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Recebido em: A circulagdo extracorpérea (CEC) é utilizada como auxilio aos diversos tipos de cirurgias,
08/02/2020 principalmente cardiacas. Alé_m da substi_tuit;éo da fym;éo cardiopulrnongr, é responsavel ainda,

. . pelo controle dos balangos acido-base e hidroeletroliticos. O uso de diuréticos de alga séo escolha
Aceito em: da equipe cirdrgica, pois esses farmacos influenciam no débito urinrio do paciente no pos-
02/07/2020 cirrgico. A analise dos efeitos do uso de furosemida que possam influenciar no pds-operatdrio do

paciente é o objetivo deste trabalho, de modo que haja informacéo direta as equipes e suas escolhas,
apresentando beneficios ou efeitos adversos em seu uso. Trata-se entdo de uma revisao sistematica
da literatura, que utilizou as bases de dados “PubMed”, “Cochrane” e “Bireme”; com os descritores
“cardiopulmonary bypass”, “furosemide” e “thoracic surgery”, para a busca de artigos apenas na
Palavras-chave: lingua inglesa, entre o intervalo dos anos de 2007 a 2017. Na primeira etapa da busca foram
Circulagéo encontradas 17 publicagBes, os autores fizeram a leitura completa, encontraram 0s que estavam
extracorpérea' presentes em mais de uma plataforma, e_apés a apl_lcggéo dos critérios de inclusdo e excluséo,
. . L restaram apenas 5 estudos que correspondiam aos objetivos propostos deste trabalho. No total dos
Cirurgia _toraC'ca! artigos selecionados, foram analisados 4.845 pacientes. Dos cinco estudos, quatro foram
furosemida classificados em dois tipos de categoria de acordo com o estégio da lesdo renal, trés por RIFLE, um
AKIN, e um néo apresentou critério de classificagdo. Os resultados obtidos apontam que ainda ha
uma escassez no estudo deste tipo de farmaco e que nao ha relacéo benéfica com seu uso, que este
esta associado principalmente a predisposi¢ao ao desenvolvimento de leséo renal. Em contrapartida,
alguns estudos fora do intervalo selecionado, apresentaram um efeito reno- protetor associado. Com
isto cabe a equipe cirdrgica uma analise sobre o paciente, identificando para cada individuo o

melhor protocolo, a fim de garantir um melhorprogndstico.

Analysis of the effects of the use of furosemide in patients submitted to cardiac surgery with
the use of cardiopulmonary bypass: a systematic review
ABSTRACT
Keywords: Cardiopulmonary bypass (CPB) is used as an aid to various types of surgery, mainly cardiac. In
Cardiopulmonary addition to the replacement of cardiopulmonary function, it is also responsible for the control of
bypaSS' thoracic acid-base and hydroelectrolytic balances. The use of loop diuretics is the choice of the surgical
! . team, as these drugs influence the patient's urinary output after surgery. The analysis of the effects
surgery; furosemide of using furosemide that can influence the patient's postoperative period is the objective of this
work, so that there is direct information to the teams and their choices, presenting benefits or adverse
effects in their use. It is, therefore, a systematic review of the literature, which used the databases
“PubMed”, “Cochrane” and “Bireme”; with the descriptors “cardiopulmonary bypass”,
“furosemide” and “thoracic surgery”, to search for articles in the English language only, between
the years 2007 to 2017. In the first stage of the search, 17 publications were found, the authors did
the full reading, found those that were present in more than one platform, and after applying the
inclusion and exclusion criteria, only 5 studies remained that corresponded to the proposed
objectives of this work. In the total of selected articles, 4,845 patients were analyzed. Of the five
studies, four were classified into two types of category according to the stage of the kidney injury,
three by RIFLE, one AKIN, and one did not meet the classification criteria. The results obtained
indicate that there is still a shortage in the study of this type of drug and that there is no beneficial
relationship with its use, which is mainly associated with the predisposition to the development of
kidney injury. In contrast, some studies outside the selected range, showed an associated reno-
protective effect. With this, the surgical team is responsible for analyzing the patient, identifying
for each individual the best protocol in order to guarantee a better prognosis.
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1. Introducéo

