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“We need less research, better research
and research done for the right reasons.”
(Douglas Altman)



RESUMO

INTRODUGCAO: A substituicdo de praticas médicas por outras que se provam
mais efetivas é normal na medicina. Entretanto, ha também uma outra forma em
gue uma préatica médica pode entrar em desuso: a reversao médica. Ela ocorre
gquando um estudo de maior qualidade contradiz uma préatica clinica ja
estabelecida, provando que ela ndo traz beneficio ou até mesmo € pior e causa
algum tipo de dano ao paciente. Esse trabalho se propde a analisar os artigos
gue embasaram uma recomendacao especifica (uso de baldo intra-aértico no
manejo de pacientes com Infarto Agudo do Miocardio Com Supra de ST
(IAMCSST) quando o choque cardiogénico ndo é revertido com terapia
farmacoldgica) da diretriz da AHA, que sofreu uma reversdo médica em sua
versdo de 2013. OBJETIVOS: Descrever os estudos que predispuseram a
reversdo do uso do BIA para o tratamento de pacientes com IAMCSST
complicado com choque cardiogénico. METODOS: Trata-se de um estudo
metacientifico de coorte, descritivo. A estratégia de busca e pesquisa foi
desenvolvida segundo a estratégia PICO, com o objetivo de identificar diretrizes
e focused updates da ACC/AHA para IAMCSST. Foram consideradas como
tentativa de reversdo meédica as recomendacdes que desapareceram ou que
sairam do quadro de recomendacdes e foram realocadas para o texto da diretriz,
bem como recomendacdes cuja classe de recomendacao passe de | ou Il para
lll, ou de | para Il. Para avaliar a qualidade da metodologia foi utilizado o
CONSORT e o STROBE. RESULTADOS: Através das estratégias de busca,
identificaram-se 13 artigos, sendo que 7 destes passaram para a avaliacao final
e foram classificados com base em sua data de publicacdo em estudos pré-
reversao e estudos que contribuiram com a reversao, sendo 6 do primeiro grupo
e 1 do segundo. CONCLUSAO: O estudo que contribuiu para a reverséo foi
confirmatorio e util em diminuir a probabilidade da hipétese do baldo intra-aortico
como terapéutica para o IAMCSST complicado com choque cardiogénico ser
verdadeira, desempenhando um importante papel na mudanca de conduta e na

pratica vigente.

Palavras-chave: Baldo intra-aértico. Metaciéncia. IAMCSST. Reversdo médica.



ABSTRACT

BACKGROUND: Replacing of medical practices by others that prove to be more
effective is a normal phenomenon in medicine. However, there is also another
way in which a medical practice can fall out of use: medical reversal. It occurs
when a higher quality study contradicts an already established clinical practice,
proving that it has no benefit or is even worse and causes some type of harm to
the patient. This essay proposes to analyze the articles that supported a specific
recommendation (use of intra-aortic balloon in the management of patients with
ST-Elevation Myocardial Infarction (STEMI) when cardiogenic shock is not
reversed with pharmacological therapy) of the AHA guideline, which underwent
a medical reversion in its version of 2013. OBJECTIVES: To describe the studies
that predisposed the reversal of IABP using for treating patients with STEMI
complicated by cardiogenic shock. METHODS: This is a descriptive, cohort,
meta-scientific study. The search and research strategy was developed
according to the PICO strategy, with the aim of identifying ACC/AHA guidelines
and focused updates for STEMI. Recommendations that disappeared or left the
recommendations list and were reallocated to the text of the guideline, as well as
recommendations whose class of recommendation changes from | or 1l to Ill, or
from | to Il, were considered as an attempt of medical reversion. To assess the
quality of the methodology, CONSORT and STROBE were used. RESULTS:
Through the search strategies, 13 articles were identified, 7 of which passed for
the final evaluation and were classified based on their publication date in pre-
reversal studies and studies that contributed to the reversal, 6 of which were the
first group and 1 of the second. CONCLUSION: The study that contributed to the
reversal was confirmatory and useful in reducing the probability of the hypothesis
of intra-aortic balloon as a therapy for STEMI complicated with cardiogenic shock,

playing an important role in changing current practice.

Keywords: Intra-aortic balloon pump. Metascience. STEMI. Medical reversal.
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1. INTRODUCAO
A substituicdo de praticas médicas por outras que se provam mais efetivas

€ normal na medicina, por conta dos testes e estudos que se fazem a novas
condutas diagnésticas e terapéuticas, provando que elas sdo melhores que as
suas precedentes. Entretanto, ha também uma outra forma em que uma prética
médica pode entrar em desuso: o fendbmeno de reversdo médica. Enquanto a
primeira representa uma progressao logica da medicina, a segunda revela que

houve alguma falha no estabelecimento de tal pratica.t

A reversao médica ocorre quando um estudo de maior qualidade contradiz
uma pratica clinica ja estabelecida, provando que ela ndo traz beneficio ou até

mesmo € pior e causa algum tipo de dano ao paciente.?

Apesar do advento da medicina baseada em evidéncias, o fendmeno de
reversdo medica néo € infrequente. Um estudo de Prasad et al. avaliou todas as
publicacdes feitas por uma revista de alto impacto (New England Journal of
Medicine). Dos 212 artigos analisados, 124 discorriam a respeito de alguma
pratica meédica. Deste subgrupo, 16 (13%) foram considerados como reversées
meédicas. Os artigos analisavam desde terapéuticas clinicas, passando por

procedimentos invasivos e até mesmo testes de rastreamento.?

Além do custo monetario injustificado que o paciente tem, existem outras
trés graves consequéncias quando este foi tratado com uma prética que sofreu
reversdo medica.(3) A primeira delas € que o paciente vai ser exposto a todos
0s riscos da medida terapéutica, sem ter um real beneficio. Além disso, estudos
contraditorios, por mais que tenham uma boa metodologia, ndo tém um impacto
imediato na mudanca de pratica dos profissionais de saude. Por fim, a
contradicdo de praticas que ja eram bem consolidadas entre a comunidade

médica pde em risco a confianca do paciente no sistema de saude.?

