizagdo e terapia 2.

A hiperglicemia ¢ um agravo que pode contribuir para a piora clinica do paciente critico,
no ambiente hospitalar, e tem sido considerada diante do nivel de glicose no sangue acima de
140mg/dl. Em pacientes sem diagnostico prévio de diabetes, a glicemia elevada pode ser devido
a “hiperglicemia de estresse” !.

Um estudo belga realizado em 2001 sobre o controle rigoroso da glicemia por meio de
implementagao de protocolos com infusdao de insulina intravenosa de forma continua, foi
considerado um marco nas referéncias internacionais ¢ um direcionamento para os atuais
protocolos de controle glicémico nas UTI’s, inclusive no Brasil 7.

Porém, o evento adverso mais temido pareceu ser a hipoglicemia, definida como
qualquer nivel de glicose no sangue < 70mg/dl.

Assim, a partir de resultados, do estudo randomizado NICE-SUGAR nao se recomenda
o0 uso de metas mais baixas no controle glicémico, em adultos em estado critico 2.

A implantagdo de um protocolo de controle glicémico, com infusdo de insulina
intravenosa na UTI, exige esforgos, principalmente, da equipe de enfermagem.

Pacientes que estdo em UTI tem mais probabilidade de fazerem hipoglicemia, sejam
eles diabéticos ou ndo, por se encontrarem hemodinamicamente instaveis. Essa variagdo
glicémica, pode gerar danos cerebrais irreversiveis, faléncia de orgaos/tecidos e, até mesmo,
obito. Além disso, reflete progressdao de complicagdes do diabetes, bem como a piora da
morbidade de pacientes internados em terapia intensiva '°.

Sendo assim, este estudo teve como objetivo avaliar a incidéncia de hipoglicemia e
mortalidade em pacientes em pds-operatdrio de cirurgia cardiaca, que utilizaram protocolos

para controle da glicemia, com metas conservadoras e suas associagoes.

Material e métodos

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo, que avaliou uma populagdo de pacientes
em pos-operatorio de cirurgia cardiaca que foram expostos a um protocolo conservador de
controle glicEémico ao longo dos anos de 2013 e 2016.

O estudo se desenvolveu em uma Instituicdo Hospitalar Publica de Aten¢do Quaternaria



localizada no municipio do Rio de Janeiro, que ¢ referéncia do Ministério da Satde no trata-
mento de alta complexidade em doencas cardiacas.

A Institui¢ao instituiu um protocolo, que consistia em uma meta mais conservadora de
160-180 mg/dl, onde todos os pacientes advindos do centro cirargico recebiam uma solugao de
glicose a 10% com infusdo de 0,5 ml/kg/h, na admissdo. Se glicemia > 180 mg/dl iniciar infusao
de insulina, com controle glicémico de horario.

Para inclusdo, foram escolhidos prontuarios dos anos de 2013 e 2016, de pacientes
adultos, acima de 18 anos, homens e mulheres internados na UTI, que realizaram cirurgia
cardiaca, com ou sem o uso de circulagdo extracorporea e que receberam protocolos para controle
da glicemia com metas conservadoras (se glicemia > 180 mg/dl iniciava-se a infusdo de insulina,
com controle glicémico de horario).

Foram excluidos do estudo pacientes menores de 18 anos, € outros procedimentos
cirargicos que nao fossem cirurgias cardiacas, pacientes que foram a 6bito em menos de 24
horas de internagdo na UTI, prontudrios nao localizados, prontuarios com balangos hidricos

extraviados.

A coleta de dados se deu durante um ano e meio, nos anos de 2018 a 2019. Os dados
foram obtidos por meio de acesso a prontudrios e todos os documentos disponiveis que envol-
veram o controle glicémico de pacientes cirirgicos hospitalizados no pds-operatorio de cirurgia
cardiaca e banco de dados digital da unidade.

Para a andlise estatistica, as médias e desvio-padrao foram calculadas, utilizando teste t
de Student, além das variaveis idade, média de glicemias e média de insulina/dia, e para as
associagoes entre variaveis foi utilizado o teste Qui-quadrado. O p valor utilizado para todos os
testes foi <0,05.

