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NUCLEO DE AVALIACAO DE TECNOLOGIAS EM SAUDE

PARECER TECNICO-CIENTIFICO

O NATS tem um papel técnico consultivo. O presente parecer é elaborado segundo este principio.

Data da solicitacéo 11/10/2023

Data do parecer 01/06/2024

| — CONTEXTO INSTITUCIONAL E CARACTERIZAGCAO DA TECNOLOGIA

Sumario Avaliacéo para incorporacdo de tecnologia para realizagédo de cirurgia
de revascularizagdo miocardica (CRM) sem circulacao extracorporea
(CEC) no Servigo de Cirurgia Cardiovascular do Hospital Nossa
Senhora da Conceicdo (HNSC), Porto Alegre, RS.

Introducédo sobre a A CEC foi desenvolvida ap0s os anos 1950 para permitir uma
tecnologia intervencdo no coracdo e habilitou os cirurgibes a realizar uma grande
variedade de procedimentos, que seriam impossiveis sem 0 seu
auxilio. Mas, pela sua natureza fisiolégica, esse circuito gerou uma
série de efeitos adversos, provocando resposta inflamatéria sistémica
e discrasias sanguineas com potenciais riscos de embolizacao,
elevando a morbidade pds-operatéria.

Em um esfor¢o para evitar a morbimortalidade que pode ser atribuida
a manipulacdo adrtica, a isquemia miocardica global e a resposta
inflamatdria sistémica associadas a CEC, a CRM sem CEC comecou
a ganhar destaque como uma alternativa viavel, especialmente para
pacientes de alto risco. Em 2007, 20,4% de todos os casos de cirurgia
de revascularizagdo miocérdica primaria, registrados no National Adult
Cardiac Surgery Database da Society of Thoracic Surgeons nos
Estados Unidos, foram realizados com técnicas sem CEC?. Cirurgides
com diferentes niveis de experiéncia podem optar por realizar CRM
com e sem CEC, em diferentes populagfes de pacientes, por critérios
guiados pela anatomia coronariana ou dados hemodinamicos®?.

Este Parecer Técnico-Cientifico (PTC) compara as abordagens com e
sem CEC para CRM, com auxilio de uma revisdo de revisbes
sistematicas de ensaios clinicos randomizados, analisando aspectos
como eficicia, seguranca e complicacdes pds-operatdrias. Através
dessa comparacdo, o Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
- NATS/GHC - busca fornecer uma visdo abrangente sobre as
vantagens e desvantagens de cada técnica, auxiliando na avaliagcdo
da necessidade de aprovacdo e aquisicdo da tecnologia solicitada
para realizacdo da CRM sem CEC no HNSC.

Nome Estabilizador cardiaco, posicionador cardiaco e shunt intracoronario
Nome comercial Octopus, Starfish e shunts coronarios
Tipo de tecnologia Produto para Saude, conforme a ANVISA.
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Situagdo regulatéria no
Brasil (registro ANVISA)

Consultas

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Detalhes do Produto

Nome da Empresa

AUTQ SUTURE DO BRASIL LTDA.

CNPJ 01.645.409/0001-28
|Autorizagao [sem dados cadastrados]
Produto CLEARVIEW - SHUNT INTRACORONARIO

Modelo Produto Médico

31100; 31125; 31150; 31175; 31200; 31225; 31250; 31275; 31300.

Tipo de Arquivo Arquivos Expediente, data e hora de inclusdo
INSTRUCOES DE USO OU MANUAL| 10349001222 Clearview_Shunt .
DO USUARIO DO PRODUTO Intracoronario_IFU.PDF 2715482221 - 12/05/2022 11:27:06

Nome Técnico

Dispositivo Para Anastomose

Registro

10348001222

Processo

25351469266202157

Fabricante Legal

MEDTRONIC, INC.

Classificagdo de Risco

IV - MAXIMO RISCO

Vencimento do Registro

09/01/2027

Situagio

[sem dados cadastrados]

Data de Publicagao

[sem dados cadastrados]

Consultas

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Detalhes do Produto

Nome da Empresa

AUTO SUTURE DO BRASIL LTDA.

CNPJ 01.645.409/0001-28
|Autorizagao [sem dados cadastrados]
Produto Starfish EVO

Modelo Produto Médico

Sistema composto

HP3000 - Starfixh EVO

or:
1 posicionador can:ﬁaco Starfish EVO e 1 conjunto de tubagem da caixa.

Tipo de Arquivo

Arquivos

Expediente, data e hora de inclusao

INSTRUCOES DE USO OU MANUAL
DO USUARIO DO PRODUTO

10349000801_Starfish Evo_IFU.PDF

4198638225 - 24/05/2022 10:17:01

Nome Técnico

Posicionador cardiaco

Registro

10348000801

Processo

25351485045201905

Fabricante Legal

MEDTRONIC, INC.

Classificacdo de Risco

Il - MEDIO RISCO

Vencimento do Registro

VIGENTE

Situagéo

[sem dados cadastrados]

Data de Publicagio

[sem dados cadastrados]
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Consultas
ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Detalhes do Produto
Nome da Empresa AUTO SUTURE DO BRASIL LTDA
CNPJ 01.645.409/0001-28
Autorizagdo [sem dados cadastrados]
Produte OCTOPUS EVOLUTION AS - ESTABILIZADOR DE TECIDO

Modelo Produto Médico

TS2500.

Tipo de Arquive Arquivos Expediente, data e hora de inclusao
e I e e
Nome Técnico Estabilizador de Tecido
Registro 10349001119
Processo 25351484369202121
Fabricante Legal MEDTRONIC, INC.

Classificagio de Risco IV - MAXIMO RISCO
Vencimento do Registro 15/12/2024

Situagao [sem dados cadastrados]
Data de Publicacieo [sem dados cadastrados]

Fonte: https://consultas.anvisa.gov.br/#/saude/, acesso em 30/05/2024.

Descricdo/Fabricantes

MEDTRONIC, INC. - Estados Unidos da América

Servico ou area
proponente

Servico de Cirurgia Cardiovascular do Hospital Nossa Senhora da
Conceicdo

IndicacBes / Aplicacdes

Conforme solicitante:

“A maioria das cirurgias cardiacas sao realizadas com uso de CEC,
porém essa técnica acarreta aumento de sangramento, resposta
inflamatéria, disfuncdo renal e risco de AVC. Em cirurgias de
revascularizagdo do miocéardio é possivel fazer cirurgia sem uso de
CEC, porém é necessario uso de estabilizadores cardiacos. Estes
dispositivos ndo serdo necessarios para todos os pacientes, porém é
muito Util especialmente nos pacientes com mais comorbidades (e
consequentemente maior risco de complicagbes e longa permanéncia
hospitalar). Portanto, em casos selecionados, pode ser muito Util,
como melhor alternativa terapéutica.”

Em geral, as indicagdes para CRM sem CEC incluem?:

» doenca arterial coronariana com indicagdo de revascularizagdo
cirdrgica;

» alto risco ou contraindicac¢des para CEC e clampeamento aortico;

* aorta gravemente ateromatosa ou fortemente calcificada;

+ doenca adrtica com risco de dissecc¢do, ruptura ou embolizacao;

* m& qualidade vasos-alvo, incluindo vasos intramiocérdicos, vasos
com doenca difusa e coronérias calcificadas;

* instabilidade hemodinamica;

» fungéo ventricular esquerda prejudicada;

* infarto do miocérdio (IAM) recente;

* historia de ataques isquémicos transitorios ou acidente vascular
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https://consultas.anvisa.gov.br/#/saude/

cerebral (AVC);

« funcéo renal prejudicada ou necessidade de didlise em pacientes
com insuficiéncia renal crénica (IRC);

* pacientes que recusam transfusées de sangue;

* pacientes idosos, com patologias respiratorias ou outras doencas
sistémicas, que sdo considerados pacientes cirlrgicos de alto risco
devido a sua capacidade funcional reduzida e a presenca de
comorbidades.

Contexto de uso /
Caracterizacdo da situacado
atual

Tecnologia ainda néo disponibilizada no esta

disponibilizada no SUS com os seguintes codigos:

0406010943 - REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA S/ USO DE
EXTRACORPOREA

0406010951 - REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA S/ USO DE
EXTRACORPOREA (C/ 2 OU MAIS ENXERTOS)

GHC, mas

Justificativa / Motivo para
incorporagdo: mudancgas
potenciais do processo de
trabalho; contexto
assistencial e beneficios;
melhorias em relacdo a
pratica atual.

Conforme solicitante:

"A possibilidade de realizar cirurgias de revascularizacdo do miocardio
sem uso de circulacdo extracorpérea permite oferecer, para casos
selecionados, um tratamento com menor morbidade, menor risco de
sangramento, menos transfusdo sanguinea, menos injdria renal,
menor chance de AVC, especialmente para 0s pacientes mais graves
e complexos. Essa mudanca podera permitir um menor tempo de
cirurgia, menor tempo de internacdo na UTI, internacdo hospitalar e
com menos morbimortalidade, com possiveis reducao de custos. Esta
alternativa ndo substitui a prética habitual, porém representa uma
alterativa menos morbida para paciente com importante calcificacéo
aodrtica, insuficiéncia renal pré-dialitica e coagulopatias (incluindo
plaguetopenias).”

Il. PERFIL DE EFICACIA/BENEFICIOS

Evidéncias apresentadas
pelo solicitante

1. Verma S, Fedak PW, Weisel RD, Szmitko PE, Badiwala MV,
Bonneau D, Latter D, Errett L, LeClerc Y. Off-pump coronary
artery bypass surgery: fundamentals for the clinical cardiologist.
Circulation 2004;109(10):1206-11.2

Relato do caso de uma paciente feminina, com 65 anos de idade,
submetida & CRM sem CEC, com evoluc¢éo perioperatéria normal e
alta hospitalar no 4° dia ap6s a cirurgia. Os autores observaram que a
revascularizagdo completa foi realizada sem manipulacdo ou
canulacdo da aorta aterosclerotica, com claros beneficios de curto
prazo para a paciente e institucionais. Mencionaram como o0
posicionamento do coracdo e a estabilizacdo do movimento da sua
parede, bem como a prevencdo de isquemia miocéardica
intraoperatéria, sdo necesséarios para o sucesso do procedimento.
Ainda, foi realizada uma revisdo narrativa sobre a sele¢do dos
pacientes e as evidéncias vigentes na literatura comparando
procedimentos com e sem CEC de 8 estudos. Ensaios clinicos
randomizados demonstram que a CRM sem CEC produziu resultados,
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pelo menos, comparaveis aos da cirurgia com CEC nos periodos pos-
operatérios (PO) imediato e médio de acompanhamento, e que a
cirurgia sem CEC teve vantagens em termos de morbidade no PO,
restando dividas quanto a paténcia dos enxertos a longo prazo.

2. Al-Attar N. Off pump coronary surgery: benefits and
indications. An article from the e-journal of the ESC Council for
Cardiology Practice 2007;5(25).2

O autor escreve sobre os beneficios e indicagdes da CRM sem CEC.
O desenvolvimento da cirurgia coronaria sem CEC visa diminuir a
incidéncia ou gravidade dos resultados adversos devido a CEC e
manipulacdo da aorta. A técnica tem mostrado melhores desfechos
em pacientes selecionados, incluindo: reducdo da resposta
inflamatéria, diminuicdo de disfuncdes renais, reducdo da incidéncia
de AVC e alteragbes cognitivas no PO, menor incidéncia de
coagulopatia e necessidade de transfusfes sanguineas, reduzida
morbimortalidade e menor tempo de permanéncia na UTI e hospitalar.
O autor apresenta um algoritmo de tomada de decisdo para escolher
entre abordagens com e sem CEC, conforme Figura 1.