As diretrizes (ou guidelines) de sociedades médicas surgiram objetivando
auxiliar e padronizar a tomada de decisdo médica para determinado assunto.
Elas séo elaboradas por um grupo de especialistas da area estudada, trazendo
recomendacdes com base nas evidéncias disponiveis no estado da literatura

corrente.*

Apesar de surgir como um facilitador, nem sempre as diretrizes surtem

efeito na mudanca imediata do comportamento médico. Segundo Cabana et al.,



varios sdo 0s motivos para isso acontecer, mas cabe destacar um deles que
dialoga com o fenbmeno de reversdo medica: as ditas recomendacdes

contraditorias.*®

O baldo intra-aértico (BIA) é um dispositivo de suporte circulatério utilizado
em situacdes que possam culminar com hipotensao secundaria a falha cardiaca.
O baldo auxilia o coracdo insuficiente por meio da reducdo da pdés-carga e
aumento da presséo diastoélica.® Essa terapia € uma das medidas indicadas para
tratamento do choque cardiogénico resultante do Infarto Agudo do Miocardio
com Supra de ST (IAMCSST) na diretriz de manejo do IAMCSST da ACC/AHA
do ano de 2004.7

Esse trabalho de metaciéncia se propde a analisar os artigos que
embasaram uma recomendacéo especifica (uso de baldo intra-adrtico no manejo
de pacientes com IAMCSST quando o choque cardiogénico néao é revertido com
terapia farmacologica) da diretriz supracitada, que sofreu uma reversdo medica

em sua versao de 2013, bem como os artigos que possibilitaram tal reversao.



2. OBJETIVOS
2.1 — Objetivo geral:

Descrever os estudos que predispuseram a reversao do uso do BIA para
o tratamento de pacientes com IAMCSST complicado com choque cardiogénico,
bem como suas falhas metodoldgicas.
2.2 — Objetivos especificos

Comparar tais estudos com os responsaveis pela reversao do uso do BIA
para tratamento de pacientes com IAMCSST complicado com choque
cardiogénico;

Discorrer sobre o impacto dessa reversdo médica em especifico.
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3. REVISAO DE LITERATURA
A substituicdo de praticas médicas por outras que se provam mais efetivas

€ normal na medicina, por conta dos testes e estudos que se fazem a novas
condutas diagnésticas e terapéuticas, provando que elas sdo melhores que as
suas precedentes. Entretanto, ha também uma outra forma em que uma prética
médica pode entrar em desuso: o fenbmeno de reversdo médica. Em 2011,
Prasad e Cifu cunharam o termo ‘reversal’ para definir o aparecimento de um
novo estudo — com uma metodologia superior aos seus antecessores — que

contradiz uma determinada pratica médica ja estabelecida.’?

Existem inimeros exemplos da ocorréncia de reversdo médica durante os
anos. A hormonioterapia com estrogénio e progesterona era amplamente
utilizada em mulheres pos-menopausadas, pois acreditava-se que havia reducéo
dos desfechos cardiovasculares devido as propriedades cardioprotetoras dos
horménios. Entretanto, um estudo conduzido por Rossouw et al. mostrou que a
utilizagéo desses dois hormoénios na verdade aumentavam o risco de desfechos

cardiovasculares e até mesmo de cancer de mama.8

A reversdo médica também pode se mostrar em procedimentos
terapéuticos, aléem das medicacdes. Durante muito tempo, uma das estratégias
comumente utilizadas para o tratamento de pacientes com angina estavel era a
intervencdo coronariana percutdanea. O COURAGE, um ensaio clinico
randomizado publicado em 2007, mostrou, no entanto, que nao havia diferenca
significativa entre esse procedimento e uma terapia medicamentosa otimizada

nesses pacientes.®

Apesar do advento da medicina baseada em evidéncias, o fenébmeno de
reversdo meédica ndo € infrequente. Um estudo de Prasad et al. avaliou todas as
publicacdes feitas por uma revista de alto impacto (New England Journal of
Medicine). Dos 212 artigos analisados, 124 discorriam a respeito de alguma
pratica médica. Deste subgrupo, 16 (13%) foram considerados como reversées
meédicas. Os artigos analisavam desde terapéuticas clinicas, passando por

procedimentos invasivos e até mesmo testes de rastreamento.?

Neste mesmo estudo, o autor chama a atencdo que muitos dos estudos
gue propdem essa reversao estao contrariando as recomendacdes atuais das

diretrizes de seu respectivo campo médico.
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Existem alguns fatores que aumentam a chance de uma pratica médica
sofrer uma futura reverséo. Muitos deles estéo relacionados com o custo e tempo
necessarios para fazer um ECR de qualidade: o custo monetério, o receio de
ndo atrasar potenciais terapias benéficas e a crenca que o principio
fisiopatoldgico vai levar a uma consequéncia clinicamente relevante.! Este Gltimo
representa um motivo recorrente de praticas que sofreram ‘reversal’, analisado

no estudo de Prasad e Cifu.?

As reversbes médicas tém custos imensuraveis,® tanto ao paciente,
qguanto ao sistema de saude. Vale salientar que ao usar o termo “custo”,
extrapola-se o0 conceito monetario, jA que o uso de recursos econémicos
injustificados € apenas uma das consequéncias de se utilizar uma pratica que

sofreu reversao.

A primeira delas é o fato de que, o0 paciente, ao ser submetido a uma
terapia ou pratica que nao é efetiva, ndo tera beneficios, ao passo de que é
submetido a todos os riscos e possiveis complicacdes dessa pratica.> Podemos
exemplificar ao trazer um dos exemplos analisados por Prasad no estudo
supracitado?, no qual foi analisado os resultados do rastreamento de cancer de
préstata com o desfecho sendo a mortalidade. Apesar de o rastreamento atraves
do PSA e toque retal ter aumentado o diagnostico da doenca em 22%, o que
implica em mais terapéuticas invasivas e suas complicacdes, ndo houve reducao

de mortalidade em comparacéo ao grupo controle.°

Além disso, um estudo contraditorio que propde a reversao de uma pratica
ja consolidada, por mais que faca isso com uma boa metodologia e baixos riscos
de vieses, ndo tem um impacto imediato na mudanca de pratica dos profissionais
do sistema de saude®. loannidis et al. mostraram em um estudo que, apesar de
haver alguns ensaios clinicos randomizados (ECR) que contradizem o uso da
vitamina E como redutora de risco cardiovascular, 50% dos estudos analisados
apl6s esses ensaios ainda apoiavam a vitamina E, citando os estudos
epidemioldgicos prévios que propuseram sua utilizagdo.?

Ademais, a contradicdo de praticas que jA eram bem consolidadas entre
a comunidade médica pde em risco a confianca do paciente no sistema de
saude. O proprio estudo de Prasad traz como exemplo dessa situagéo o uso da

hormonioterapia em mulheres em pds-menopausa. Muitos pacientes ficam
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consternados e arrependidos de terem seguido essa terapia com seus médicos,

e isso predispde a perda de confianca.?

A metaciéncia se trata do estudo da prépria ciéncia: seus métodos,
relatérios, reprodutibilidade, avaliacdo e incentivos. Ela existe pois,
incrementando a eficiéncia da investigacao cientifica havera inimeros beneficios

para o meio estudado.*?

Como os resultados de pesquisa podem afetar politicas, praticas e até
mesmo pesquisas futuras,'® é importante estudar a prépria ciéncia a fim de evitar
estabelecimento de praticas baseadas em evidéncias inconsistentes, o que se

predisporia a possibilidade de uma futura reversdo médica.