Esse estudo apresenta limitacdes devido a temadtica ainda ser pouco estudada,
principalmente no Brasil, resultando em poucos artigos encontrados. Além disso, a maioria dos
estudos se deu na lingua inglesa, o que demandou tempo para tradugdo e compreensdo. Outro
fator negativo foi o extravio de dados dos prontuarios, pois impossibilitou o registro de varidveis
importantes e consequentemente, isso ocasionou uma exclusdo do paciente da pesquisa,
diminuindo assim a amostra total.

A pesquisa foi aprovada pelo CEP sob os numeros de parecer 1620862 e 1658283
respectivamente.

A amostra do ano de 2013 possui 488 pacientes e 474 pacientes no ano de 2016,

totalizando uma populacao de 962 pacientes.



Resultados

TABELA 1 — Perfil epidemiolégico e clinico da amostra total, Rio de Janeiro, 2020

Controle Conservador Controle Conservador p valor

(2013) (2016)

n = 488 n =474
Idade 0,706*

56,79 +/- 13,39 57,12 +/- 13,87

Sexo 0,912**
Masculino 292 (59,84%) 282 (59,49%)
Feminino 196 (40,16%) 192 (40,51%)
Tabagismo 0,002%*
Sim 103 (21,20%) 141 (29,75%)
Nao 385 (78,90%) 333 (70,25%)
HAS 0,073**
Sim 370 (75,82%) 382 (80,59%)
Nao 118 (24,18%) 92 (19,41%)
DM 0,010%*
Sim 121 (24,80%) 155 (32,70%)
Nao 367 (75,20%) 319 (67,29%)

Fonte: Controle 2013 — Tese de Doutorado! - Controle 2016- autores. HAS- Hipertensdo arterial sistémica DM-
Diabetes mellitus. Médias, desvio-padrdo e prevaléncia das variaveis clinicas. *teste t de Student, **teste Qui-
quadrado.

A Tabela 1, apresenta as caracteristicas epidemiologicas e clinicas da amostra total. A
média de idade foi semelhante entre os grupos (56,79 + 13,39 vs. 57,12 £13,87; p=0,70), com um
predominio do sexo masculino (59,84 % vs. 59,49%; p=0,91). Ocorreu semelhangas também na
hipertensao arterial (75,82% vs 80,59%; p=0,07). Entretanto, haviam mais pacientes com
diabetes mellitus em 2016 (32,70% vs.24,80%; p=0,010), bem como pacientes fumantes (29,75%
vs. 21,20%; p=0,002).

Ao analisar o controle glicémico e a associagcdo com a hipoglicemia, observa-se que houve
associacdo significativa nas médias totais de glicose (132,60+30,96 vs. 145,59+33,58 p<0,0001),
com tendéncia a maiores resultados glicémicos em 2016, do que quando comparado a 2013. Ja
em relacdo a hipoglicemia, mais pacientes apresentaram esse agravo em 2013 (32% vs. 14,98%,
p<0,001) quando comparados a 2016.

No controle conservador de 2016, os pacientes foram mais propensos a utilizar a infusdo
continua de insulina intravenosa, (71,30%) quando comparados a amostra de 2013 (54,09%),
(p<0,001). As médias de glicemias também foram maiores na amostra 2016 (150,65+38,84;
p<0,001). Mas em relacdo a dose média de insulina intravenosa/dia, ndo houve associa¢ao

significativa entre as amostras (p=0,06).



TABELA 2 — Mortalidade e hipoglicemia na insulinoterapia venosa, Rio de Janeiro, 2020.

Controle Conservador Controle Conservador p valor
(2013) (2016)
n=264 n=338
Pacientes em uso de
insulina IV 264 (54,09%) 338 (71,30%) <0,001**
Total de pacientes <0,001**
com hipoglicemia
Sim 89 (33,71%) 59 (17,46%)
Nio 175 (66,29%) 279 (82,54%)
Mortalidade intra-
hospitalar 0,04**
Sim 38 (14,40%) 31 (9,18%)
Nao 226 (85,60%) 307 (90,82%)

Fonte: Controle 2013 — Tese de Doutorado!, Controle 2016 — autores, **teste Qui-quadrado.