Todos os pacientes com indicagédo de CRM

|

Avaliagao dos vasos alvo

Vasos < 1,25 mm?

Sim Nao
J' Qualidade dos vasos alvo:
doenca difusa?
Com CEC endarterectomia?
calcificagao?
doenga da CD na crux e Dp e DA pequenos
¢ A 4
Sim Nao
J, Localizagdo dos vasos alvo:
intramiocardico?
Com CEC circunflexa?
DA na crux?
sulco atrioventricular?
cardiomegalia e baixa fragdo de ejecéo?
v v
Sim Nao
Com CEC Avaliagdo das cprnorb|dades
do paciente
idade avangada +/-
doenga pulmonar grave
doenga vascular grave
cerebral
periférica
aorta ascendente
insuficiéncia renal
Nao Sim
Com CEC Sem CEC

Figura 1. Algoritmo de tomada de decisdo traduzido do autor. CRM: cirurgia de
revascularizagdo miocardica; CEC: circulagdo extracorpérea; CD: coronéria direita; Dp:
descendente posterior; DA: descendente anterior.

3. Puskas JD, Thourani VH, Kilgo P, et al. Off-pump coronary
artery bypass disproportionately benefits high-risk patients. Ann
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Thorac Surg 2009;88(4):1142-7.1

Estudo de coorte retrospectivo avaliando um total de 14.766 casos
primérios consecutivos e isolados de CRM, sendo 7.083 operados
sem CEC (48,0%) e 7.683 com CEC (52,0%) de janeiro de 1997 a
dezembro de 2007, em qualquer um dos trés hospitais universitarios
de Emory, Atlanta, Georgia. O risco previsto de mortalidade (Predicted
Risk of Mortality - PROM) da Society of Thoracic Surgeons foi
calculado por meio de uma férmula baseada em 30 fatores de risco
pré-operatorios, a qual foi aplicada de trés maneiras para comparar a
mortalidade operatoria em 30 dias: 1) os pacientes foram divididos em
quartis baseados no seu PROM e as taxas de mortalidade foram
comparadas entre os pacientes operados com e sem CEC dentro de
cada quarti de PROM; 2) modelo de regressédo logistica para
avaliacdo da interacdo entre os 2 tipos de cirurgia e o PROM; e 3)
curvas de regressdo de kernel suavizadas para estimativa visual do
limiar de PROM no qual as taxas de mortalidade divergem para os
tipos de cirurgia. Ndo houve diferenga na mortalidade entre os
pacientes operados com e sem CEC nos 2 quartis de risco mais
baixo. Nos quartis de maior risco houve beneficio de reducédo da
mortalidade para pacientes operados sem CEC (OR 0,62 e 0,45 para
sem CEC no terceiro e quarto quartis de risco). A analise de
regressao logistica confirmou uma interacdo significativa entre o tipo
de cirurgia e 0 PROM (p=0,005), evidenciando que procedimentos
sem CEC sado especialmente benéficos para pacientes com PROM
mais elevados. Esse beneficio é mais significativo para pacientes com
valores de PROM acima de 2,5% a 3%, onde as curvas de
mortalidade divergem acentuadamente. Os autores concluiram que a
CRM sem CEC esta associada a menor mortalidade operatdria do que
a com CEC para pacientes de alto risco. Esse beneficio de
mortalidade aumenta com o aumento da PROM.

Beneficios/eficacia
comparativa

A CRM com CEC é o procedimento cirdrgico padrdo ouro para
revascularizagdo do miocardio, pois permite a revascularizacdo de
varias artérias coronarias com maior controle e precisdo?. No entanto,
a CEC ndo é uma intervencéo benigna, sendo associada a uma série
de consequéncias adversas relacionadas, principalmente, a resposta
inflamatéria sistémica provocada pela ativacdo de mediadores
celulares e humorais, a medida que o sangue circulante entra em
contato com o circuito extracorpéreo da maquina?. Acredita-se que 0s
aspectos bioquimicos, celulares e moleculares desta resposta
inflamatéria induzida pela CEC contribuam para a disfuncdo
miocéardica, renal e neurolégica poés-operatérias, além de
coagulopatias, insuficiéncia respiratéria e disfuncdo de mdltiplos
orgdos>. A CRM com CEC também estd associada a
microembolizacdo de materiais gasosos e particulados de
constituintes séricos e lipidios a medida que eles passam pelo circuito
da CEC, um processo implicado no desenvolvimento de disfuncao
neurolégica e cognitiva pds-operatéria>. O desenvolvimento e a
aplicagdo da tecnologia sem CEC foram impulsionados pela
esperanca de diminuir a incidéncia e gravidade desses desefchos
adversos, motivados por estudos que evidenciam reducdo na
mortalidade!#7 e da disfuncdo neurocognitiva precoces®!!, além da
menor incidéncia de AVC"?14 e de insuficiéncia renal aguda (IRA)*>%7
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em comparacao com os resultados das cirurgias realizadas com CEC.

Entretanto, o sucesso da CRM sem CEC depende da otimizagédo do
posicionamento cardiaco para acessar 0S vasos coOronarios alvo
(posicionador), da estabilizacdo cardiaca para amortecer o
movimento da parede do corag¢éo ao redor do sitio anastomético distal
(estabilizador) e de técnicas direcionadas a minimizar a lesdo
miocardica (shunts), pela interrupcdo da perfusdo coronariana, ao
mesmo tempo em que visualiza adequadamente o sitio anastomético
distal®.

Eficacia comparativa
A CEC e a cardioplegia proporcionam?:

* um campo imoével que facilita a manipulagao do coragéo;

* estabilizacéo da parede do coracéo garantindo a qualidade da
anastomose; e

* protegdo miocardica durante o clampeamento da aorta.

Apesar disso, 0 contato com sangue através do circuito de CEC, por
periodos prolongados, induz uma resposta inflamatdria sistémica e
comprometimento da hemostasia. Biologicamente, foi demonstrado
que a CRM com CEC produz uma elevacdo mais significativa dos
seguintes marcadores inflamatérios, bioguimicos, celulares e
moleculares, em comparagdo com a CRM sem CEC?:

» complemento, ativado pelas vias classica e alternativa;

« fator de necrose tumoral A, proteina C reativa e elastase;

* interleucinas 6, 8 e 10;

* leucocitos;

* hipoxantina urinaria, xantina e malondialdeido como marcadores de
estresse oxidativo.

Distarbios na hemostasia apés CRM com CEC foram demonstrados
por contagens de plaquetas e de plasminogénio mais baixas, além de
niveis mais elevados de D-dimeros apés a cirurgia. A CRM com CEC
também esté associada & microembolizacdo de gases e particulas de
constituintes sanguineos e lipideos, a medida que séo circulados
através do circuito de CEC?.

O desenvolvimento da CRM sem CEC baseou-se na diminuicdo da
incidéncia e gravidade desses resultados adversos. Clinicamente,
demonstrou resultados melhores e beneficios, incluindo®:

* resposta inflamatéria reduzida;

» menor disfuncéo renal;

* incidéncia reduzida de AVC e de alteracdes cognitivas;

* menor coagulopatia e necessidade de transfuséo de sangue;
» reducé@o da morbidade e da mortalidade;

» reducéo do tempo de internacdo em UTI e hospitalar.

Agregado a todas as justificativas apresentadas, a cirurgia sem CEC
pode ser a Unica alternativa de cirurgia para os pacientes mais idosos
ou com aorta tordcica muito calcificada. Os pacientes que necessitam
CRM, em geral, j& foram avaliados pela Cardiologia Clinica e pela
Hemodinamica, sendo referidos para tratamento cirdrgico por ser a
Unica terapéutica adequada.

Para os pacientes com a aorta muito calcificada, cujo risco de AVC
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pela possibilidade de embolizagcdo com manipulagdo do vaso, ou
muito idosos, em que as alteracbes cognitivas ou tempo de
permanéncia hospitalar podem fazer a diferenca nos desfechos, os
procedimentos sem CEC podem ser a alternativa viavel de
revascularizacao.

Andlise da evidéncia

1. Objetivo do Parecer Técnico-Cientifico

Avaliagdo comparativa da eficacia e seguranca da CRM com e sem
CEC.

2. Métodos
2.1 Estratégiade busca

Uma busca sistematica ampla da literatura foi realizada englobando
apenas revisdes sistematicas de ensaios clinicos randomizados, com e
sem meta-andlise, por meio das bases de dados Medical Literature
Analysis and Retrievel System Online (PubMed/MEDLINE), Excerpta
Medica Database (EMBASE), Cochrane Database of Systematic
Reviews (CDSR), Latin American and Caribbean Health Sciences
Literature (LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO), foi
realizada em margo de 2024, utilizando os termos medical subject
headings (MeSH) de acordo com a analise dos critérios das questdes
do referencial PICO (P: pacientes, pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagdo  miocardica; I: intervencao, cirurgia  de
revascularizagdo miocardica sem circulacdo extracorpérea; C:
comparacao, cirurgia de revascularizagdo miocardica com circulagéo
extracorpérea; O: desfecho, ndo abordados na busca na literatura —
Quadro 1), com a seguinte questdo-problema desta andlise: "Os
pacientes com necessidade de cirurgia de revascularizacdo miocéardica
podem ter beneficios superiores sem o0 suporte da CEC em
comparacao com a abordagem convencional com CEC nos desfechos
pds-operatérios?".

Quadro 1. Pergunta estruturada pelo acronimo PICOS

P (Populacéo) Pacientes submetidos a CRM
| (Intervencéo) CRM sem CEC
C (Comparacéo) CRM com CEC

O (Desfechos, outcomes) | Nao delimitados na busca

S (Tipo de estudo, study Revisbes sistematicas de ECRs com
design) ou sem meta-analise

CRM: cirurgia de revascularizagéo miocéardica; CEC: circulagdo extracorpérea; ECR:
ensaio clinico randomizado.

As bases de dados foram pesquisadas usando estratégias
semelhantes com foco nos termos “Coronary Artery Bypass”,
“Cardiopulmonary Bypass”, “Off-Pump” e termos de entrada
relacionados. Termos Medical Subject Headings (MeSH), EMTREE,
palavras-chave e outros termos "livres" relacionados a cirurgia de
revascularizagdo miocardica com e sem CEC foram usados com
operadores booleanos.

A busca foi realizada conforme a configuracdo da interface de cada
base utilizada. Além disso, foi combinado um filtro validado para o
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delineamento de estudo de interesse nas bases de dados PubMed e
EMBASE. Buscas manuais foram realizadas em todas as listas de
referéncias dos estudos elegiveis. As estratégias de busca detalhadas
de cada base estdo demonstradas no Anexo 1.

Essa revisdo de revisbes sistematicas (umbrella review ou overview of
systematic reviews) seguiu as recomendacdes Cochrane®® e foi
realizada de acordo com as diretrizes preconizadas pelo Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA)®® e Preferred Reporting Items for Overviews of Reviews
(PRIOR) guidelines?.