As diretrizes (ou guidelines) de sociedades médicas surgiram objetivando
auxiliar e padronizar a tomada de decisédo médica para determinado assunto.
Elas sé@o elaboradas por um grupo de especialistas da area estudada, trazendo
recomendacdes com base nas evidéncias disponiveis no estado da literatura

corrente.*

Para isso, as diretrizes costumam utilizar os niveis de evidéncia que
suportam suas respectivas recomendacdes. Um nivel de evidéncia A, o mais
forte, indica que a recomendacao foi baseada em multiplos ECR ou em um com
uma grande magnitude. Ja o nivel B indica que a recomendacéao é suportada por
um unico ECR ou por estudos observacionais. Por fim, o nivel de evidéncia C,

no fim da hierarquia, representa a opinido de especialistas sobre o assunto.'*

Apesar de surgir como um facilitador, nem sempre as diretrizes surtem
efeito na mudanca imediata do comportamento médico. Segundo Cabana et al.,
varios sdo 0s motivos para isso acontecer, mas cabe destacar um deles que
dialoga com o fendbmeno de reversdo médica: as ditas recomendacfes

contraditorias. 4°

Embora a medicina baseada em evidéncias seja amplamente discutida
atualmente, um estudo analisou as recomendacdes de diretrizes de cardiologia
da ACC/AHA e da ESC e encontrou que, respectivamente, apenas 8,5% e 14,3%
das recomendacdes possuem nivel de evidéncia A.14 E necessario ressaltar a ja
discutida importancia de ECRs de qualidade para evitar a reversao de praticas

ja estabelecidas no ambito médico.
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A mortalidade de curto e médio prazo do IAM complicado com choque
cardiogénico permanece, ao longo das ultimas décadas, muito elevada, com

taxas que variam de 40 a 60%.%°

O baldo intra-aértico (BIA) é um dispositivo de suporte circulatério utilizado
em situagcdes que possam culminar com hipotensao secundaria a falha cardiaca.
O baldo auxilia o coracao insuficiente por meio da reducdo da pods-carga e

aumento da presséo diastélica.®

O racional fisiolégico por tras da contrapulsacéo do BIA é de que, ao inflar
o bal@o durante a diastole, de forma sincronizada com o fechamento da valva
aortica, ocorre uma distribuicdo sanguinea para a circulacao periférica, seguida
por uma rapida desinsuflagdo no comeco da sistole. Isso resultaria em um
aumento da presséao diastolica e diminuicdo da pressao sistolica aortica causada
por reducao da pos-carga, que reduziria a demanda de oxigénio do miocardio da

parede ventricular esquerda.®

A diretriz de manejo do IAMCSST da ACC/AHA do ano de 2004
recomenda o uso do BIA em algumas situacdes, sendo uma delas quando o
choque cardiogénico néo € rapidamente revertido com a terapia farmacoldgica
tradicional.” A recomendacéo tinha classe I, que significa que ha evidéncia e/ou
consenso da classe médica a favor de sua eficacia, e nivel de evidéncia B. Essa
recomendacdo foi baseada em alguns estudos observacionais!®’ e em

pesquisas que ndo foram realizadas em humanos.®

Entretanto, com o passar do tempo, foram surgindo outros estudos, com
metodologias mais consistentes, como ensaios clinicos randomizados, que
guestionaram a eficacia do IABP no IAMCSST complicado com choque
cardiogénico.®-2!

Em 2013, pouco tempo depois da publicacdo dos estudos citados acima,
a nova versao da diretriz de manejo do IAMCSST da ACC/AHA trazia a mesma
recomendacao, porém, ao invés de estar descrita com a classificacdo citada
anteriormente, ela foi mudada para classe lla e continuou com nivel de evidéncia
B_22
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4. METODOS
4.1 — Desenho do estudo

Trata-se de um estudo metacientifico de coorte, descritivo. Os objetos de
estudo foram as diretrizes e as atualiza¢des focadas (focused updates) de 2000
a 2019 da ACC/AHA sobre manejo do IAMCSST, bem como os artigos que
influenciaram na recomendacdo do uso do BIA no manejo de pacientes com
choque cardiogénico. As recomendacdes descritas nesses guidelines foram as
unidades de observacgao da coorte.

4.2 — Estratégia de busca e pesquisa para identificacdo das diretrizes

A estratégia de busca e pesquisa foi desenvolvida segundo a estratégia
PICO utilizando os descritores “guidelines” OR “update” AND “myocardial
infarction” AND “ACC/AHA” com o objetivo de identificar diretrizes e focused
updates da ACC/AHA para IAMCSST no periodo proposto pelo desenho do
estudo.

A pesquisa foi realizada pelo autor através do endereco eletronico oficial
da AHA, na aba “Diretrizes e Declaragbdes” (AHA Guidelines and Statements) e
também por busca bibliogréafica realizada na Biblioteca Virtual de Saude (BVS)

utilizando os mesmos descritores citados acima.
4.3 — Critérios de inclusao e excluséao

Foram incluidas todas as diretrizes da ACC/AHA e atualiza¢cGes focadas
(focused updates) publicadas no periodo de interesse do estudo. Todas foram
verificadas em busca da chancela oficial da ACC/AHA. Como definicdo padréao,
as diretrizes sdo documentos que trazem recomendacdes dispostas por classes
de recomendacdes (I, lla, 1lb ou Ill) e nivel de evidéncia (A, B, ou C), claramente
destacados e separados do restante do texto. Por isso, documentos de
consensos de especialistas, mensuracdo de performance, critérios de
adequacao ou quaisquer outros que nao se enquadrem nessa definicdo foram

excluidos do estudo.

Foram listadas todas as recomendacfes terapéuticas de acordo com o
nivel de evidéncia e classe de recomendacdo, com o objetivo de descrever as
respectivas prevaléncias encontradas e comparar as mudangas de nivel de
evidéncia e classe de recomendacao na diretriz sucessora, buscando mudancas

nas classes de recomendacado a fim de comprovar a reversdo médica. Foram



15

consideradas como tentativa de reversdo médica as recomendacbes que
desapareceram ao longo do tempo ou que sairam do quadro de recomendacdes
e foram realocadas para o texto da diretriz, bem como recomendacdes cuja
classe de recomendacgéo passe de | ou Il para lll, ou de | para Il somado com a
presenca de um estudo negativo que corrobore a mudanca.