Na Tabela 2, ¢é possivel ver que em 2016 os pacientes foram mais propensos a utilizar a
infusdo continua de insulina intravenosa, (71,30%) (p<0,001). Entretanto, a incidéncia de
hipoglicemia foi maior na amostra de 2013 (33,71% vs. 17,20%) em relacdo a amostra de 2016
(p<0,001). E a mortalidade intra-hospitalar também foi maior em 2013 (14,39% vs. 9,18%) quando

comparado ao controle conservador de 2016 (p<0,04).

TABELA 3 — Mortalidade e hipoglicemia sem insulinoterapia venosa, Rio de Janeiro,
2020.

Controle Conservador Controle Conservador p valor
(2013) (2016)
n=224 n=136
Pacientes sem uso de 224 (45,90%) 136 (28,70%) <0,001%*
Insulina IV
Total de pacientes <0,001**
com hipoglicemia
Sim 67 (29,91%) 12 (8,82%)
Nao 157 (70,09%) 124 (91,18%)
Mortalidade 0,29**
intra-hospitalar
Sim 16 (7,14%) 6 (4,41%)
Nao 208 (92,96%) 130 (95,59%)

Fonte: Controle 2013 — Tese de Doutorado?, Controle 2016 — autores, **teste Qui-quadrado

Na Tabela 3, observa-se que mais pacientes ndo utilizaram insulina intravenosa na

amostra em 2013 (45,90% vs. 28,70%) em comparacao a 2016 (p<0,001). Entretanto, mesmo



nao recebendo o medicamento, mais pacientes apresentaram hipoglicemia em 2013 (29,91%)
quando comparados a 2016 (8,82%, p<0,001). Em relacdo a mortalidade, mais pacientes que
ndo receberam insulina intravenosa, também, ndo sobreviveram em 2013 (7,14% vs. 2,20%)

em relacdo a 2016 (2,20%), porém sem associagdo significativa (p=0,29).

TABELA 4 — Utilizacao de insulina associada as variaveis hipoglicemia e mortalidade em
2013

Pacientes em uso Pacientes p valor
Sem uso
Amostra Total de insulina IV de insulina IV
n=488

n=264 n=224
Hipoglicemia 0,36 **
Sim 89 (33,71%) 67 (29,91%)
Nao 175 (66,29%) 157 (70,09%)
Mortalidade 0,04 *=*
Intra-Hospitalar
Sim 21 (7,96%) 8 (3,57%)
Nao 243 (92,04%) 216 (96,43%)

Fonte: Controle 2013 — Tese de Doutorado! , **teste Qui-quadrado.

Na Tabela 4, foi realizada a associacao entre as variaveis hipoglicemia e mortalidade no
controle conservador 2013, e observou-se que ndo houve associagdo significativa entre
pacientes que apresentaram hipoglicemia, recebendo ou ndo insulina intravenosa (33,71% vs.
29,91%, p=0,36). Entretanto, mais pacientes que utilizaram insulina e apresentaram
hipoglicemia, foram a 6bito (7,96%) em relagdo aos que nao receberam (3,57%), havendo

associacdo significativa (p=0,04).

TABELA 5 — Utiliza¢do de insulina associada as variaveis hipoglicemia e mortalidade em

2016.
Pacientes em uso Pacientes p valor
Sem uso
Amostra Total de insulina IV de insulina IV
n=474
n=338 n=136

Hipoglicemia

Sim 59 (17,46%) 12 (8,82%) 0,01**
Niao 279 (82,54%) 124 (91,18%)

Mortalidade



Intra-Hospitalar
Sim 12 (3,55%) 3 (2,20%) 0,44**
Nao 326 (96,45%) 133 (97,80%)

Fonte: Amostra 2016 — autores, **teste Qui-quadrado.

Na Tabela 5, no controle conservador em 2016, mais pacientes apresentaram
hipoglicemia ao receberem a infusdo de insulina intravenosa (17,46%) em relagdo aos que nao
receberam o medicamento (8,82%), com associagdo significativa (p=0,01). Entretanto, em
relacdo a mortalidade, mais pacientes que utilizaram insulina e apresentarem hipoglicemia, nao

terem sobrevivido, (3,55% vs, 2,20%), ndo houve associa¢do significativa (p=0,44).