A circulacdo extracorporea (CEC) constitui-se como um dos principais procedimentos
para o auxilio dos diversos tipos de cirurgia cardiaca (1). A técnica consiste na substituicdo
da funcdo cardiopulmonar, fazendo com que haja uma simulacdo de aporte sanguineo ao
individuo, e € responsavel ainda, pelos balangos &cido-base e os hidroeletroliticos (2).
Sendo assim, tem como finalidade a preservacao funcional do coracdo, a integridade das
estruturas celulares e do metabolismo. Realizado em maquina e em circuito fechado, o
procedimento ainda se torna responsavel por oferecer seguranca a equipe cirdrgica e
garantir a viabilidade da cirurgia por longos periodos (3,4).

No intuito da reducdo das complicacBes pos-operatorias, durante a cirurgia cardiaca, ha
a analises de varios parametros hemodindmicos do paciente como gasometria,
hematocrito, taxas de sodio e potassio, niveis de anticoagulacdo (5). Quando ha um
desequilibrio nesses valores, sdo utilizados farmacos para o controle e correcdo dessas
alteracdes, e entre eles, € feito 0 uso de diuréticos (6). Estes, geram desidratacao, deplecdo
de eletrolitos, hipocalemia, hipocalcemia ou hiponatremia (7). Esses efeitos obtidos ndo
sdo baseados na eficacia do medicamento, mas sim na resposta do paciente perante um
desequilibrio dos eletrdlitos ou fluidos (8,9).

A furosemida, além da excrecao da agua, promove a inducdo de COX-2, que acarretam
em um aumento da capacitancia venosa por meio da vasodilatacdo, que reduz a presséo
no ventriculo esquerdo, o que explicaria seu uso aplicado a danos como a insuficiéncia
cardiaca (10,11,12). Seu uso anti-hipertensivo é atribuido quando ha o aumento da
excrecdo de sddio e da reducdo da vascularizagdo do musculo liso, que quando sofre
estimulo para vasoconstri¢do, o farmaco atua diminuindo a presséo sanguinea (13,14).

H& uma préatica ao uso empirico de furosemida, ja que seus efeitos sdo baseados de
acordo com as caracteristicas fisiologicas do individuo e fica a critério da equipe de
perfusdo a escolha de seu uso ou ndo. Porém, é necessario que se tenha o conhecimento
sobre os efeitos que o farmaco pode acarretar ao paciente em seu pds-operatério. Diante
do exposto, o interesse na busca da comparacéo dos efeitos de furosemida como fonte de
informacdo as equipes de cirurgia, se fez necessario para o objetivo deste trabalho, de
modo que por meio destas, seu uso ndo seja neglicenciado.

2. Materiais e métodos

O estudo trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, com aspectos descritivos e
qualitativos. A escolha da técnica foi devido ao fato desta permitir uma analise longa e
detalhada sobre os estudos e autores que trabalham a tematica deste trabalho, de modo a
trazer evidéncias e novas informacdes que se adequem ao objetivo proposto. Embasados
sobre o tema com o questionamento norteador do uso ou ndo uso do farmaco furosemida,
comercialmente conhecido como Lasix, em cirurgias cardiacas, foram utilizadas 3 base
de dados para a pesquisa do material: PubMed, Cochrane e Bireme, com o0s descritores
em inglés “cardiopulmonary bypass”, “thoracic surgery” e “furosemide”.

Como critérios de inclusdo foram selecionadas apenas artigos escritos na lingua inglesa,
publicados entre os anos de 2007 a 2017 e que tinham como assunto principal o uso de
furosemida em cirurgias cardiovasculares e seus efeitos aos pacientes.