4.4 - Identificacéo, selecéo, extracao e classificagcédo dos dados

ApoOs a listagem de todas as recomendac¢fes diagndésticas e terapéuticas
de acordo com a classe de recomendacao e nivel de evidéncia na diretriz de
2004, buscou-se o artigo, referenciado pela diretriz ou n&o, que continha a
negativa necessaria para a mudanca da prética clinica, a fim de confirmar a
reversdo medica. Foi analisada uma recomendagdo em especifico (“A
contrapulsacdo pelo baldo intra-adrtico € recomendado para pacientes com
IAMCSST quando o choque cardiogénico ndo € rapidamente revertido com
terapia farmacologica. O BIA é uma medida de estabilizacdo para angiografia e
revascularizagdo.”) para o aprofundamento por esse estudo. Inicialmente, foi
buscado na diretriz onde ocorre a mudanca da recomendacdo. Depois, foi
buscado também no endereco eletrénico da Cochrane em busca de uma revisédo
sistematica e/ou através da base eletronica de dados PubMed, onde se buscou
manualmente estudos negativos com o uso da estratégia PICO, utilizando os
descritores “/ABP” AND myocardial infarction AND cardiogenic shock AND
mortality. Com os mesmos descritores, buscou-se também os artigos positivos

publicados antes da diretriz que embasaram a recomendacao.

Apés a identificacdo dos artigos da diretriz, na Cochrane e/ou na base de
dados do PubMed, todos foram posteriormente avaliados pelo resumo quanto ao
desenho, tamanho amostral e melhor evidéncia que determinou a reversao

meédica da pratica analisada.

Todas as avaliacbes foram realizadas por dois investigadores. As
discordancias em relacédo a classificacdo das reversfes foram alinhadas através
de discussao entre os dois, evitando assim, perda de dados ou entendimento

errbneo das recomendacoes.
4.5 — Extracdo de dados e andlise

Todos os artigos referenciados antes do estabelecimento da prética e aqueles

relacionados a reversdo médica foram armazenados em um banco de dados
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para extragdo dos dados. Os dados foram extraidos e sintetizados através de
tabela preenchida pelo autor de coleta pré-definida. As caracteristicas dos
estudos extraidas foram: data da publicacdo, origem geogréfica, titulo, tipo do
estudo, duracao do estudo, nimero de participantes, instrumentos de avaliacao
e desfecho avaliado.

4.6 — Avaliacao da qualidade metodoldgica

Para avaliar a qualidade da metodologia foi utilizada a ferramenta preconizada
pela Cochrane Colaboration, o CONSORT (Consolidated Standards of Reporting
Trials) para ensaios clinicos, constituidos de 25 itens que avaliam desvios na
avaliacdo do efeito de uma terapéutica, e também o STROBE para estudos com
desenho observacional, constituido de 22 itens, utilizando o checklist para

estudos de coorte, caso-controle e corte transversal.
4.7 — Consideracdes éticas

Por se tratar de uma revisdo sistematica, o trabalho ndo precisou ser

submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
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6. RESULTADOS
6.1 — Identificacdo e sele¢do dos estudos

Os estudos foram selecionados a partir das referéncias das diretrizes e das
bases de dados PubMed/Medline e Cochrane. Através das estratégias de busca,
identificaram-se 13 artigos. Destes, 2 ndo foram incluidos por possuirem objetivo
diferente do proposto. Os 9 artigos restantes foram selecionados para leitura
integral, sendo que 2 foram excluidos da avaliacéo sistematica comparativa, por
se tratar de um estudo experimental e uma metandlise. Os 7 artigos restantes
foram classificados com base em sua data de publicacdo em estudos pré-
reversao e estudos que contribuiram com a reversao, sendo 6 do primeiro grupo

e 1 do segundo.

Figura 1 — Fluxograma de selecéo dos estudos

Estudos identificados por pesquisas em Estudos adicionados pelas
banco de dados (n=7) referéncias das diretrizes (n = 4)

Identificacao

Estudos ndo selecionados (n = 2):
Estudos pré-selecionados (n=11) ———— « 2 tinham objetivo diferente do
proposto;

Avaliagao

Estudos nao avaliados (n = 2):
* 1 era um estudo experimental
+ 1 era metanalise

Estudos inéluidos para
leitura integral (n = 9)

o

o

@

i)
i)

o
o
L

Estudos incluidos na avaliagédo
sistematica
(n=7)

Fonte: Peres & Caldas, 2020

6.2 — Tracados metodologicos dos estudos

Os 6 artigos pré-reversao'®17.23-26 incluidos sdo observacionais com um desenho

de estudo de coorte, sendo que a coleta de dados de todos eram retrospectivas.
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2 dos 6 artigos eram andlises de subgrupos de ensaios clinicos randomizados.

As caracteristicas gerais dos estudos estao descritas no Quadro 1.

Quadro 1 — Caracteristicas gerais dos estudos pré-reversao

) Ano de Revistade | Escore do Tipo do
Autor Titulo do estudo L L
publicacao publicacao STROBE estudo
“Treatment Strategies for Acute Myocardial
Stomel et 9 y CHEST Coorte
Infarction Complicated by Cardiogenic 1994 50,00% )
al.? , , e Journal retrospectiva
Shock in a Community Hospital
“Use of Intraaortic Balloon Journal of the Coorte
Anderson Counterpulsation in Patients Presenting American retrospectiva
) ) ) ) 1997 61,67% )
et al.?* With Cardiogenic Shock: Observations College of (analise de
“Thrombolysis Plus Aortic Journal of the
Kovack et Counterpulsation: Improved Survival in American Coorte
) ) 1997 61,67%
al.% Patients Who Present to Community College of retrospectiva
Hospitals With Cardiogenic Shock” Cardiology
Impact of Thrombolysis, Intra-aortic Journal of the Coorte
Balloon Pump Counterpulsation, and Their . .
Sanborn American retrospectiva
Combination in Cardiogenic Shock 2000 44,12% .
et al.?® o _ ) College of (andlise de
Complicating Acute Myocardial Infarction: _
A Report from the SHOCK Trial Registry” Cardiology subgrupo)
“The use of intra-aortic balloon
counterpulsation in patients with
Barron et cardiogenic shock complicating acute American Coorte
o i 2001 52,94% ]
al.1® myocardial infarction: Data from the Heart Journal retrospectiva
National
Registry of Myocardial Infarction 2”
“Relation Between Hospital Intra-Aortic
Chen et Balloon Counterpulsation Volume and ) ) Coorte
o ) ) 2003 Circulation 70,59% .
al.” Mortality in Acute Myocardial Infarction retrospectiva
Complicated by Cardiogenic Shock”

Fonte: Peres & Caldas, 2020

O artigo?! que contribuiu para a reversédo médica em questdo € um ensaio clinico

randomizado, prospectivo, aberto e multicéntrico, publicado no ano de 2012 no

New England Journal of Medicine. As caracteristicas gerais do estudo em

guestao podem ser visualizadas no Quadro 2.
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Quadro 2 — Caracteristicas gerais dos estudos que contribuiram para a

reversao
. Ano de Revista de Escore do Tipo do
Autor Titulo do estudo L L
publicacdo publicacdo CONSORT estudo
“Intraaortic Balloon
) Support for Myocardial Ensaio clinico
Thiele et al.?! ) ) 2012 CHEST Journal 83,78% _
Infarction with randomizado
Cardiogenic Shock”

Fonte: Peres & Caldas, 2020

6.3 — Caracteristicas especificas dos estudos pré-reversao

O estudo de Stomel et al.?® se trata de uma coorte retrospectiva que compara 3
grupos de pacientes: 13 que receberam terapia trombolitica (Grupo 1), 29 que
foram tratados com BIA (Grupo 2) e 22 que receberam a associacdo de
trombolitico com o BIA (Grupo 3). As taxas de sobrevivéncia foram de 23%, 28%
e 68% nos grupos, 1, 2 e 3, respectivamente, concluindo que o uso do BIA

juntamente com a terapia trombolitica diminui a mortalidade.