Discussio

O estudo objetivou avaliar a incidéncia da mortalidade intra-hospitalar e hipoglicemia
em pacientes em pos-operatdrio de cirurgia cardiaca que utilizaram protocolo glicémico com
metas conservadoras, tendo como amostra total 962 pacientes, divididos em 488 pacientes no
ano de 2013 e 474 pacientes estudados no ano de 2016, ambos os grupos utilizaram o controle
conservador.

Observou-se semelhancas nas caracteristicas epidemioldgicas e clinicas entre as
amostras 2013 ¢ 2016 com uma média de idade (56,79 vs. 57,12 anos; p=0,70), com predominio
do sexo masculino (59,84 % vs. 59,49; p=0,91) e hipertensos (75,82% vs. 80,59%, p=0,07).
Entretanto, houve uma prevaléncia significativa (p=0,02) de fumantes, em 2016 (29,75%)
comparado a 2013 (21,20%), o mesmo ocorreu com pacientes portadores de Diabetes Mellitus,
onde em 2013 era (24,80%) elevando-se para (32,70% ; p=0,01) em 2016, evidenciado na
Tabela 1.

A idade > 65 anos ¢ considerada fator de risco para mortalidade, para pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca de Revascularizacdo Miocérdica '®. Entretanto, nossa populagio
ndo se caracterizou por idosos, o que nos faz pensar que pacientes em pds-operatorio de
cirurgias valvares podem ter influenciado na idade, visto que no Brasil, a doenca valvar
representa uma significativa parcela das internagdes por doenga cardiovascular e a febre
reumdtica ¢é a principal etiologia, onde pacientes reumdticos apresentam média etaria menor'®.

Com relacdo ao sexo, nosso estudo corroborou com outros estudos, havendo um
predominio do sexo masculino na cirurgia cardiaca '3 1232427,

Em relacdo ao tabagismo, observou-se em nossa amostra 2016, um aumento de fumantes
quando comparado a 2013 (p=0,002). O tabagismo estad associado as complicacdes pOs-

operatorias pulmonares, destacando-se o aumento do tempo de ventilacdo mecanica, pneumonia,



infecgdo e dificuldade para cicatrizagdo. Sakuma, Machado e Martins '’ também relataram em
seu estudo que tabagistas atuais apresentaram mais complicagdes cardiovasculares e mortalidade
em até 30 dias do que os nao tabagistas.

Alerta-se que o risco para desenvolvimento de diabetes ¢ 30 a 40% maior em fumantes
do que em ndo fumantes. Diversas evidéncias bioldgicas apoiam esses achados epidemiolédgicos,
entre elas: fumantes exibem niveis mais elevados de cortisol plasmatico do que ndo fumantes;
existem receptores nicotinicos ao nivel pancredtico, pelos quais a nicotina pode reduzir a
liberacdo de insulina; estudo em animais indicam que a nicotina pode induzir disfuncao e
apoptose das células B 2!

A hipertensao arterial sist€émica (HAS) foi a comorbidade de maior prevaléncia em nossa
populagio (75,82% vs. 80,59%). Outros estudos nacionais convergem com nosso estudo %28, A
HAS ¢ considerada um fator de risco importante e, esta associado com a hipertrofia ventricular,
a disfungdo sistdlica, a insuficiéncia renal e eventos cerebrovasculares, como os AVEs, durante o
perioperatdrio®.

Nosso estudo, evidenciou um aumento de pacientes com diabetes mellitus (DM) em 2016
quando comparado a 2013 (p=0,010). Tal dado € preocupante, pois estudos relatam que pacientes
com diabetes apresentam piores resultados cirurgicos especificamente maior mortalidade,
infec¢des profundas de ferida esternal, insuficiéncia renal, acidentes vasculares cerebrais no pos-
operatorio, maior tempo de internacdo, além de sobrevida a longo prazo, significativamente
reduzida em comparagdo com aqueles sem diabetes % 6.

Todavia, tém-se discutido que o diabetes pode conferir uma diminui¢do da mortalidade,
no contexto da doenca critica aguda 2.

Sobre a presenga de condigdes clinicas como HAS e DM, ressalta-se, que nos estudos
nacionais estas sao ainda maiores quando comparado a estudos internacionais, o que demonstra
que apesar dos avancos do conhecimento sobre prevencao das comorbidades associadas a doenca
cardiovascular em nosso pais, ainda hé grandes diferencas nas taxas de prevaléncias quando nos
comparamos a paises desenvolvidos 5.