2.2 Objetivos

Resumir as evidéncias das revisbes Cochrane e de outras revisées
sisteméticas de ensaios clinicos randomizados que avaliaram os
resultados das CRM com e sem CEC, considerando os seguintes
desfechos como medida de efeito:

Desfechos primarios:

- Mortalidade de qualquer causa

- 1AM

- AVC

- Reintervencao coronariana cirdrgica ou percutanea (realizada em
gualquer momento apés o procedimento indice)

Desfechos secundarios:

- Tempo de permanéncia hospitalar
- Tempo de permanéncia na UTI

- Disfuncéo cognitiva

- Sangramento

- Fibrilacao atrial

- Infeccéo cirdrgica ou pulmonar.

2.3 Critérios de elegibilidade

Foram incluidos todos os estudos que respeitaram o0s critérios
previamente descritos. Nao houve restricdo quanto ao tamanho da
amostra, idioma, tempo de seguimento, tipo ou data de publicagdo.
Foram excluidos estudos que ndo comparassem diretamente
resultados das cirurgias com e sem CEC e aqueles sem resultados ou
nao publicados.

2.4 Selec¢ao dos estudos

A selecdo dos estudos foi realizada de acordo com critérios de
elegibilidade e dividida em duas fases. Inicialmente, a base de dados
de publicagbes obtida apés a realizacdo da busca foi importada para o
Rayyan® (https://rayyan.ai/) para identificacdo e remocado de duplicatas
e avaliagédo de elegibilidade por meio da leitura de titulos e resumos.
Nos casos em que o titulo sugeriu inclusdo, o artigo foi incluido para a
segunda etapa de leitura, onde foram revisados os textos completos. A
mesma abordagem foi adotada em casos de incerteza, onde o resumo
ou titulo ndo forneceu todas as informacgdes necessérias para atender
aos critérios de inclusdo. Os estudos considerados potencialmente
elegiveis tiveram seus textos completos acessados e avaliados quanto
a elegibilidade. Um investigador sénior revisou os resultados finais.
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2.5 Avaliacao da qualidade metodoldgica

A qualidade metodoldgica de cada revisdo sistematica incluida foi
avaliada usando A MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews
versdo 2 (AMSTAR 2)#, disponivel em https://amstar.ca/index.php,
consistindo em uma lista de verificacdo com 16 itens (Anexo 2), que
inclui 7 dominios criticos: protocolo registado antes do inicio da
revisdo, adequacdo da busca bibliogréfica, justificativa para estudos
excluidos, risco de viés para os estudos incluidos, adequacédo dos
métodos meta-analiticos, consideracdo do risco de viés na
interpretacdo dos resultados e avaliacdo da presenca e o provavel
impacto do viés de publicacdo. Cada item foi avaliado como “sim”, “sim
parcial” ou “ndo”. Desta forma, a confianca geral nos resultados foi
categorizada como alta, moderada, baixa ou criticamente baixa,
dependendo do numero de falhas criticas ou pontos fracos nao
criticos.

2.6 Avaliacdo das sobreposicdes

A avaliacdo abrangente da sobreposicédo de estudos primarios entre as
revisdes sistematicas incluidas foi realizada com o uso da ferramenta
Graphical Representation of Overlap for OVERviews (GROOVE
tool)?>26, acessada em es.cochrane.org/es/groovetool em 10 de maio
de 2024. A ferramenta resume o nimero de revisfes, publicacdes
indexadas e estudos primarios (incluindo contagem dupla) incluidos na
matriz de evidéncias. Com esses dados, calcula a area coberta (AC), a
area coberta corrigida (ACC) e fornece a interpretacdo da avaliacdo
geral da sobreposicéo, sendo leve se a ACC for <5%, moderada se for
25% e < 10%, alta se for = 10% e < 15%, e muito alta se o CCA for
215%. A ferramenta também indica o nimero absoluto de estudos
primérios sobrepostos e ndo sobrepostos.

3. Resultados
3.1 Resultados da pesquisa nas bases de dados

Um total de 95 artigos foram extraidos durante a busca sistematica até
4 de marco de 2024. ApoOs eliminacdo de duplicatas, registros
marcados como inelegiveis e revisdes de texto completo, foram
identificados 17 revisGes sistematicas?’*%, sendo uma Cochrane®?,
como pode ser visto no fluxograma preconizado pelo PRISMA?,
conforme Figura 2.
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https://amstar.ca/index.php

Identificagdo dos estudos através de bases de dados e registos

Reqgistros removidos antes da
triagem:

Registros duplicados
removidos (n=11)

Registros excluidos (n=65)

Resumo de Conferéncia (n=2)
Desfecho incorreto (n=
Design incorreto (n=44)

19)

Registros ndo recuperados (n=1)

=} Reqgistros identificados: 95
?f PubMed/MEDLINE {(n=16)
o EMBASE (n=72) .
g Cochrane Library (n=1) "
s SCiELO (n=4)
= LILACS (n=2)
-
¥
Reqgistros selecionados (n=84) >
Y
Registros recuperados (n=19) —»
£
)
o]
=
= ¥
Registros avaliados para N
elegibilidade (n=18) =

Estudos incluidos na revisdo
(n=17)

Inclusdo

Tabela 1_Sintese das evidéncias das revisbes sistematicas incluidas

3.2 Revisfes sistematicas incluidas

Registros excluidos:
Estudos retrospectivos e ndo
randomizados incluidos (n=1)

Figura 2. Fluxograma do processo de elegibilidade - PRISMA 2020

Tabela 1. Sintese das evidéncias das revisdes incluidas

As 17 revisdes selecionadas sintetizaram dados de 133 ensaios
clinicos, com um total de 166.838 participantes, conforme Tabela 1.

mas sem alteracdes em 2 semanas & 6 a 12
meses apds CRM sem CEC. Outros fatores, akém
da CEC, podem ser responsaveis pelo declinio
cognitiva, como a anestesia e a resposta
inflamatdria associada a cirurgias de grande

Primeiro autor,  Pais. ECRs  n  Idade(anos)  Basesdedados Desfechos Seguimento  Resultados/Conclusdes. Qualidade
ano
Parclari 2003 halla 9 1090 Adutos MEDLINE Desfecho composto morte, 1AM 30 dias. Tendinda d reduclo d deco do s Nao informado
Cochrane eAVC omposto morte, AVC e 1AM para koo CEC
Amnesty (OReta o021 08 poa )
Cheng 2005 Canada 7 3369 Médiacom CEC EMBASE Desfecho pdmario: mortalidade 30 dias Sem diferencas significativas para mortalidade Jadad Score: mediana
625 MEDLINE em3des Gmesesesuperor Gmeses  em 0 das (OR=102,ICOSK 0SL1B0, M =2de5
Cochrane atla ano \OR 0,77, 1C95%: 0.48-1,26). AVC (OR=0.68.
Média sem CEC  Current Contents. 2anos 1C95%: 0.33-1.40). disfunciio renal, BIA infeccio
826 DARE Desfechos secundarios e ferida e reintervencio coronariana. A CRM
NEED 1AM, AVC, FA, IRA. inotropicos. sem CEC diminuiu signif e
INAHTA BIA, mediastinite/infeccio FO, (OR=0.58; 1C95%: 0,44-0,77), transfusdo
infecg3o respiratoria {ORR0.45%: 5% 0290.65) sacesalsade
recorréncia de angina inotrépicos (OR=0,48; 1C95% 0,320,
reintervencio coronariana’ Incesveapaias (OR2D 41 1CORRL 023
reestenose, transfusdes, 0.74). tempo de ventlacio mechs ferenca
reexploracBo por sangramento, rada=-3.4 b, IC95%:-5.1a-1.7 h),
disfungo neuro cognitiv, intemagso em T (dferenca média ponderada
tompo de VM e de internacao 03 das CO5%: 06401 des) o el
hospitalar, custos hospitalares e alar (diferenca média ponderada=-1.0 dia;
qualidade de vida i putpiroych resutados oo
paténcia 6 funcBo neuro cognitiva
incondlusivos. Os custos mlmhosﬂﬂnlam edel
ano foram, geralmente, mais elevados para a
CRM com CEC
Sedrakyan 2006 EUA 40 39% Médag22 EMBASE Mortasdade 3anos ‘CRM sem CEC associada a reducio de 50% no  Néo informado
Inglaterra MEDLINE AVC RR de AVC (IC95%  7-73%), de 30% na FA
Cochrane FA (IC95%: 16-43%) e de 48 % de infecglo da FO
IRA (ICO5%: 26 63%) sem hterogeneidads e o8
Infocio de FO em 30 Gas. CRs. O auk em como prevencio de
SOAVCa: 80 s de Ehe 4o miacgben po
1,000
Takagi 2007 Japdo 8 811 Adultos MEDLINE Disfuncdo cognitiva 5anos. Methores resultados cognitivos de 1 a 3 meses, Nao informado

(Continua)
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Moller 2008

Chen 2012

Moller 2012* Dinamarca

5537 Média 63

16628 Média 63

10716 Média635

30 dias
6 anos

30 dias
Apos 30 dias

‘CRM sem CEC reduz os riscos de FA Evidéncia  Risk of Bias.

1AM, " L
coronariana. Cochrane). 5 ECRs

(n=1.050) com baixo.
fisco de vis
cm‘memcscnhmanm. Rusk of Bias
AVC e IAM,
Tacon da FAPO (OR 066 16055 0 62085, ane). Mais de
£=0.0002) 75% dos ECRs
apres baixo
nsco de viés; auséncia
de ECRS com alto risco
de viés
amortalidade (3,7%  Risk of Bias
vs:s.mxm-124m|o||xap=ou), « i
que foi confirmado nos ECRs com batxo risco de ~ Cochrane): 10 ECRs
i (2% vs 45%) RR 135 (CISK 107470, (1~4950) com bt
£=001),com &0 alealénio improvivel A 1150 de ies,

0 s ot
asumanmnw-ow
£<0,00001), indicando risco aumentado de

incompleta. Sem diferencas
significativas &m AW, AVC, IRA ou reintervencio.

ACRM sem CEC reckziu a FA pos-operatbna, no
entanto, em estudos com baixo 15co de viés, o
efeito estmado n3o fol sgncativamente

Glarde ACRM com GEC o parada
0 procedimento de

cardioplégica deve
mammmm
abriica e parada cardoplégica, CRM sem CEC.
deve ser considerada.