Foram excluidos entdo, trabalhos que ndo se encontravam na lingua escolhida,
publicados fora do periodo de analise do estudo, que ndo foram realizados em seres
humanos, artigos de revisdo, que o estudo ndo tivesse sido realizado em adultos e em
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cirurgias que ndo fossem cardiovasculares.

Para a busca inicial, os autores se dividiram em dois grupos, o primeiro ficou
responsavel pela busca do material e aplicacdo dos critérios, e o segundo grupo fez a
extracdo de dados e a revisdo do material. Com o auxilio das palavras chaves nas
plataformas, foram aplicados os critérios de inclusdo. Na primeira etapa da selecdo a
leitura dos titulos resultaram em um total de 17 artigos, dos quais 13 foram encontrados
na PubMed, 4 no Bireme e nenhum encontrado no Cochrane. Quatro artigos encontraram-
se presentes em duas plataformas e foram excluidos. A partir disso, com a leitura na
integra dos artigos e a aplicacéo dos critérios de exclusao, no final restaram um total de 5
estudos (Figura 1).

Busca nas bases de

dados
17 artigos
encontrados
| ] ]
13 encontrados no 4 encontroados na 0 encontrados no
PubMed BIREME Cochrane

4 foram encontrados
em duas plafatormas
(n=13)

Aplicacéo de
critérios de
exclusdo (n=5)

5 artigos
incluidos no
estudo

Figura 1. Fluxograma para obtencdo de artigos a partir de critérios de inclusdo e excluséo.

3. Resultados

O final da selecdo resultou em cinco artigos, que foram listados na Tabela 1, e estdo
relacionados com os efeitos atribuidos aos pacientes com o uso de furosemida. Dentre 0s
selecionados, apenas um se tratou de estudo clinico e os restantes sdo retrospectivos e
com dados adquiridos a partir dos prontuarios.

Trés estudos basearam a correlacdo das lesdes renais de acordo com o critério RIFLE,
que corresponde aos trés estagios da lesdo: risco, injuria e faléncia renal, e o zero
corresponde aos ndo portadores. A dose da administracdo de furosemida foi baseada de
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acordo com o grupo em que 0 paciente se encontrava. Dos estudos restantes, apenas um
utilizou o critério de classificacdo AKIN, que esta relacionado com a rede de les&o renal
aguda. A diferenca entre os dois tipos de critérios, baseia-se principalmente no valor de
creatinina, onde RIFLE leva em consideragéo os valores de creatinina basal, e AKIN ndo,
se utilizada do valor obtido ap6s 48h.

Tabela 1 — Tabela representativa das principais caracteristicas encontradas nos estudos.

NI: ndo informado SCLR: Sem classificacdo de les&o renal.

Tamanho
_— amostral e
Objetivos dos e Dose
Autor estudos clzsus;fr:ct:g%ao intravenosa Tratamento Resultados
leséo
- . N&o houve diferenca
Avaliagio do Revaseularizag g incidéncia de
Mahesh et al. protetor da 42 pacientes. 4 mglkg miocardio com disfuncéo renal entre
(15) infusio de SCLR. ciruraias 0S grupos mesmo com
furosemida valv%ar 0 aumento do débito
' urinario.
Investigar as RIFLE0: 7,4
caracter?sticas * 12,3 mg/kg.
dos pacientes e RIFLE-R: Revascularizag
Haase-Fielitz et seu tratamento 1?1‘12?36’1 mig?:é?gio O uso de furosemida e
al. (16) hemodinamico 282 pacientes. g/kg. v 0 Vasopressores
RIFLE-I: cirurgia . AR
com a RIFLE. 2314309 valvar tinham influéncia nas
indicéncia de ' 7k ' Lo lesGes agudas
lesio aguda e mg/kg. cirurgia em
ciruraia RIFLE-F: aorta.
cardie?ca 36,5£47,8
' mg/kg.
e RIFLE 0:0,19
Identificacdo Tk
de fatores de my/kg. S}Jggre-_se que para
risco nara RIFLE-R:0,37 Substituicio diminuir o risco de
Kim et al. lesio fenal 737 pacientes. mg/kg. de enxertg na lesdo, se diminua a
7 . RIFLE. RIFLE-1:0,49 infuséo de furosemida
aguda pos aorta .
ciruraia mg/kg. e diminua o tempo de
car digca RIFLE-F:0,61 cirurgia.
mg/kg
Avaliagdo dos
fatores de 3219 Lo Identificou-se a
Parolari et al. risco para pacientes. 16??:;?%"36 ca?(!l?;(r:gfm furosemida como fator
(18) lesdo renal RIFLE. P CE(F:) eral de risco independente
aguda no pds g para leséo renal aguda
operatorio
Identificacéo Acredita-se que a
de fatores tranfuséo
Vellinoa et al associados a 565 pacientes Revascularizag intraoperatoria e e
g ' leséo renal P ' NI do do infusdo pds-operatoria
(19) ; AKIN R SR
aguda p6s miocardio de diuréticos tenham
cirurgia influéncia na leséo
cardiaca renal.