O artigo de Anderson et al.?* é uma analise de subgrupo de um ensaio clinico
randomizado (Global Utilization of Streptokinase and TPA for Occluded Coronary
Arteries — GUSTO-1)?’. A andlise retrospectiva contou com 310 pacientes, que
foram categorizados em grupos de BIA precoce (houve a aplicacdo do BIA no
dia 0 ou 1 em relacédo a admisséo) e ndo-BIA (houve a aplicacédo ap6s o dia 1 ou
nao houve a aplicacdo). Os resultados mostraram reducdo das taxas de

mortalidade no grupo BIA precoce, tanto em 30 dias quanto em 1 ano.

Kovack et al.?® fez uma analise retrospectiva em coorte de 46 pacientes que
receberam terapia trombolitica em até 12h, encontrando que 27 destes
receberam o BIA e 19 ndo o receberam. Os resultados mostraram uma taxa de
sobrevida hospitalar, de 30 dias e de 1 ano maior no grupo que recebeu o BIA,

concluindo a favor deste em adjuncdo com a trombdlise.

Sanborn et al.?6 também realizou uma andalise de subgrupo de um ensaio clinico
randomizado (SHould we emergently revascularize Occluded Coronaries for
cardiogenic shocK? — SHOCK)?2. A amostra do estudo constava de 884

pacientes com choque cardiogénico devido a falha ventricular esquerda. Destes,
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26 foram excluidos pois tiveram a aplicagdo do BIA feita antes do
estabelecimento do choque, e 2 foram removidos pois havia dados incompletos,
totalizando uma amostra final de 856 pacientes, divididos em quatro grupos, com
base no uso da terapia trombolitica (TT) e/ou BIA: sem TT, sem BIA (n = 285);
apenas BIA (n = 279); apenas TT (n = 132); TT e BIA (n = 160). Os resultados
mostraram uma redugdo de mortalidade intrahospitalar no grupo TT e BIA em
comparacao aos demais grupos, e o estudo concluiu a favor do uso do BIA em
adjuncdo a TT nos pacientes com IAM e choque cardiogénico.

Ja Barron et al.*® propés um estudo de coorte retrospectivo usando o “National
Registry of Myocardial Infarction 2” (NRMI 2) como banco de dados dos
pacientes. O estudo teve uma amostra de 23.180 pacientes, dos quais 7.268
receberam o BIA e 15.912 n&o o receberam. Os resultados do estudo foram
taxas de mortalidades reduzidas para o grupo de BIA em associacdo a TT em
relacdo a TT unicamente (49% vs. 67%), mas ndo houve beneficio do uso do
baldo quando a terapia escolhida era a angioplastia primaria, concluindo assim

gue o BIA trazia beneficio em combinacdo com a TT.

Por fim, Chen et al.!” realizou um estudo de coorte retrospectivo, também
utilizando o NRMI 2. Entretanto, o analisado nesse artigo foi a relacéo entre o
volume de BIA em hospitais e a mortalidade do choque cardiogénico no IAM.
Apoés analisar dados de 12.730 pacientes de 750 hospitais, de 1994 a 1998, o
estudo dividiu os hospitais em trés grupos: baixo; intermediario; e alto volume de
BIA, com base no numero de aplicacbes do baldo por ano. O resultado
observado mostrou que as taxas de mortalidade decaiam de maneira
inversamente proporcional ao volume de BIA de cada grupo: 65,4%, 54,1% e
50,6% para os grupos de baixo, intermediario e alto volume, respectivamente. A
conclusado do estudo foi favoravel ao uso da contrapulsacdo em pacientes com

choque cardiogénico como uma complicacdo do IAM.
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Quadro 3 — Caracteristicas metodolégicas dos estudos pré-reversao

Tempo de Tipos de
Autor Tamanho amostral ) Desfechos
seguimento desfechos
Stomel et ) . ] ] )
22 64 pacientes X Clinico Mortalidade intra-hospitalar
al.
Mortalidade intra-hospitalar, de 30
Anderson ) . ) dias e de 1 ano; sangramento;
310 pacientes 1 ano Clinico e substituto _ .
etal.* necessidade de transfuséo; AVC;
isquemia recorrente; reinfarto
Kovack et ) . ) Mortalidade intra-hospitalar, de 30
46 pacientes 1 ano Clinico e substituto )
al.®» dias e de 1 ano; FEVE 2 6 meses
Sanborn ) o ] ] )
 al.25 856 pacientes X Clinico Mortalidade intra-hospitalar
et al.
Barron et i . ) ) i
|16 23.180 pacientes X Clinico Mortalidade intra-hospitalar
al.
Chen et . - o .
|17 12.730 pacientes X Clinico Mortalidade intra-hospitalar
al.

Fonte: Peres & Caldas, 2020

6.4 — Caracteristicas especificas dos estudos que contribuiram para a

reversao

O estudo encontrado de Thiele et al.?%, que contribuiu para a reversdo médica
do uso do baldo em pacientes com infarto complicado por choque cardiogénico

€ um ensaio clinico randomizado, prospectivo, aberto e multicéntrico.

Nesse ensaio, 600 pacientes com IAM e choque cardiogénico foram
randomizados em um grupo intervencionista, que era tratado com o BIA, e um
grupo controle, no qual ndo havia a presenca do BIA. Todos os pacientes
passariam por procedimentos de revascularizacéo (por intervencdo coronariana
percutanea ou por cirurgia de by-pass) e receberam o suporte medicamentoso
preconizado pelas diretrizes da época. O desfecho priméario analisado foi

mortalidade por todas as causas ao final de 30 dias.