Kennedy 2013 Escocia

Kowalewski 2015 Poldnia

100

13524 Média 586754

2405 Media582755

19192 Média 67,2

referéncias.
arigos relevantes

Mortalidade
1AM
AVC

30 dias

{Continua)

CRM sem CEC reduz incxdéncia de AVC PO em
20,7%

Cochrane) risco

WAemzﬂﬂlelcknuanRM
nimero de moderado de viés.

mortalidade ou
com CEC. O sexo do pacente, o

Risk of Bias

Cochrane). baixo risco.
devigs.

nenhum dos festes psicomélricos
(9=0,21-0,78) ou tardio (9=0,09-0,93).
Semdhrmpm s duas técnicas em relagio
a mortakdade por todas as causas [OR 0,88
(|mon|mp$2qun§=|m(oa

90 (1C95% 0,77-1,06)’ p=0,19; F=0%]. CRM

Risk of Bias

(metodologia

Cochrane). 3 ECRs

«com risco alto, 36 com
com

[oR
0720006 0.56.0.82) p=0,008. =0%]
Enconirada reecko siyiScaive nre o perl de
p-oeﬂln € 03 beneficios da CRM sem
CEC emitermos de moraldade (p<0,01), 1AM
(p<0,01) e AVC (P<0,01)

Tabela 1

Lo 2015

Deppe 2016 Alemanha

51

9128 260

16904 54,0-76,1

EMBASE
PubMed

Mortalidade
Mortalidade cardiaca
1AM

AVC

FA

Reinlerventao coronaniana

Sindrome de batko aébito

cardiaco

IR

Transplants renai

‘Tempa de pemmanéncia na UTI

‘&mpo d intemacio hospitalar

merhvcml-m mecinica

Infecaa

Tanstisio

Cton ok

20 dias

{Continua)

=081 1AM, OR=0.85, ICB5% 0.70.a 1,04,
p=0,12 AV, OR=0,89, IC96% 0.67-1.18,

£=0.44) entre CRM sem & com CEG: No entano,
2 GRM sem GEG leve uma faxa de reinfervencao

coronanana signdicativamente maser (OR=
1C85%: 1,02 a 2,06; p=0,04) no seguimenta de
longe prazo

Sem diferenca significativa no RR para
maraidade, 1A ou WACCE em 20 das Embora
aincidéncia de falha do enxerto em médio prazo
(OR=1,37. IC95%: 1,08-1,72) e a necessidade de

Score: média de
2,121,3, com 17 ECRs.
(33%) marcando 3 ou
mais
qualidade)

23 3 um
aumento na ccoméncia de AVC (OR=0,74, IC85%:
058035) RA(OR-07S IC35% 071.089) e
mediastinte 1CE5%: 0.31.0,62), ACRM
hemodervadas

EE

paciene, " Rt de emercs ¢ 3 ade
o sleto da CRI sem CEC s
mortalidade, 1AM au AVC, resgectival

{Continua)

‘CRM sem CEC com incidéncia signifcativamente
‘menor de FAPO (OR=0,87, mswmm

).
glc 0.82-1,15,
dias (OR=0,85, ncsssuu-!.ua. p=0,16). Forte

tendéncia.
sem CEC (OR=0,77, IC95%: 0,59 a 1,00, p=0,05)
média (DM) do de -

Diferenca
3,78 horas (1C95% 4,75 a -2,82, p<0,00001).
de na UTI 0,24 dias (1C95%

nso-@.nwmn
MO0,
Yousif 2017 EVA 9 11374 MédiacomCEC EMBASE fortalidade 15dias a3
69:8 MEDUINE 1AM no fatal anos (média  ndo fatal,
Scopus. 0meses)  com CEC,
Média sem CEC Reinterveng3o coronariana (1 coronariana em 1 =
7047 0,89) e aumento no tempo de
hospitalar em 2,24 dias (p=0,03) em relagso a0
2005 Tempo de intemacio hospialar orupo ser
Shaefi2018™  EVA 1 12240 >85 PubMed Mortalidade 5 anos CRM sem CEC associada a Jadad Score: 25
Cocheane AVC de translus3o de sangue e a isco reduzido de
Tempo de intemacio hospialar acingia
Sangramento e necessxiade de Apesar da ¥cnica deleminar (150 aumentado de.
ineficaz, continua sendo uma
‘Custos perioperatsnios. ‘abordagem viavel de revascularizacdo para
Fungdo neuro cognitva pacientes que tém limitagdes éticas ou
: ‘anatbmicas impedindo o uso de CEC. Demais
desfechos i
‘semeihantes entre os grupos. Os ECRSs reforcam
(Continua)
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Tabela 1. (Conti

Primairo autor,  Pais ECRs  n  Idade(anos]  Basesdedados  Desfechos
ano
Smart 2018 Australia 6 815 50 3 Mortalidade
Reino Unido 1AM
AVC
Angna
Reintervengdo coronariana
Mauldon 2020 Ausisalia 7 16324 5080 EMBASE Mortalidade
Reino Unido Publed 1AM
Cochrane AVC

significativas nas chances de mortakade

(OR=0,878, I 86%1,703-1.083, p=0,241) ou

1AM (OR=0,537, IC 86%0,785-1.105, p=0,438) A

el fegressEo 130 feveku eRcI0 Signlicaliva
de

nese Biomedical Literalure Da
R f Effects. E

a0 ¢
AEDLINE: Medical L

le alto risco mchiidos: EurnSCORE 2 5, idade > 70 anos, insufitiéncia renal preexistente, histixia de AVG e presenga de disfung3o ventricular esquerda

*=Sem mel
IReinlervent3a coronariana pade ser Cirligica ou percutinea

3.3 Avaliagdo da qualidade estudos

selecionados — AMSTAR 2

metodolégica dos

De acordo com o julgamento realizado pelas 16 questdes de avaliacdo
critca do AMSTAR 2, apenas 2 revisdes (11,76%)%3% foram
consideradas de alta qualidade e 41,18% delas?’:2%:30.36-38,4041 (g
gualidade criticamente baixa. Das 17 revisbes estudadas, apenas 5
relataram claramente protocolos realizados antes do inicio do
estudo?®3124, A sintese quantitativa n&o foi realizada em uma revisdo
(5,88%)*. O risco de vieses foi avaliado adequadamente em 76,5%
dos ensaios clinicos?331-394143 " Julgamos que a estratégia de pesquisa
nado foi abrangente em apenas 1 revisdo®, principalmente porgue nédo
incluiu EMBASE ou Cochrane  Central, mas  apenas
MEDLINE/PUBMED. Os achados da avaliagdo AMSTAR 2 podem ser
visualizados na Tabela 2.

Tabela 2. Qualidade metodoldgica pelo AMSTAR 2 de revisGes
sisteméticas que avaliam CRM com e sem CEC

Primeiroautorfano 1 2 3 4 5 6 7 8 8 10 1M 12 13 14 15 qg CQualidade
Parolari 2003 s N s S 5 S S S N N S N N S N N Criticamente baixa
Cheng 2005 s S s S S S S S S N S S S S s N Moderada
Sedrakyan 2006 S PS S S S S S S N S S N N S S S Criticamente baixa
Takagi 2007 S N S N N N N PS N N S N N S s N Criticamente baixa
Moller 2008 s s s s § S 5 s S N s s s s § S Ata
Chen 2012 s S s S S S N s S N S S s S S N Baixa
Moller 2012 s S s s 8§ s 5 s s s s s s s S S Ata
542012 s S s S S S N s 5 s S S s S S S Baixa
Kennedy 2013 s N S s 8§ 8 5 S5 S N s ] s S S N Baixa
Kowalewski 2015 S N S S ] 8 N 8 S N S S s S =] S Criticamente baixa
Luo 2015 E] N Ed S S S N S S N S S s S S §  Criticamente baixa
Deppe 2016 s N s s s S S S s N s s s s s S Baixa
Dieberg 2016 s N 5 s s s s s s N s s s s s s Baixa
Yousif 2017 S N S S ] 8 N 8 N N S N N S S S Criticamente baixa
Shaefl 2018 ] N s s 8§ s N s s N 0 0 S N 0° S Critcamente baixa
Smart 2018 s N s S § s 5 s 5 N S S s S S N Baixa
Mauldon 2020 ] N _ S S s§ 8 5 s S N ] ] s S S S Baixa

Pontuagdes das 16 questdes da ferramenta de avaliagdo critica AMSTAR 2 (ver Anexo 3).
N: ndo; PS: parcial sim; S: sim.
‘Revisao sistematica sem meta-analise.

Os resultados destacam deficiéncias significativas na qualidade
metodolégica das revisdes sistematicas avaliadas. A maioria das
revisdes falhou em vérios itens criticos do AMSTAR 2, indicando uma
necessidade de melhorias substanciais para assegurar a validade e a
confiabilidade das conclusdes extraidas. As areas que necessitam de
maior atencdo incluiram a clareza na utilizacéo de protocolos (item 2),
a lista de estudos excluidos e suas justificativas (item 7) e o relato de
fontes de financiamento dos estudos incluidos na revisao (item 10).

3.4 Efeito das intervencgdes

A Tabela 3 apresenta a sintese do efeito dos desfechos estudados, de
acordo com as intervengdes, segundo cada revisdo sistematica
incluida.

A direcdo do efeito foi claramente a favor da CRM sem CEC para 0s
desfechos AVC (8 de 13 revisdes sistematicas — 61,54%), fibrilacao
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atrial (6 de 7 revisdes sistematicas - 85,71%) e tempo de permanéncia
na UTI e hospitalar (ambos com 3 revisfes sistematicas, com efeito
favoravel em 100% dos casos).

A intervengdo sem CEC parece determinar menos desfechos
infecciosos (respiratdrios e de sitio cirdrgico), mas poucas revisdes
avaliaram esses desfechos. As chances de ter uma infeccéo
respiratoria no PO de um paciente submetido a CRM sem CEC é 59%
menor em comparagado com o grupo submetido a CEC.

Apenas 1%8 de 6 revisfes avaliando IRA no PO apresentou dire¢do do
efeito a favor da cirurgia sem CEC, sendo o estudo com maior nimero
de participantes (n=13.052, 56,15% do total para o desfecho) e de
ECRs incluidos (25). As demais revisfes?®29333740 njo mostraram
diferenca significativa entre os grupos.

Pacientes submetidos a interven¢cdo sem CEC apresentaram menos
disfuncado cognitiva durante periodos médios de acompanhamento (1-6
meses)?®3, sem diferenca estatistica entre os grupos para
seguimentos com menores (15 a 30 dias) ou maiores intervalos de
tempo (6 meses a 2 anos).

Por outro lado, os desfechos 6bito por qualquer causa e reintervencao
coronariana percutanea ou cirlrgica apresentaram direcdo do efeito
estatisticamente desfavoravel para CRM sem CEC em 2334 de 12 e
3373840 de 8 revisbes sistematicas, respectivamente, sem aparente
ligacdo causal com nimero de IAMs diagnosticados no periodo de
acompanhamento. Esses estudos encontraram um risco de 16% e
24%%* maior de Obito e de 45%, 67%° e 87%® de reintervengdo
percutdnea para o grupo sem CEC. Os demais estudos avaliando
esses desfechos, ndo encontraram diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos.

Para os demais desfechos, ndo foram evidenciadas diferencas
significativas na direcdo do efeito para revascularizacdo com ou sem
CEC.