Foi possivel verificar que os artigos abordados, embora com diferenga nos critérios
incluidos, usam da creatinina para obtencéo de valores do funcionamento renal do paciente.

4. Discussao
Nesta revisao sistematica foram abordados artigos sobre os efeitos do uso de furosemida
em cirurgias cardiacas com o uso de circulacdo extracorpdrea. Entre os estudos é possivel

observar que ndo ha correlagdes positivas quanto ao uso do farmaco.
O estudo clinico foi realizado por Mahesh et al. (15). O trabalho foi a infusdo continua
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de furosemida no pos-operatério. Mesmo com o aumento do débito urinario, ndo houve
diminuicdo da lesdo e nem da incidéncia de disfungdo renal. Os niveis avaliados de
creatinina no grupos com o0 uso do farmaco obtiveram uma maior tendéncia a atingir
niveis maximos estabelecidos e uma menor depuragdo quando comparados ao grupo
controle com infus&o de solucéo salina. Devido a isso, acredita-se que a furosemida possa
apresentar um efeito nefrotdxico ao paciente pds-cirurgia cardiaca (15).

Kim et al. (17) com analises de administracao de furosemida de acordo com cada grupo
RIFLE, constataram que a furosemida aumenta o risco de lesdo renal e favorece o
desenvolvimento de necrose tubular aguda. Em conjunto com outros fatores, sugere-se
que durante o intra-operatério se consiga otimizar o débito cardiaco, que haja uma
diminuicdo do tempo de cirurgia e do uso de furosemida, pois esses fatores influenciam
no desenvolvimento de insuficiéncia renal (17).

Parolari et al. (18) avaliou a identificacdo de 15 preditores independentes de lesdo renal
aguda, alguns destes como idade, tempo de CEC e de cirurgia, uso de diurético e outros. O
estudo visou esclarecer que o desenvolvimento principal das lesGes é baseado na preparacdo
dos pacientes para as cirurgias, com isto, identificou que a administracéo de furosemida foi
um fator de risco associado (18). Vellinga et al. (19) que usou a classificacdo de AKIN,
trabalhou com fatores modificaveis, semelhante ao estudo de Parolari et al. (2012), ambos
abordam sobre a influéncia pré-operatoria, neste estudo entdo é citado a transfusdo e
administracdo de diuréticos como fatores de risco, porém foca que sdo necessarias pesquisas
futuras para melhorar os problemas pés-cirurgicos (18,19).