Os resultados mostraram uma mortalidade de 39,7% no grupo do BIA e 41,3%
no grupo controle (risco relativo 0,96; 95% intervalo de confianga, 0,79 a 1,17; p
= 0,69), concluindo entdo que o uso do BIA ndo provocou uma reducéo
significante da mortalidade em pacientes com IAM complicado por choque

cardiogénico.
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Quadro 4 — Caracteristicas metodoldgicas dos estudos que contribuiram

para areversao

Tempo de Tipos de
Autor Tamanho amostral ) Desfechos

seguimento desfechos

Mortalidade de 30 dias; niveis de

Thiele et ) ) . ) lactato; clearence de creatinina,

600 pacientes 30 dias Clinico e substituto e )
al. 2 niveis de PCR; severidade da
doenca através do SAPS Il

Fonte: Peres & Caldas, 2020
6.5 — Avaliacdo metodoldgica dos estudos pré-reversao

Como os 6 estudos pré-reversdo eram do tipo observacional, utilizou-se o
STROBE para a avaliacdo metodoldgica do primeiro grupo. As pontuacdes dos

estudos estao descritas na Tabela 1.

Tabela 1 — Avaliacéo dos estudos pré-reversao pelo STROBE

Autor Escore do STROBE
Stomel et al.® 50,00%
Anderson et al.? 61,67%
Kovack et al.® 61,67%
Sanborn et al.?® 44,12%
Barron et al.1® 52,94%
Chen et al.Y’ 70,59%

Fonte: Peres & Caldas, 2020

6.5.1 — Titulo, resumo e introducéo

Nenhum dos 6 estudos indicou o desenho do estudo no titulo ou resumo, mas
todos apresentaram um resumo com um sumario informativo do que foi realizado
e encontrado. Todos os estudos avaliados detalharam o racional tedrico por tras
da pesquisa, bem como as razbes para realiza-las. Os estudos de Stomel® e
Kovack?® ndo descreveram com clareza os objetivos especificos e hipéteses pré-

existentes.
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6.5.2 — Métodos

Todos os estudos apresentaram, no inicio dos meétodos, elementos chave
relativos ao desenho do estudo. Os estudos de Anderson, Sanborn e Barron
falharam em apresentar claramente o contexto, locais e datas relevantes,

periodos de recrutamento, exposi¢cao, acompanhamento e coleta de dados.

Os 6 estudos definiram com clareza os critérios de elegibilidade, fontes e
métodos de selecao dos participantes. Os estudos de Stomel, Kovack e Sanborn
nao definiram claramente os desfechos, confundidores em potencial ou os
critérios diagndésticos. Com excec¢do de Sanborn, todos os autores detalharam

0s métodos de mensuracédo das variaveis.

Nenhum dos estudos explicou, durante a descricdo da metodologia, as medidas
adotadas para evitar possiveis vieses, e todos os estudos descreveram de que
forma foi determinado o tamanho amostral. Com excecao do estudo de Sanborn,
novamente, todos explicitaram como foram tratadas as variaveis quantitativas na
analise. Todos os estudos descreveram com clareza os métodos estatisticos

utilizados.
6.5.3 — Resultados

Nos resultados, os estudos de Stomel, Sanborn e Barron ndo descreveram de o
namero de pacientes em cada fase do estudo (potencialmente elegiveis,
confirmadamente elegiveis, inclusos no estudo...), e esses mesmos artigos
também nao deram as razfes para a ndo-participacdo em cada fase. O Unico

estudo que pontuou no critério de ter um diagrama de fluxo foi o de Kovack.

Todos os artigos descreveram com clareza as caracteristicas dos participantes
e as exposicOes associadas, entretanto, nenhum indicou o numero de
participantes com dados faltantes para as variaveis de interesse. Além disso, foi
observado que nenhum dos estudos sumarizou o periodo de seguimento, por
meédia e tempo total. Os estudos de Stomel, Sanborn e Barron foram os Unicos
gue ndo descreveram o numero de eventos desfecho ao longo do tempo, ndo

pontuando neste critério.

O estudo de Chen foi o Unico que utilizou preditores e informou sua precisao,

descrevendo o intervalo de confianga de cada um deles.
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6.5.4 — Discussao

Na discussao, todos os estudos resumiram de forma coesa 0S principais
achados, relacionando-os aos objetivos do estudo, apresentaram as limitacdes
levando em consideracdo a fonte e magnitude de vieses e imprecisbes e
interpretaram de forma cautelosa os resultados. Entretanto, nenhum discutiu
sobre a validade externa (generalizacéo) do estudo e apenas o estudo de Chen
especificou as fontes de financiamento do estudo.

6.6 — Avaliacdo metodoldgica dos estudos que contribuiram para a
reversao

O estudo que contribuiu para a reversdo é um ensaio clinico randomizado, por
isso, utilizou-se 0o CONSORT para a avaliagdo metodologica deste. A pontuacao
do estudo no escore esta disponivel na Tabela 2.

Tabela 2 — Avaliacao dos estudos que contribuiram para a reverséao pelo
CONSORT

Autor Escore do CONSORT

Thiele et al.?* 83,78%

Fonte: Peres & Caldas, 2020

6.6.1 — Titulo, resumo e introducéo

O estudo nao se identificou no titulo como um ensaio clinico randomizado, mas
teve um resumo estruturado com o desenho de estudo, métodos, resultados e
conclusdes. Na introducdo, forneceu uma boa fundamentacédo cientifica e
explicacédo do racional teérico, bem como apresentou o0s objetivos especificos e

hipoteses.
6.6.2 — Métodos

Na metodologia, o estudo foi descrito corretamente, e ndo houve alteracées
importantes nos métodos apdés o inicio. Os critérios de elegibilidade e
informacdes e locais de onde foram extraidos os dados foram bem definidos e
as intervencdes de cada grupo foram descritas detalhadamente, de forma que a

replicacdo destas seria possivel.
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Os desfechos primarios e secundarios foram pré-especificados e ndo houve
alteracdes nestes apos inicio do estudo. Também foi descrito como se chegou

no tamanho amostral.

Quanto a randomizacéo, foi detalhado tanto o método utilizado para a geragéo
da sequéncia, quanto o tipo de randomizacdo. Como o ensaio clinico foi aberto,
ndo foi possivel descrever os métodos de ocultacdo das intervencgoes.
Informacdes acerca de quem gerou a sequéncia de alocagcdo randomizada,
guem inscreveu 0s participantes e quem atribuiu as intervencdes aos
participantes também néo estavam claras. Foram descritos corretamente 0s

métodos estatisticos para 0s grupos e subgrupos.
6.6.3 — Resultados

O estudo descreveu o numero de participantes que foram randomicamente
atribuidos e, por conseguinte, analisados para o desfecho primario, bem como
as perdas e exclusbes pos-randomizacdo, com seus motivos. Também definiu
as datas de recrutamento e periodos de acompanhamento e n&do houve

truncamento.