Tabela 3. Sintese dos desfechos estudados

Tabela 3. Sintese dos desfechos estudados

Deslecho composto merte, AV @
1AM

Parolan 2003 30 dias_1.090 (9) 3,05 1.31 OR._0.46 (0.21,1,09) 0,08 2,10
Obilo de qualquer causa
Cheng 2005 30dias 3082 (28) 10 1z OR: 1,02 (0,58,1,80) 08 0
1-Zanos  1.135 (B) 26 23 OR. 0,88 (0.41,1,68) 08 0
Sedrakyan 2006 3anos 32098 (32) 16 3 RR 0,96 (0,56,1,60) 0,89 p=058
Moller 2008 5anos 5202 (57 23 15 RR 0,08 (0,66,1.44) ___>005 [
Moller 2012 30 dies_10.324 (75) 31 3,65 RR 1,24 (1,01.1,53) 0,04 0 | ]
562012 30 dias. 11.995 2,18 1,98 RR. 0,94 (0,73,1,20) 061 0
2015 30 dias_15.531 (361 245 204 OR. 0,88 (0,71,1,09) 0,25 0
Luo 2015 I0dias  9.128(7) 2,68 243 R 0,90 (0,68,1,16) 041 0
>6meses 8361 (4) 622 6,39 OR. 1,02 (0,86,1,22) 0,81 42
Deppe 2016 30dias 16718 21 18 OR 0,86 (0,69,1,06) 0,16 [
Dieberg 2016 30 dias 15530 (41) 2,19 187 OR 0,85 (0.68,1,06 0,16 [
Yousit 2017 Zanos 11374 3,20 3,20 OR 1,06 (0,81,1,37) 0,68 21
Smart 2018 >danos  8.142 (6) 12,30 13,95 OR1,16 (1,02,1,32) 0,03 49 | ]
Mauldon 2020 30 dias__(27) NI NI OR. 0,88 (0.70,1,09) 0.24 0
1AM
Cheng 2005 30 dias 2 721 (24) 28 20 OR: 0,77 (0,46,1,26) 0,20 []
Sedrakyan 2006 3anos 2968 (21) 34 26 RR 0,60 (0,54.1,18) 0,26 p=0.96
Moller 2008 Sanos 4303 (44) 27 25 RR_0,95 (0,65137) 2005 0
Chen 2012 Ganos 4367 (25) 3,86 2,98 OR. 0,73 (0,52,1,02) 0,06 0
Moller 2012 30 dias 8547 (55 324 327 RR 1,00 (0,79,1,26) 0,97 [
542012 30 dias 12 284 518 466 RR 0,90 (0,77.1,06) 0,20 0
Kowalowski 2015 30 dias_15.733 (43) 4,67 431 OR 0,80 (0.77.1,05) [RE] 0
Lua 2015 30 dias  8.796 (5) 5,36 514 OR 0,05 (0.79,1,15] 061 24
>Bmeses 7481 (3) 6,14 533 OR_ 0,86 (0,70,1,04) 0,12 24
Deppe 2016 30 dias  12.496 (49) 49 48 OR. 0,93 (0,79,1,10) 0,44 0
Dieberg 2016 30 dias 12118 (33) 475 455 OR. 0,96 (0,82,1,15) 0,77 10
Yousif 2017 3anos  Bo27 553 5,00 OR 1,17 (0,78,1,75) 0,45 54
Smart 2018 >4anos 7945 (5) 791 8,37 OR: 1,06 (0,91;125) 0,45 50
Mauldon 2020 30 dias___(28) ] NI OR 0,84 (0.79,1,10) 044 0
(Continua)
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Tabela 3. (Continuagéo)

AVC
Cheng 2005 30das 2850 (21) 10 04 OR 0,66 (0,35,140) 0,30
1-2anos 884 (4) 23 1.1 OR. 0,50 (0,17.1,50)
Sedrakyen 2008 Janos 3096 (27 16 06 RR 0,50 (0,27.0,83)
Moller 2008 Sanos 4535 (47) 1,68 075 RR 0,53 (0,31:0,81)
Chen 2012 B anos 6336 (21) 1,43 113 OR 0,80 (0,52,1,22)
Moller 2012 30dias _ 9.044 (61) 1,66 132 RR_0,76 (0,54.1,06)
542012 30 dias 12 168 1,18 RR_0,79 (0,66.0.92)
2015 30dias 15,620 (40) 2,00 1,34 OR. 0,72 (0,56.0,92)
Luo 2015 30 dias 8916 (5) 195 152 OR:0,78 (0,56,1,07)
>6 mesas 7461 (3) 2,76 249 i
Deppa 2016 30 dias 15562 18 13
Dieberg 2016 J0dias 14863 (34) 1,68 1,28
Yousif 2017 3anos 11.246 183 137
Smart 2018 >danos _ 5341(3) 2,85 224 OR 0,78 (0,56.1,
Mauldon 2020 30 dias @1) N NI OR:0.77 (0.59:0.998) <005
Cheng 2005 30 dias 978 (4) 08 06 OR: 1,18 (0,28:5,06) 08 0
12an0s 1120 (6) 28 16 OR: 1,61 (0.71 03 0
Sedrakysn 2008 3 anos 1,659 (9 12 2.4 RR_1,90 0,08 p=051
Moller 2008 Sanos 2215 (15) 25 35 RR 1,34 >0.05
Moller 2012 J0dias 5214 (1 331 421 RR 1,25 0,12 0
Luo 2015 30 dias 7,802 (4 0,51 1,10 OR:1,85 (0, 0,15 59
>Gmeses 746103 145 209 OR:1,45 (1,02.2,06) 0,04 0
Deppe 2016 30 dias 10840 0.4 0,8 OR 1,87 (1,133,11) 0,02 6
Yousit 2017 3 anos 8348 1,71 253 OR 067 (0.50088) 001 [
Smart 2018 > 4 anos 7.945 (5) 514 586 OR_1,15 (0.95.1,40) 0,16 0
(Continua)
Tabela 3. (Continuacéo)
Fibrilagao atrial
Cheng 2005 30 dias. 2425 (17) 268 176 OR_ 0,58 (0.44.0,77) __<0,0001 36
Sedrakyan 2006 3anos 2613 (19) 248 169 RR. 0,70 (0,57,0,84) __<0,001 p=0,15
Waller 2008 5anos 3634 (30) 2775 18,18 RR_0,68 (0,57 0,83)
Chen 2012 6 anos 6125 (27 1743 OR' 0,65 (0,52,0,82]
Waller 2012 30 dias 3392 (34) 2139 RR 0,78 (0,63,0,96)
Deppe 2016 30 dias 10709 25 212 OR 077 (0.59.1,01) 01160 79
Dieberg 2016 30 dhas 7.842 (19) 21,80 19,39 OR_ 087 (0.78,0,97) 0,010 69 ||
Disfungdo cognilive
Cheng 2005 30 dias 335 (3) 506 40 OR: 0,57 (0,21,1,54) 03 61
2Gmeses  393(3) 318 203 OR: 056 (0.35:0,89) 0,01 39 | ]
1-2 anos 334 @) 09 272 OR: 0,01 (0,57.1,46) 07
Takagi 2007 2 semanas HI NI NI RD:-26,8 (67,1,136) 01835 p<0,05
1-3 meses NI NI NI RD: -B8,8 (-16,0,-1,6) 0,0162 o | ]
6-12 meses NI N NI RD.-09(876.8 08127 0
Kennedy 2013 AT T13(6) - - MD- 0,61 (0,66:1,88)  p>005 0
GP: 938 (8) - - MD: 1,38 (2,07 >0,05 [
1ano TMAs  1.990 (11) - - MD: 0,68 (- p>0,05 0
TMB:  1.950 (10) - - MD: 0,19 (-4,62.5,01 p>0,05 0
DSymbol 2031 {10} - - MD: 0,52 (- 0,51) p>0,05 o
DSpar  1.806 (8) - - MD: 0,14 (0,16:0,43)  p>005 0
SCWTs _ 586(5) - - MD: 3,88 (764.012) 004 55 I
Angina recorrente.
Cheng 2005 30 dias 765 (5 76 65 OR 085 (0.49.1,49) 0,60 0
Sedrakyan 2006 3anos 890 (6) 70 63 RR-0,90 (0,56.1,46) 0,68 p=0,81
Smart 2018 >dancs  5.461(3) 2,09 227 OR 1,08(0,751,57) 065 54
InsUficiancia renal )
Cheng 2005 30 dias 1467 (10) 21 09 OR.: 0,58 (0,25,1,33] 020 1]
Sedrakysn 2006 3enos 1,336 (10) 20 1.0 RR-0,61(0.26.1.45) 026 0,57
Woller 2012 30dias___4.806 (21) 2,88 249 RR-0,86 (0,62,1.20) 0,38
Luo 2015 30 dias 7.557 (3) 195 184 OR.0,B4 (0,60,1,18) 0,31 0
Deppe 2016 30 dias __13.052 (25) 131 1,0 OR: 0,79 (0,71:0,89) __ 0,0003 0 | ]
Yousif 2017 3 anos. 8080 283 212 OR: 1,48 (0,942 32) 008 45
por
Cheng 2005 30dias__ 2.307 (15) 22 17 OR: 0,81 (0.44.1,49) 05 0
Cheng 2005 30 dias 896 (7) 99 45 OR:0,41(0.23,0,74) __<0,0001 21
(Continua)
Tabela 3. (Continuagao)
Wediastinite
Cheng 2005 30 dias 2,076 (15) 48 3,0 85 (0,41,1,04] 0,07 a
Sedrakyan 2006 30 dias 2,111 (15) 7.7 3.8 52(037,0,74) <0001 P=09: [
na UTI (dias}
Cheng 2005 30 dias 1.266 (15 - - MD: -0,30 (-0,60;-0,10) 0,003 78
Deppe 2016 30 dias 5.112 - - MD:-0,36 (-0,54:-0,18) __<0,0001 85
Diaberg 2016 30 dias 4.239 (23) - - MD:-0,34 (-0,50.-0,17) _<0,0001 7
a hospitalar (dias)
Cheng 2005 30 dias 1,384 (17) <0.0001
Deppe 2016 30 dias 5901 0001
Dieberg 2016 30 dias. 5176 (24) - .56) _ <0,00001
Yousif 2017 3 anos 10.847 M .24 (0,34:4,14) 0,02

TDiregaa do efeito: 1) verde: o lamanho do efeito favorece a CRM sem CEC de forma estatisticamente significativa; 2) amarelo: sem diferengas estalisticamente significativas entre os grupes; 3)
wermelho: 6 tamanha do efeits favarece a GRM com CEC de forma estatisticamente significativa.

*RaintarvengAc coronariana; cirirgica ou percutinga.

*Avaliagao através de 7 testes psicoméiricos: *Auditory Verbal Learning Test, "Grooved Peghoard Test, “Trai-Making A Test, *Trail-Making B Test, *Digit Symbol Test, 'Digit Span Test & *Stroop
Calor Word Test

AVC: acidente vascular cerebral; CRM: cirurgia de revascularizagio miocardica; IAM: infarto agudo do miocrdio; MD (mean difference): diferenga média; n: nimero de pariicipantes; NI: nio
informado; OR (odds ratio): razao de chances; |CP: intervengao coronariana percutanea; RO (risk difference): diferenga de risco; RR (relafive risk} risco relativo.

Serao i ivos valores de ps0,05.

3.5 Avaliacédo de sobreposi¢des — GROOVE tool

A matriz de evidéncias do GROOVE pode ser visualizada no Anexo 3,
os resultados gerais na Tabela 4 e a representagdo grafica da
sobreposi¢éo entre cada par de revisdes possiveis na Figura 3.

Foi usado um mapa de interseccdo de pares para representar o grau
de sobreposicdo entre as revisdes sistematicas incluidas na revisédo
(Figura 3). A sobreposicéo de estudos foi de 81,95% e a area coberta
(AC) de 26,93%. A sobreposicdo dos estudos foi considerada muito
alta, baseada na area coberta corrigida (ACC) calculada de 22,37%, o
gue significa que varios estudos primarios foram envolvidos multiplas
vezes nas revisdes sistematicas selecionadas. O maior valor de ACC
(63,0%) foi encontrado entre os estudos de Cheng et al*® e Sedrakyan
et al?®. Vinte e quatro estudos primarios (18,04%) ndo apresentaram
sobreposi¢cdes dentre as revisdes estudadas.
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Tabela 4. Resultados gerais conforme exibidos pela ferramenta

GROOVE

N*® de colunas (numero de revisoes) o 17
N® de linhas (namero de publicacbes primarias) r 133
N® de estudos primarios incluidos (incluindo dupla contagem) N 609
Area coberta N/(rc) 26,93%
Area coberta corrigida (N-n)/(rc-r) 22.37%
Interpretacao das sobreposictes Sobreposigdao muito alta
Zeros sstruturais X 0
Area coberta corrigida (ajustando pelos zeros estruturais) (N-n)/(rc-r-X) 22.3%
N*® de estudos primarios néo sobrepostos Em 1 RS 24
N® de estudos primarios sobrepostos Em 2 RSs 20

Em 3 RSs 24

Em 4 RSs 6

Em 5 RSs 10

Em 6 RSs 8

Em 7 RSs 14

Em 8 RSs i

Em 9 RSs 8

Em 10 RSs 6

Em 11 RSs 0

Em 12 RSs 3

Em 13 RSs 1

Em 14 RSs 1

Em150u+RSs 0

RS(s): revisdo sistematica(s).