Ao analisarmos os dois grupos (2013 e 2016), pode-se observar que as médias de glicemia
foram maiores em 2016 (p<0,001), com menor incidéncia de hipoglicemia (p<0,001). Quando
consideramos somente os pacientes que receberam insulina intravenosa, as médias de glicemia
novamente se mantiveram mais elevadas em 2016 (p<0,001), e mais pacientes neste grupo
receberam o medicamento (p<0,001), com dose média diaria maior (p=0,06) porém sem
associagdo significativa, entretanto, a incidéncia de hipoglicemia (p<0,001) e mortalidade

(p=0,04), foram menores comparado a 2013 (Tabela 3).



O aumento da média da glicemia em 2016 pode estar relacionado com o incremento do
numero de pacientes com diagnostico de DM. Assim, esse estudo se apoia no estudo de Lanspa
10 que estudou um coorte de 6101 pacientes adultos criticos, onde diabéticos apresentavam
glicose sanguinea média mais alta. Apesar de mais pacientes receberem insulinoterapia venosa,

33 a incidéncia de hipoglicemia foi menor em 2016,

sendo um fator de risco para tal agravo
quando comparado a 2013, possivelmente pela frequéncia no monitoramento, pois, a
descontinuidade no monitoramento de niveis glicémicos pode contribuir para a alta incidéncia de
hipoglicemia '°.

Na tabela 3, um nimero maior de pacientes em 2013 ndo recebeu insulina intravenosa
(p<0,001), e apresentou incidéncia de hipoglicemia aumentada em relagao a 2016 (p<0,001).
Além da insulinoterapia venosa, outros fatores de risco podem resultar em hipoglicemia como:
pacientes do sexo feminino, DM, insuficiéncia cardiaca congestiva, fracdo de ejecdo menor que
40%, sepse, faléncia organica, insuficiéncia renal com necessidade de hemodidlise, doenga
hepatica 4%

Na tabela 4, realizamos uma associacao entre hipoglicemia e mortalidade no grupo de
2013, e observamos que pacientes que utilizaram insulina intravenosa, apresentaram
hipoglicemia e maior incidéncia na mortalidade (7,96% vs. 3,57%, p=0,04). Este resultado,
reforca os dados apresentados na tabela 4, onde houve um maior nimero de pacientes que
apresentaram hipoglicemia (p<0,001) e obito (p=0,04) nesta mesma amostra. Como ja citado
anteriormente, a hipoglicemia pode estar associada a infusdo de insulina intravenosa, gerando um
componente iatrogénico no paciente critico, entretanto, a gravidade da hipoglicemia também
pode estar associada a gravidade da doenca, pode ser um biomarcador de morte iminente € pode
ter um efeito bioldgico deletério em pacientes criticos *.

Na Tabela 5, na amostra 2016, mais pacientes apresentaram hipoglicemia utilizando
insulinoterapia venosa (p=0,01). Concordamos com Goldberg ¢, que relatam que a implantacio e
gerenciamento do protocolo, perpassa ndo somente por atingir a meta, que ainda ¢ conflitante, e

exige esforcos principalmente da enfermagem.

Consideracoes finais

De acordo com o estudo, observamos que a hipoglicemia ¢ um dos efeitos adversos mais
temidos em pacientes internados numa UTI, submetidos a protocolos de controle glicémico e
torna-se imprescindivel a prevencdo desse evento adverso, com protocolos gerenciados pela

equipe de enfermagem e que respeitem subpopulacdes de pacientes, com caracteristicas como



presenca de DM.

Estudos futuros precisam definir o nivel ideal, durag¢do e tempo de controle glicémico de
pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, quantificar qualquer beneficio potencial derivado da
otimizagdo do controle glicémico pré-operatério, definir as métricas de glicose ideais para
avaliagdo do controle glicémico e validar seu valor preditivo positivo para eventos adversos e
definir a relacdo precisa entre o controle glicémico e os resultados na cirurgias de

revascularizacdo do miocardio e as demais cirurgias cardiacas.
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