O artigo disponibilizou tabelas apresentando os dados demograficos e clinicos
de cada grupo, bem como o nimero de participantes em cada analise. Também
apresentou resultados de cada grupo para os desfechos, com o tamanho efetivo
estimado e sua precisao, através do intervalo de confianca de 95%. Por fim,

descreveu os resultados de outras analises realizadas, como as de subgrupo.
6.6.4 — Discussao

O estudo apontou suas limitacdes, assim como as fontes de potenciais vieses e
imprecisfes, entretanto ndo comentou sobre a generalizacdo (validade externa
e aplicabilidade) dos achados. Forneceu uma interpretacdo consistente dos

resultados, considerando também outras evidéncias relevantes.
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7. DISCUSSAO
A confianca no modelo fisiopatologico e o pensamento mecanicista faziam com

gue o BIA fosse pensado como uma terapéutica benéfica para o paciente em
choque cardiogénico pos IAMCSST. Afinal, a contrapulsacdo aumenta a presséo
diastélica, responsavel pela perfusdo coronariana, e atenua a pds-carga,
diminuindo consequentemente a pressao sistélica, o que em teoria reduz a
demanda miocérdica de oxigénio do ventriculo esquerdo — e esses efeitos seriam

teoricamente benéficos no contexto do choque cardiogénico.

Com base nesse racional e em dados de estudos observacionais, o0 uso do BIA
em pacientes com choque cardiogénico decorrente do IAMCSST foi consolidado
entre a comunidade médica, estando presente como classe de recomendacéo |

e nivel de evidéncia B nas principais diretrizes disponiveis sobre 0 assunto.

Entretanto, estudos observacionais sdo, primariamente, geradores de hipétese,
ja que as proprias limitacbes geradas pelo desenho de estudo podem gerar
fatores confundidores. Além disso, foram identificadas algumas inconsisténcias
metodoldgicas nesses estudos. Uma metandlise'® avaliou diversos estudos
acerca do uso do BIA no choque cardiogénico decorrente do IAMCSST e
apontou trés principais motivos para o resultado destes estudos serem
favoraveis a terapia: o fato de a populagéo que usou o BIA ser, em média, 7 anos
mais jovem e ter 10% a mais de homens em relacédo ao grupo sem-BIA (quando,
no cenario do choque cardiogénico, ha estudos que demonstram que a
mortalidade cresce juntamente com a idade?® e homens tém um desfecho clinico
mais brando®); nos estudos com trombolise, as taxas de revascularizagdo eram
maiores nos grupos tratados com o BIA. O SHOCK trial,®* um ensaio clinico
randomizado, mostrou que ha reducdo de mortalidade no uso da
revascularizacdo em pacientes com choque cardiogénico decorrente do
IAMCSST; e, por ultimo, nos estudos com trombdlise, os pacientes mais graves
podem ter sido considerados criticos demais para se beneficiar do BIA, e até
mesmo terem morrido antes de receberem a contrapulsacdo, por isso foram
incluidos no grupo controle. Isso pode ter acarretado um forte viés de selecao,
superestimando os efeitos terapéuticos do baldo. Esses trés pontos supracitados

podem ser observados na maioria dos estudos da analise feita neste trabalho.
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7.1 — Analise dos estudos pré-reversao

O estudo de Stomel et al.?%, favoravel ao BIA + TT, se deu em um hospital
comunitério e, em uma de suas conclusdes, afirmou que a transferéncia do
doente a um centro de saude terciario reduziu mortalidade. Entretanto, apesar
de afirmar isso, o artigo ndo detalhou ou disponibilizou tabelas informando de
guais grupos eram 0s pacientes que foram transferidos para esses centros,
acarretando um possivel viés de selecdo. Além disso, o grupo 3 (BIA + TT), que
teve a menor mortalidade, foi o grupo no qual houve a maior taxa de
procedimentos de revascularizagdo: dos 22 participantes do grupo, 4 foram
tratados com angioplastia e 8 realizaram a cirurgia de revascularizagdo. Ao
compararmos com o grupo da TT isoladamente, apenas 2 pacientes — de um
total de 13 — foram tratados com angioplastia, e nenhum foi para a cirurgia de
revascularizacdo. Portanto, o fato de o grupo 3 ter as maiores taxas de
revascularizagédo pode ter influenciado na redugéo de mortalidade observada.
Outra observacdo que vale a pena ser ressaltada é a de que o estudo informa
gue o BIA foi utilizado apenas em casos persistentes de choque cardiogénico.
Isso pode ter feito com que pacientes que morreram pouco tempo apds a
admissao estejam mais concentrados no grupo 1, que recebeu apenas a TT.
Esses pontos, aliados a uma analise retrospectiva e ndo randomizada de uma
amostra que o proéprio estudo julgou néo ser tdo grande (64 pacientes), nos faz

contestar a forca que o resultado trazido pelos autores pode ter.

Ja o artigo de Anderson et al.?* € uma analise de subgrupo de um ensaio clinico.
Este fato ja nos faz admitir que o estudo vai ser gerador de hipéteses, e ndo um
trabalho confirmatério sobre a pratica. Ademais, o estudo apresentou uma
discrepancia em importantes variaveis dos pacientes, o que pode ter um
consideravel efeito confundidor: os pacientes do grupo do BIA tinham, em média,
4 anos a menos em comparacao com os do grupo controle; por outro lado, havia
mais fumantes no grupo BIA, com significancia estatistica em relacdo ao grupo
controle. Houve diferenca estatistica também em outras variaveis, como a
porcentagem de infarto em parede anterior e o nivel sérico de creatinoquinase
(CK). Além disso, os pacientes que receberam a contrapulsacdo foram
significativamente mais tratados com agentes inotropicos, monitoramento

hemodindmico e ventilatério e, principalmente, revascularizagdo: 42% dos
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pacientes do grupo do BIA passaram por angioplastia, em contraste com apenas
9% do outro grupo, e 20% por cirurgia de revascularizagao, contra 9% do grupo
controle. Inclusive, na analise da mortalidade ao fim de 30 dias, apenas entre 0s
pacientes que passaram por angioplastia ou cirurgia de revascularizagdo, o
estudo ndo encontrou diferenca significativa entre as taxas de ambos 0s grupos.
Outro fato que o préprio estudo ressaltou foi que grande parte dos pacientes do
grupo nao-BIA morreu nas primeiras horas de admisséo, o que pode ter feito
com que esses pacientes ndo pudessem ser elegiveis para a contrapulsacao, o
gue diminui a mortalidade do grupo que recebeu a intervencao.