Avaliacio geral da sobreposicio para toda a matriz de evidéncias gerada pelo GROOVE. A ferramenta resume o nimero de
revisbes, publicacbes indexadas e estudos primarios (incluindo contagem dupla) incluidos na matriz. Com esses dados,
calcula a area coberta (AC), a drea coberta comigida (ACC) e fornece a interpretacio da avaliacdo geral da sobreposicéo,
sendo leve se a ACC for <5%, moderada se for 25% e < 10%, alta se for 2 10% e < 15%, e muito alta se o CCAfor 215%. A
ferramenta também indica o nimero absoluto de estudos primarios sobr tos e néo sobr

Paralari 2003

136 = Total nodes (pairs of reviews)

Cheng 2005

Cheng2005( 14,3%

Sedrakyan 2006| 12,5%

Takag) 2007

w

= Slight overlap (<5%)

Sedrakyan 2006

= Moderate overlap (5% to <10%)

10,3%

= High overlap (10% to <15%)

Maller 2008

Mgller 2008 = Very High overlap (>15%)

Chen 2012

Chen 2012

Moller 2012

Moller 2012

582012

Kennedy 2013

Kennedy 2013

Kowalewski 2015

{owalewski 2015

Luo 2015

Luo 2015

Deppe 2016

Deppe 2016

Dieberg 2016

Dieberg 2016

Yousif2017

Yousif 2017

Shaefi 2018

Smart 2018

Smart2018

Mauldon 2020

Figura 3. Representacdo grafica da sobreposicdo entre cada par de revisdes
sistematicas possiveis pela ferramenta GROOVE. Representagdo grafica dos resultados
apresentados pela ferramenta GROOVE. As intersegcdes ou nés, nesta figura,
representam todos os pares possiveis de revisdes sistematicas publicadas. Para cada
no, a ferramenta calcula o CCA para aquele par especifico de revisdes sistematicas. Os
resultados sédo destacados em cores. Os nés sdo brancos quando a &rea coberta
corrigida (CCA) for baixa, verdes se for moderada, amarelos se for alta e vermelhos se
for muito alta. A ferramenta também fornece o nimero total de nds com sobreposi¢do
leve, moderada, alta e muito alta.

3.6 Limitacdes e vieses no processo de revisdo

Essa revisdo tem limitagbes que merecem mengdo. Primeiro, ndo
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foram recuperados dados de ensaios primarios e, portanto, limitamo-
nos as informacdes e julgamentos dos autores que escreveram as
revisdes sistematicas. Segundo, nao foram incluidas evidéncias
publicadas em literatura cinzenta. Por dltimo, a estratégia de busca
nao incluiu textos ndo publicados.

4, Conclusao

Esta revisdo de revisGes sistematicas classifica a credibilidade e a
certeza das evidéncias sobre a CRM com ou sem CEC, abrangendo
evidéncias intervencionistas randomizadas.

A cirurgia sem CEC possui resultados intra-hospitalares semelhantes a
estratégia com CEC e deve fazer parte do armamentario cirdrgico,
porém sua indicacdo deve ser individualizada e reservada para
pacientes com alto risco de AVC ou contraindicacdo a canulacao
arterial ou a CEC.

A cirurgia com CEC deve ser a técnica de revascularizacdo de
escolha. A cirurgia sem CEC deve ser reservada para pacientes nos
guais o risco perioperatério da CEC é maior que o risco de uma CRM
menos completa, principalmente aqueles mais idosos e os com aorta
ascendente muito calcificada, para os quais pode ser a Unica
alternativa cirdrgica.

Dessa forma, a disponibilidade de material para cirurgia sem CEC,
guando necessaria, € mandatoria, principalmente quando se trata de
um hospital tamanho e dimenséo do HNSC, cujos pacientes sdo muito
heterogéneos e cheios de comorbidades.

Pareceres relacionados

N&o se aplica.

Evidéncia adicional

Abdul Qadeer M, Khalid M, Abdul Muqgeet Farid A, Fatima T,
Mariam Khalid F, Ali SI, Mujtaba G, Elahi N, Kamal Siddiqgi A, Said
SM. Improved Early Outcomes With Off-Pump Coronary Artery
Bypass Grafting in Patients With Left Ventricular Dysfunction: A
Systematic Review and Meta-Analysis. Cardiol Rev. 2024 May 9.
doi: 10.1097/CRD.0000000000000706.44

Reviséo sistematica e meta-analise avaliando a seguranca e eficacia
das estratégias com e sem CEC para revascularizagdo miocérdica
através de uma busca sistemética no PubMed, EMBASE, Web of
Science e Cochrane Central Registry, incluindo estudos
observacionais até julho de 2023, com foco em pacientes com
disfuncdo ventricular esquerda (fragdo de ejecao < 40%), tendo
mortalidade como desfecho primario. A meta-andlise incluiu 26
estudos com um total de 35.863 pacientes. Os resultados revelaram
uma reducdo significativa no risco de mortalidade (RR: 0,75; IC95%
0,60-0,93; p=0,009), AVC (RR: 0,67; 1C95% 0,54-0,82; p=0,0002),
IAM (RR: 0,74; I1C95% 0,56-0,97; p=0,03), complica¢cdes pulmonares
(RR: 0,71; 95%IC 0,55-0,92; p=0,01), transfus@o pos-operatéria (RR:
0,70; 1C95% 0,55-0,88; p=0,002), disfuncdo neurolégica (RR: 0,80;
IC95% 0,64-1,00; p=0,05), infeccao (RR: 0,74; IC95% 0,56-0,97;
p=0,03), IRA (RR: 0,79; 1IC95% 0,67-0,95; p=0,010) e reoperacdo por
sangramento (RR: 0,66; 95%IC 0,52-0,84; p=0,0006). No entanto, ndo
foi observada diferenca significativa entre os dois grupos em relagéo a
fibrilagdo atrial pos-operatdria (RR: 0,97; 1C95% 0,84-1,12; p=0,69).
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Em conclusdo, a CRM sem CEC demonstra um menor risco de
mortalidade perioperatdria e melhores resultados iniciais gerais em
comparacdo com técnicas com CEC em individuos com funcao
ventricular esquerda reduzida.

lll. PERFIL DE SEGURANGA E IMPLICAGCOES ETICAS

Anédlise de riscos

Sem riscos adicionais pelo método.

Poucos estudos mostram aumento de risco de 6bito e da necessidade
de reintervencao miocardica posterior, sendo a maioria deles de baixa
gualidade metodoldgica, e os riscos ndo suplantam os beneficios, na
maioria dos casos. Ainda, a expertise das equipes cirdrgicas para
realizacdo do método ndo foi avaliada em nenhum dos estudos. Além
disso, os resultados de uma meta-andlise de estudos observacionais
avaliando 35.863 pacientes**, publicada em maio deste ano,
evidenciou reducdo significativa no risco de mortalidade, AVC, 1AM,
complicagbes pulmonares, transfusdo pos-operatdria, disfuncao
neurolégica, infeccdo, IRA e reoperagdo por sangramento para o
grupo de pacientes operados sem CEC em comparacdo aos
submetidos a CEC.

Para alguns casos de alto risco, como pacientes com aorta
ascendente calcificada, em que a indicacdo de CRM é mandatéria e a
utilizacdo de CEC pode ser invidvel, a disponibilidade da tecnologia
para execucdo da cirurgia sem CEC pode ser a Unica alternativa
possivel, viabilizando a realizacdo da cirurgia necesséria. Além disso,
essa tecnologia reduz os riscos, principalmente, de AVC e de
fibrilacdo atrial pos-operatéria.

Também, a tecnologia possibilita um procedimento que determina
menos tempo de internacdo na UTI e hospitalar, com consequente
repercussao positiva econémica e institucional.

Impacto ambiental

O descarte é semelhante a CEC, que é o dispositivo padréo, porém
esses novos dispositivos sd80 muito menores, com mMenos
componentes, promovendo uma reducéo significativa dos residuos.

Infraestrutura

Conforme solicitante, ndo é necessaria nenhuma infraestrutura além
da ja existente.

A propria equipe médica e de enfermagem do hospital sera
devidamente qualificada para o uso da tecnologia.

N&o envolve alteracdes na infraestrutura.

ImplicacBes éticas

Sem qualquer implicacéo ética adicional a que j& esta estabelecida no
Hospital Nossa Senhora da Concei¢do ou qualquer setor dos hospitais
do GHC.

Nenhum dos membros do NATS/GHC tem qualquer relagdo com
fornecedores do equipamento ou com a industria farmacéutica, nao
havendo conflito de interesses referente a esta demanda.
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IV. ESTIMATIVAS DE CUSTOS E IMPACTO ORCAMENTARIO

Custos diretos da
tecnologia: CRM com vs.
sem CEC

A seguir, serdo apresentados os valores diretos dos procedimentos
com CEC (apenas relativos as tecnologias utilizadas), ja vigentes no
HNSC (Tabela 5), e os diretos previstos com a tecnologia solicitada
(sem CEC, conforme Tabela 6).

Tabela 5. Tecnologias utilizadas por paciente na CRM com CEC*

Tecnologias utilizadas por Paciente com CEC Valor (R$)
Conjunto de tubos CEC
Oxigenador

3.000,00

Reservatoério para cardioplegia
Kit hemoconcentrador

Canula arterial 450,00
Canula de drenagem venosa 450,00
Bomba centrifuga 729,00
Solucéo cardioplégica** 2.159,82
Perfusionista (6h) 942,17
TOTAL 7.730,99

*Orgamento realizado como base no valor das tecnologias no HNSC.
**Necessario 2 frascos de solugdo cardioplégica, pelo menos, por
cirurgia com CEC. Valor unitario do Custodiol = R$ 1.079,91.

Tabela 6. Tecnologias utilizadas por paciente na CRM sem CEC*

Orgamento de Venda: 58420
Data da impresséo : 08/03/2024
Hora :16:19
SERRA NORTE IMPLANTES LTDA (CNPJ 08.584.348/0001-85)
Rua Angelo Chiarello, n° 2811- Sala 1402- CEP: 95.032-460 - Caxias do Sul/RS
Telefone: (54) 3225-1131
E-mail: agendamento@serranorteimplantes.com.br Pagina: 1de 1
— Cliente
344-0 HOSP NOSSA SENHORA DA CONCEICAO S A
Enderego: AV AV FRANCISCO TREIN, 596 CEP: 91350-200
CRISTO REDENTOR, Porto Alegre - RS CNPJ: 92.787.118/0001-20  L.E:
‘R Fone/Fax: -/- Contato:
Hospital: 344-0 HOSP NOSSA SENHORA DA CONCEICAO S A
Meédico: 562 - VENDA DIRETA - CARDIACA
Convénio: -
Paciente: - Matricula:
Data/Hora da Cirurgia: Procedimento Cinirgico:
Apresentamos orgamento prévio do material solicitado para o procedimento cirirgico, como segue:
Referéncia Descrigao Fabricante Reg. Anvisa M$ Qide  Valor Unitirio %IPI Desc Valor Total
31150 CLEARVIEW SHUNT INTRACORONARIO  MEDTRONIC 10349001222 1,00 600,00000 0,00 0,00 600,00
1.50MM
HP3000 SISTEMA DE POSICIONADOR CARDIACO MEDTRONIC 10349000801 1,00 5.700,00000 0,00 0,00 5.700,00
STARFISH EVO
TS2500 SISTEMA DE ESTABILIZACAO TS2500 MEDTRONIC 10349001119 1,00 5.700,00000 0,00 0,00 5.700,00
OCTO EVOLUTION AS 26L
Observagdes: Subtotal 12.000,00
Valor IPI 0,00
Valor ICMS ST 0,00
Frete/Seguro 0,00
TOTAL 12.000,00

*Orgamento fornecido pela empresa representante comercial da tecnologia solicitada
em Porto Alegre, RS, em margo de 2024.