Estudos anteriores aos anos estabelecidos nessa revisdo podem refutar a hipotese
estabelecida do ndo uso de diuréticos. Porém, ha também contradi¢des, onde apresentam
apenas beneficios trazidos ao paciente com o uso. No estudo de Stanfford-smith et al.
(20) a furosemida apresenta um efeito protetor ao rim, através da reducdo do transporte
de NaCl e do aumento do fluxo sanguineo tubular que em consequéncia diminuiu a
concentracdo de nefrotoxinas na circulacdo. Sirivella et al. (21), em contrapartida, afirma
que o uso apenas de furosemida ndo seria suficiente para a completa protecdo, seriam
necessarias infusdes continuas e combinadas com manitol e dopamina, a fim de promover
0 reestabelecimento/restauracdo da producdo de urina, da funcéo renal e da reducéo de
dialise no poés-operatorio. Liss et al. (22) e Heyman et al. (23) refutam a hip6tese de reno-
protecdo, porém seus estudos foram aplicados em animais, e ndo seriam aplicados neste
estudo, de acordo com os critérios de inclusdo propostos.

Um efeito benéfico do farmaco ainda € afirmado por Provenchere et al. (24) que ressalta
sua acdo no ramo ascendente da alga de Henle que promove uma redugdo na gravidade
da lesdo renal promovida pela cirurgia, o que diverge dos estudos abordados nesta reviséo
sistematica.

Fisher et al. (25) e Pass et al. (26) acreditam que o uso do manitol em CEC néo apresenta
nenhum beneficio, visto que o seu efeito nefrotoxico e a liberacdo de creatinina, pioram
0 estado pos-operatdrio e Lombardi et al. (27) acredita na hipdtese de que a furosemida
sO seria prejudicial quanto aplicada em doses elevadas, 0 que causariam uma disfuncéo
renal.

Lassnigg et al. (28) conclui que a infusdo de furosemida em doses de 0,5 mg/kg/min
foram prejudiciais a funcdo renal no pds-operatorio. A hipétese surgiu devido a uma
consequéncia da ativacdo do sistema simpético e do sistema renina angiotensina causado
pelo farmaco, que levaria a uma aumento da resisténcia vascular periférica. Ho &
Sheridan (29) argumentam que mesmo a furosemida aplicada para prevencdo com doses
de 1 a 2,5mg/h, ou para insuficiéncia renal ja estabelecida com aplicacdo de 600 a
3400mg/dia, o farmaco continua apresentando riscos e se torna ineficaz na aplicacdo para
a doenca.
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Kron et al. (30) e Lodge et al. (31) afirmam que a disfuncéo renal é um resultado quase
que inevitavel quando a cirurgia cardiaca faz uso de CEC, pois o bypass cardiopulmonar
provoca efeitos negativos sobre a circulacdo renal, em consequéncia de seu fluxo nédo
pulsétil, que leva a uma diminuicdo da pressdo de perfusdo renal. Porém, ndo ha
comprovacao cientifica de que a alteracdo do fluxo pulsatil é causador de insuficiéncia
renal no pds-operatdrio

5. Considerac0es Finais

Por mais que sejam apresentados efeitos adversos significativos, ainda ha a escolha do
uso de furosemida como diurético de alga em diversas equipes cirurgicas ou de perfusao,
que séo utilizadas como protocolo para protecdo renal. Com isto entdo, vale ressaltar e
reafirmar que com a utilizacdo de qualquer farmaco é possivel obter reaces benéficas ou
adversas e ainda assim serem utilizados na pratica. Cabe entdo a equipe reconhecer e se
planejar a partir da individualidade de cada paciente e a criacdo de um protocolo pré-
operatorio baseado nessas informacdes, de modo que se possa minimizar quaisquer
efeitos adversos que possam vir a comprometer o individuo em seu estado intra-operatério
ou pés-operatorio,

Com a grande relevancia do tema em questdo e a escassez de pesquisas mais atualizadas,
sugere-se que haja um aumento do nimero de estudos, principalmente clinicos, onde se
possa obter cada vez mais informacdes sobre os tipos de efeitos causados, e que esses
possam abranger diversas areas da salde para que haja uma se correlagdo com a
circulacdo extracorpOrea e com a cirurgia cardiaca, contribuindo tanto para o meio
académico e cientifico, como para a qualidade de vida dos individuos pos cirurgia.
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