O artigo de Kovack et al.?® também se deu em um hospital comunitario, e foi
favoravel ao BIA + TT. A Unica variavel clinica inicial que apresentou diferenca
significante entre os grupos foi o numero de pacientes com classe Killip | na
admissao, mais presentes no grupo do BIA. Nesse estudo, assim como nos
citados anteriormente, as taxas de transferéncia para revascularizagdo foram
significantemente maiores no grupo BIA em comparacdo com o grupo tratado
apenas pela TT (85% vs. 37%), o que pode ter reduzido drasticamente a
mortalidade do primeiro grupo. Algo interessante é que, o autor, ao analisar
apenas 0s pacientes transferidos para o centro terciario para o procedimento de
revascularizacédo, expde que a mortalidade do grupo tratado apenas com a TT
foi menor do que o grupo BIA (14% vs. 30%). Apesar disso, a mortalidade ao
final de um ano foi favoravel ao grupo do BIA, mas isso pode ter sido influenciado
pela maior propor¢cdo de pacientes deste grupo que foram transferidos para
cuidados terciarios. Importante salientar que se trata de outra analise
retrospectiva e ndo randomizada, com uma amostra limitada de apenas 46

pacientes.

Por sua vez, o artigo que teve a menor pontuacdo no STROBE — o de Sanborn
et al.?® — também foi uma andlise de subgrupo de um ensaio clinico, o que ja o
torna um estudo primariamente gerador de hipéteses. Nele, pode-se observar
gue, tanto no grupo TT+BIA quanto no grupo apenas BIA, havia diferenca
estatisticamente significante no que tange a idade e sexo dos pacientes, sendo
gue os pacientes destes dois grupos eram mais jovens do que o restante, além
de ter uma propor¢do maior de homens. Além da idade, algumas outras variaveis

gue se configuram importantes fatores de risco para infartos prévios eram
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favoraveis também aos pacientes dos dois grupos supracitados, como por
exemplo histéria de hipertenséo. Pacientes dos grupos TT+BIA e apenas BIA
passaram por mais procedimentos diagndosticos como a angiografia coronariana
(89% dos pacientes de ambos os grupos citados acima, contra 29% e 36% dos
grupos sem TT/sem BIA e apenas TT, respectivamente). Além disso, outra
problemética que se repete nos estudos aconteceu neste também: os pacientes
dos grupos tratados com o BIA tiveram taxas de revascularizacao
consideravelmente maiores — BIA+TT: 68%; apenas BIA: 70%; apenas TT: 20%;
sem BIA/sem TT: 18%; p 0,0001). Por fim, ap6s a andlise ajustada para
tratamento, o estudo confirmou que nado existia diferenca estatisticamente

significante entre a mortalidade dos 4 grupos.

Barron et al.'® realizou um largo estudo observacional. Nele, os pacientes que
receberam o BIA eram, em média, 7 anos mais novos e tinham 10% a mais de
homens, em comparacdo com o grupo controle. Além disso, outras variaveis
importantes tinham maior frequéncia no grupo controle: quantidade de pacientes
diabéticos, hipertensos, com insuficiéncia cardiaca cronica, infarto prévio, entre
outros. As taxas de revascularizacdo foram maiores no grupo do BIA.
Comparando-se apenas 0s pacientes tratados com angioplastia primaria.
Adicionando isso ao fato de ter sido uma analise retrospectiva e néao

randomizada, o papel do estudo como gerador de hipoteses se confirma.

O ultimo artigo pré-reverséo é o de Chen et al.'’, um estudo observacional que
também se baseia nos dados do NRMI-2. Nesse estudo, a proposta € distinta
dos demais: o autor dividiu os hospitais analisados com base no volume de BIA
aplicados anualmente. Os hospitais de alto volume tiveram a menor taxa de
mortalidade, mas isso pode ter ocorrido devido a uma ampla gama de fatores
confundidores, afinal, € adequado presumir que os hospitais que tenham mais
volume de um procedimento avancado como a contrapulsacédo tenham também
mais profissionais capacitados para lidar com o IAM complicado por choque
cardiogénico, além de estratégias terapéuticas mais complexas. O préprio
estudo também admite que pode existir fatores de confusdo em tratamentos ou
procedimentos que néo foram mensurados pelo banco de dados, e isso somado
com o desenho de estudo observacional e ndo-randomizado, sao limitacdes

importantes do artigo.
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7.2 — Analise do estudo pds-reversao

O estudo de Thiele et al.?! foi um ensaio clinico randomizado que teve
conclusbes negativas em relacdo a contrapulsacdo no contexto do IAM
complicado por choque cardiogénico. Na hierarquia da medicina baseada em
evidéncias, o estudo clinico randomizado tem nivel de evidéncia superior ao
estudo observacional, haja vista que a randomizacéao feita faz com que os grupos
analisados se assemelhem, excluindo o fator de confusao presente em estudos
observacionais. Nao houve cegamento no estudo. Entretanto, ao avaliar-se uma
intervencdo como o BIA, é inimaginavel que haja cegamento para o médico que

ird realizar o tratamento, pois ele sempre estaria ciente da aplicacédo do baldo.

Um ponto importante do estudo a se destacar € o de que um dos critérios de
inclusdo do ensaio clinico foi o de a revascularizacéo ja estar planejada para o
paciente. Isso minimiza drasticamente o efeito confundidor da terapia de
reperfusdo, discutido na maioria dos estudos observacionais debatidos
anteriormente. Os dados foram analisados pelo principio da intencéo de tratar, e
o estudo teve 10% e 4,3% de cross-over dos grupos controle e intervencao,
respectivamente. Para analisar a robustez dos dados mesmo com a presenca
de cross-over, o estudo realizou também uma analise por protocolo, excluindo
0S pacientes gque cruzaram 0S grupos, e nessa analise se manteve a hipotese

nula.

Um fato que chama atencao nesse estudo foi a mortalidade da amostra como
um todo: 40%, menor do que a mortalidade observada para pacientes com
choque cardiogénico decorrente de IAM descrita nos estudos clinicos e registros.
Isso fez com que se imaginasse a possibilidade de que a amostra selecionada
para o estudo fosse uma coorte de risco moderado® — baseado, além da
mortalidade, na frequéncia cardiaca média dos pacientes (92 para os dois
grupos) e nos niveis de lactato —, e, portanto, que a concluséo do estudo talvez
nao possa ser generalizada para pacientes de risco maior. No entanto, €
importante salientar que mais de 96% dos pacientes do estudo passaram por
revascularizacdo, o que pode ter levado a amostra a ter menores taxas de
mortalidade, haja vista que ja foi discutida a importancia desse procedimento

para a sobrevida do paciente com choque cardiogénico decorrente de IAM.
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8. CONCLUSAO
Esta revisdo objetivou analisar as principais nuances metodolégicas dos artigos

estudados, a fim de demonstrar que o ensaio clinico randomizado considerado
como um dos responsaveis pela reversdo médica era de maior qualidade de
evidéncia que seus predecessores. Pode-se concluir, portanto, que o estudo foi
confirmatorio e Util em diminuir a probabilidade da hip6tese do baléo intra-adrtico
como terapéutica para o IAMCSST complicado com choque cardiogénico ser
verdadeira, desempenhando um importante papel na mudanca de conduta e na
pratica vigente, que foi refletida na recomendacédo da diretriz mais recente da
AHA sobre IAMCSST.
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