Repercussdes no uso de
recursos - evidéncias

Na revisdo sistematica realizada por Cheng e colegas?®, os 5 ECRs
que relataram resultados econémicos*>* evidenciaram reducdo de
custos hospitalares de, aproximadamente, 15 a 35% para 0s casos
operados sem CEC, conforme Tabela 7.

Identificacdo interna do documento EO740LABA9-1254




Tabela 7. Custos diretos durante hospitalizacdo ou até 1 ano de
seguimento?®

CRM sem CEC vs. com CEC  Custo direto médio sem CEC (DP)  Custo direto médio com CEC (DP) p Resumo

Ascione 19994 2.615 (954) USD 3.732 (1.1170) USD <0,001 sem CEC < com CEC

Lee 2003% 17.780 (4.390) USD 23.053 (5.320) USD <0,0001 sem CEC < com CEC

Nathoe 2003 (OCTOPUMP)*"  8.720 USD 10.085 USD <0,01  sem CEC < com CEC
13.069 USD em 1 ano 14,908 USD em 1 ano <0,01 sam CEC < com CEC

Straka 2004 (Prague-4)* 3.451 EUR (PO) 4.387 EUR (PQ) <0,01 sem CEC < com CEC

Puskas 2003 (SMART)*%0 18.796 (5.552) USD 21.068 (5.030) USD <0,0001 sem CEC < com CEC

22.837 (9.707) USD em 1 ano 24.792 (9.140) USD em 1 ano

PO: pés-operatdrio

Em outro estudo mais recente, realizado por Deppe et al*®, uma
reducao dos custos totais foi observada apds a CRM sem CEC (MD: $
-2.369; 1C95% -3.625;1.113; P=0,0002). Os custos totais foram
calculados a partir de todas as despesas relacionadas ao hospital
(custos da sala cirargica, da UTI e da enfermaria) e foram relatados
em 7 ECRs incluindo um total de 3.046 pacientes.

Demanda assistencial e
impacto orgcamentario

N&o estimado pelo solicitante.

Pela reducdo do tempo de permanéncia em UTI e de internagdo
hospitalar, podendo chegar até 2,24 dias de acordo com a revisdo
apresentada, a tecnologia impacta, seguramente, em reducdo de
despesas hospitalares?®38,

Fontes de financiamento e
recursos especificos

Tecnologia ainda néo disponibilizada para uso pelo SUS e, portanto,
sem fonte especifica de financiamento.

Conforme solicitante, “ndo tem cédigo especifico pelo SUS, porém
para essas cirurgias o hospital ja incorporou diversos dispositivos e
medicamentos ndo cobertos pelo SUS, que serdo economizados.
Desse modo, frente aos custos atuais do hospital, essa técnica é
custo-efetiva.”

Aspectos gerenciais e de
capacitacao

Conforme o solicitante: “Os cirurgibes do Servico jaA possuem
experiéncia com essa técnica, ndo sendo necessario capacitacao
adicional.”

Impacto no processo de
trabalho assistencial

Podera ser a Unica alternativa em pacientes com contraindicacdo de
parada cardiaca cardioplégica ou de clampeamento da aorta por
calcificagdo. Dado 0 aumento da taxa de revascularizagdo percutanea
e da expectativa de vida da populagéo, os pacientes com indicacédo de
CRM séo cada vez mais graves e mais idosos e, consequentemente,
apresentam mais comorbidades. Nos casos selecionados, sera
possivel reduzir morbimortalidade associada a CRM, com reducéo de
AVC, fibrilagdo atrial no PO, tempo de internacdo em UTI e hospitalar
e, assim, reduzir os custos globais do tratamento.
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V. PARECER

A tecnologia avaliada determina riscos semelhantes a cirurgia convencional (com CEC). Pela revisédo
apresentada, a cirurgia sem CEC deve ser reservada para pacientes cujo risco perioperatério da CEC
seja maior do que o risco de uma CRM menos completa, principalmente aqueles mais idosos e os
com aorta ascendente calcificada, para os quais pode ser a Unica alternativa viavel. Dessa forma, a
disponibilidade de material para cirurgia sem CEC é imperativa, considerando as evidéncias na
literatura vigente, a complexidade e heterogeneidade de pacientes atendidos no Servico de Cirurgia
Cardiovascular do HNSC e a possibilidade de Unica alternativa para um grupo especifico de
pacientes. A Equipe do NATS/GHC sugere a incorporagdo do ESTABILIZADOR CARDIACO,
POSICIONADOR CARDIACO E SHUNT INTRACORONARIO no bloco cirdrgico do Hospital Nossa
Senhora da Concei¢éo, considerando as restricdes acima apresentadas.

Concluséo:
( ) Recomendada a incorporacéo da tecnologia.
(X) Recomendada a incorporacéo da tecnologia com restricdes.

( ) Nao recomendada a incorporacéo da tecnologia.

Identificacdo interna do documento EO740LABA9-1254




VI. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Puskas JD, Thourani VH, Kilgo P, et al. Off-pump coronary artery bypass disproportionately
benefits high-risk patients. Ann Thorac Surg 2009;88(4):1142-7. doi:
10.1016/j.athoracsur.2009.04.135.

2. Verma S, Fedak PW, Weisel RD, et al. Off-pump coronary artery bypass surgery: fundamentals
for the clinical cardiologist. Circulation 2004;109(10):1206-11. doi:
10.1161/01.CIR.0000120292.65143.F5.

3. Al-Attar N. Off pump coronary surgery: benefits and indications. An article from the e-journal of
the ESC Council for Cardiology Practice 2007;5(25).

4. Magee MJ, Jablonski KA, Stamou SC, Pfister AJ, Dewey TM, Dullum MK, Edgerton JR, Prince
SL, Acuff TE, Corso PJ, Mack MJ. Elimination of cardiopulmonary bypass improves early
survival for multivessel coronary artery bypass patients. Ann Thorac Surg 2002;73(4):1196-
202; discussion 1202-3. doi: 10.1016/s0003-4975(01)03587-1.

5. Plomondon ME, Cleveland JC Jr, Ludwig ST, Grunwald GK, Kiefe CI, Grover FL, Shroyer AL.
Off-pump coronary artery bypass is associated with improved risk-adjusted outcomes. Ann
Thorac Surg 2001;72(1):114-9. doi: 10.1016/s0003-4975(01)02670-4.

6. Cleveland JC Jr, Shroyer AL, Chen AY, Peterson E, Grover FL. Off-pump coronary artery
bypass grafting decreases risk-adjusted mortality and morbidity. Ann Thorac Surg
2001;72(4):1282-8; discussion 1288-9. doi: 10.1016/s0003-4975(01)03006-5.

7. Brown PP, Mack MJ, Simon AW, Battaglia S, Tarkington L, Horner S, Culler SD, Becker ER.
Outcomes experience with off-pump coronary artery bypass surgery in women. Ann Thorac
Surg 2002;74(6):2113-9; discussion 2120. doi: 10.1016/s0003-4975(02)03988-7.

8. Zamvar V, Williams D, Hall J, Payne N, Cann C, Young K, Karthikeyan S, Dunne J. Assessment
of neurocognitive impairment after off-pump and on-pump techniques for coronary artery
bypass graft surgery: prospective randomised controlled trial. BMJ 2002;325(7375):1268. doi:
10.1136/bm|.325.7375.1268.

9. Diegeler A, Hirsch R, Schneider F, Schilling LO, Falk V, Rauch T, Mohr FW. Neuromonitoring
and neurocognitive outcome in off-pump versus conventional coronary bypass operation. Ann
Thorac Surg 2000;69(4):1162-6. doi: 10.1016/s0003-4975(99)01574-x.

10. van Dijk D, Jansen EW, Hijman R, Nierich AP, Diephuis JC, Moons KG, Lahpor JR, Borst C,
Keizer AM, Nathoe HM, Grobbee DE, De Jaegere PP, Kalkman CJ; Octopus Study Group.
Cognitive outcome after off-pump and on-pump coronary artery bypass graft surgery: a
randomized trial. JAMA 2002;287(11):1405-12. doi: 10.1001/jama.287.11.1405.

11. Lloyd CT, Ascione R, Underwood MJ, Gardner F, Black A, Angelini GD. Serum S-100 protein
release and neuropsychologic outcome during coronary revascularization on the beating heart:
a prospective randomized study. J Thorac Cardiovasc Surg 2000;119(1):148-54. doi:
10.1016/s0022-5223(00)70230-3.

12. Sharony R, Bizekis CS, Kanchuger M, Galloway AC, Saunders PC, Applebaum R, Schwartz
CF, Ribakove GH, Culliford AT, Baumann FG, Kronzon |, Colvin SB, Grossi EA. Off-pump
coronary artery bypass grafting reduces mortality and stroke in patients with atheromatous
aortas: a case control study. Circulation 2003;108 Suppl 1:1115-20. doi:

Identificacdo interna do documento EO740LABA9-1254




13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

10.1161/01.cir.0000087448.65888.21.

Stamou SC, Jablonski KA, Pfister AJ, Hill PC, Dullum MK, Bafi AS, Boyce SW, Petro KR,
Corso PJ. Stroke after conventional versus minimally invasive coronary artery bypass. Ann
Thorac Surg 2002;74(2):394-9. doi: 10.1016/s0003-4975(02)03636-6.

Patel NC, Deodhar AP, Grayson AD, Pullan DM, Keenan DJ, Hasan R, Fabri BM. Neurological
outcomes in coronary surgery: independent effect of avoiding cardiopulmonary bypass. Ann
Thorac Surg 2002;74(2):400-5; discussion 405-6. doi: 10.1016/s0003-4975(02)03755-4.

Sabik JF, Gillinov AM, Blackstone EH, Vacha C, Houghtaling PL, Navia J, Smedira NG,
McCarthy PM, Cosgrove DM, Lytle BW. Does off-pump coronary surgery reduce morbidity and
mortality? J Thorac Cardiovasc Surg 2002;124(4):698-707. doi: 10.1067/mtc.2002.121975.

Ascione R, Lloyd CT, Underwood MJ, Gomes WJ, Angelini GD. On-pump versus off-pump
coronary revascularization: evaluation of renal function. Ann Thorac Surg 1999;68(2):493-8.
doi: 10.1016/s0003-4975(99)00566-4.

Arom KV, Flavin TF, Emery RW, Kshettry VR, Janey PA, Petersen RJ. Safety and efficacy of
off-pump coronary artery bypass grafting. Ann Thorac Surg 2000;69(3):704-10. doi:
10.1016/s0003-4975(99)01510-6.

Pollock M, Fernandes RM, Becker LA, Pieper D, Hartling L. Chapter V: Overviews of Reviews.
In: Higgins JPT, Thomas J, Chandler J, Cumpston M, Li T, Page MJ, Welch VA (editors).
Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions version 6.4 (updated August
2023). Cochrane, 2023. Available from www.training.cochrane.org/handbook (accessed 07
March 2024).

Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, et al. The PRISMA 2020 statement: an updated
guideline for reporting systematic reviews. BMJ 2021;372:n71. doi: 10.1136/bmj.n71.

Gates M, Gates A, Pieper D, Fernandes RM, Tricco AC, Moher D, Brennan SE, Li T, Pollock

M, Lunny C, Sepulveda D, McKenzie JE, Scott SD, Robinson KA, Matthias K, Bougioukas KiI,
Fusar-Poli P, Whiting P, Moss SJ, Hartling L. Reporting guideline for overviews of reviews of

healthcare interventions: development of the PRIOR statement. BMJ 2022;378:e070849. doi:
10.1136/bmj-2022-070849.

Shea BJ, Reeves BC, Wells G, et al. AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews
that include randomised or non-randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ
2017;358:j4008. doi: 10.1136/bm);.j4008.

Schunemann H, Brozek J, Guyatt G, et al. GRADE handbook for grading quality of evidence
and strength of recommendations,
https://gdt.gradepro.org/app/handbook/handbook.html (2013, accessed 15 May 2024).

Schiinemann HJ, Mustafa RA, Brozek J, et al. GRADE guidelines: 21 part 1. Study design, risk
of bias, and indirectness in rating the certainty across a body of evidence for test accuracy. J
Clin Epidemiol 2020;122:129-141.

Schinemann HJ, Higgins JPT, Vist GE, et al. Chapter 14: Completing “Summary of findings”
tables and grading the certainty of the evidence. Cochrane Handbook for Systematic Reviews
of Interventions version 6.1, www.training.cochrane.org/handbook (2020, accessed 15 May
2024).

Pieper D, Antoine SL, Mathes T, Neugebauer EA, Eikermann M. Systematic review finds
overlapping reviews were not mentioned in every other overview. J Clin Epidemiol
2014;67(4):368-75. doi: 10.1016/j.jclinepi.2013.11.007.

Bracchiglione, J, Meza, N, Bangdiwala, Sl, et al. Graphical Representation of Overlap for
OVErviews: GROOVE tool. Res Syn Meth 2022;1-8. doi:10.1002/jrsm.1557.

Identificacdo interna do documento EO740LABA9-1254



http://www.training.cochrane.org/handbook
https://gdt.gradepro.org/app/handbook/handbook.html
http://www.training.cochrane.org/handbook

27.

28.

20.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Parolari A, Alamanni F, Cannata A, Naliato M, Bonati L, Rubini P, Veglia F, Tremoli E, Biglioli
P. Off-pump versus on-pump coronary artery bypass: meta-analysis of currently available
randomized trials. Ann Thorac Surg 2003;76(1):37-40. doi: 10.1016/s0003-4975(03)00183-8.

Cheng DC, Bainbridge D, Martin JE, Novick RJ; Evidence-Based Perioperative Clinical
Outcomes Research Group. Does off-pump coronary artery bypass reduce mortality,
morbidity, and resource utilization when compared with conventional coronary artery bypass?
A meta-analysis of randomized trials. Anesthesiology 2005;102(1):188-203. doi:
10.1097/00000542-200501000-00028.

Sedrakyan A, Wu AW, Parashar A, Bass EB, Treasure T. Off-pump surgery is associated with
reduced occurrence of stroke and other morbidity as compared with traditional coronary artery
bypass grafting: a meta-analysis of systematically reviewed trials. Stroke 2006;37(11):2759-
69. doi: 10.1161/01.STR.0000245081.52877.12.

Takagi H, Tanabashi T, Kawai N, Umemoto T. Cognitive decline after off-pump versus on-
pump coronary artery bypass graft surgery: meta-analysis of randomized controlled trials. J
Thorac Cardiovasc Surg 2007;134(2):512-3. doi: 10.1016/j.jtcvs.2007.04.035.

Mgller CH, Penninga L, Wetterslev J, Steinbrtichel DA, Gluud C. Clinical outcomes in
randomized trials of off- vs. on-pump coronary artery bypass surgery: systematic review with
meta-analyses and trial sequential analyses. Eur Heart J 2008;29(21):2601-16. doi:
10.1093/eurheartj/ehn335.

Chen YB, Shu J, Yang WT, Shi L, Guo XF, Wang FG, Qian YY. Meta-analysis of randomized
trials comparing the effectiveness of on-pump and off-pump coronary artery bypass. Chin Med
J (Engl) 2012;125(2):338-44.

Mgller CH, Penninga L, Wetterslev J, Steinbrtichel DA, Gluud C. Off-pump versus on-pump
coronary artery bypass grafting for ischaemic heart disease. Cochrane Database Syst Rev
2012;(3):CD007224. doi: 10.1002/14651858.CD007224.pub2.

Sa MP, Ferraz PE, Escobar RR, Martins WN, Lustosa PC, Nunes Ede O, Vasconcelos FP,
Lima RC. Off-pump versus on-pump coronary artery bypass surgery: meta-analysis and meta-
regression of 13,524 patients from randomized trials. Rev Bras Cir Cardiovasc
2012;27(4):631-41. doi: 10.5935/1678-9741.20120106.

Kennedy ED, Choy KC, Alston RP, Chen S, Farhan-Alanie MM, Anderson J, Ang YL, Moore
DE, Mackenzie SA, Sykes RA. Cognitive outcome after on- and off-pump coronary artery
bypass grafting surgery: a systematic review and meta-analysis. J Cardiothorac Vasc Anesth
2013;27(2):253-65. doi: 10.1053/j.jvca.2012.11.008.

Kowalewski M, Pawliszak W, Malvindi PG, Bokszanski MP, Perlinski D, Raffa GM,
Kowalkowska ME, Zaborowska K, Navarese EP, Kolodziejczak M, Kowalewski J, Tarelli G,
Taggart DP, Anisimowicz L. Off-pump coronary artery bypass grafting improves short-term
outcomes in high-risk patients compared with on-pump coronary artery bypass grafting: Meta-
analysis. J Thorac Cardiovasc Surg 2016;151(1):60-77.e1-58. doi:
10.1016/j.jtcvs.2015.08.042.

Luo T, Ni Y. Short-term and Long-term Postoperative Safety of Off-Pump versus On-Pump
Coronary Artery Bypass Grafting for Coronary Heart Disease: A Meta-analysis for Randomized
Controlled Trials. Thorac Cardiovasc Surg 2015;63(4):319-27. doi: 10.1055/s-0035-1544232.

Deppe AC, Arbash W, Kuhn EW, Slottosch I, Scherner M, Liakopoulos OJ, Choi YH, Wahlers
T. Current evidence of coronary artery bypass grafting off-pump versus on-pump: a systematic
review with meta-analysis of over 16,900 patients investigated in randomized controlled trialst.
Eur J Cardiothorac Surg 2016;49(4):1031-41; discussion 1041. doi: 10.1093/ejcts/ezv268.

Dieberg G, Smart NA, King N. On- vs. off-pump coronary artery bypass grafting: A systematic

Identificagdo interna do documento EO740LABA9-1254




40.

41.

42.

43.

44,

45,

46.

47.

48.

49,

50.

review and meta-analysis. Int J Cardiol 2016;223:201-211. doi: 10.1016/].ijcard.2016.08.250.

Yousif A, Addison D, Lakkis N, Rosengart T, Virani SS, Birnbaum Y, Alam M. Use of
cardiopulmonary pump support during coronary artery bypass grafting in the high-risk: a meta-
analysis. Ir 3 Med Sci 2018;187(2):369-377. doi: 10.1007/s11845-017-1679-8.

Shaefi S, Mittel A, Loberman D, Ramakrishna H. Off-Pump Versus On-Pump Coronary Artery
Bypass Grafting-A Systematic Review and Analysis of Clinical Outcomes. J Cardiothorac Vasc
Anesth 2019;33(1):232-244. doi: 10.1053/j.jvca.2018.04.012. Epub 2018 Apr 4. PMID:
29753665.

Smart NA, Dieberg G, King N. Long-Term Outcomes of On- Versus Off-Pump Coronary Artery
Bypass Grafting. J Am Coll Cardiol 2018;71(9):983-991. doi: 10.1016/j.jacc.2017.12.049.

Mauldon H, Dieberg G, Smart N, King N. Effect of Age on Clinical Outcomes Following On-
/Off-Pump Coronary Artery Bypass: Meta-Analys is and Meta-Regression. Braz J Cardiovasc
Surg 2020;35(5):797-814. doi: 10.21470/1678-9741-2018-0388.

Abdul Qadeer M, Khalid M, Abdul Mugeet Farid A, Fatima T, Mariam Khalid F, Ali SI, Mujtaba
G, Elahi N, Kamal Siddigi A, Said SM. Improved Early Outcomes With Off-Pump Coronary
Artery Bypass Grafting in Patients With Left Ventricular Dysfunction: A Systematic Review and
Meta-Analysis. Cardiol Rev. 2024 May 9. doi: 10.1097/CRD.0000000000000706.

Ascione R, Lloyd CT, Underwood MJ, Lotto AA, Pitsis AA, Angelini GD. Economic outcome of
off-pump coronary artery bypass surgery: a prospective randomized study. Ann Thorac Surg
1999;68(6):2237-42. doi: 10.1016/s0003-4975(99)01123-6.

Lee JD, Lee SJ, Tsushima WT, Yamauchi H, Lau WT, Popper J, Stein A, Johnson D, Lee D,
Petrovitch H, Dang CR. Benefits of off-pump bypass on neurologic and clinical morbidity: a
prospective randomized trial. Ann Thorac Surg 2003;76(1):18-25; discussion 25-6. doi:
10.1016/s0003-4975(03)00342-4.

Nathoe HM, van Dijk D, Jansen EW, Suyker WJ, Diephuis JC, van Boven WJ, de la Riviere
AB, Borst C, Kalkman CJ, Grobbee DE, Buskens E, de Jaegere PP; Octopus Study Group. A
comparison of on-pump and off-pump coronary bypass surgery in low-risk patients. N Engl J
Med 2003;348(5):394-402. doi: 10.1056/NEJM0a021775.

Straka Z, Widimsky P, Jirasek K, Stros P, Votava J, Vanek T, Brucek P, Kolesar M, Spacek R.
Off-pump versus on-pump coronary surgery: final results from a prospective randomized study
PRAGUE-4. Ann Thorac Surg 2004;77(3):789-93. doi: 10.1016/j.athoracsur.2003.08.039.

Puskas JD, Williams WH, Duke PG, Staples JR, Glas KE, Marshall JJ, Leimbach M, Huber P,
Garas S, Sammons BH, McCall SA, Petersen RJ, Bailey DE, Chu H, Mahoney EM, Weintraub
WS, Guyton RA. Off-pump coronary artery bypass grafting provides complete
revascularization with reduced myocardial injury, transfusion requirements, and length of stay:
a prospective randomized comparison of two hundred unselected patients undergoing off-
pump versus conventional coronary artery bypass grafting. J Thorac Cardiovasc Surg
2003;125(4):797-808. doi: 10.1067/mtc.2003.324.

Puskas JD, Williams WH, Mahoney EM, Huber PR, Block PC, Duke PG, Staples JR, Glas KE,
Marshall JJ, Leimbach ME, McCall SA, Petersen RJ, Bailey DE, Weintraub WS, Guyton RA.
Off-pump vs conventional coronary artery bypass grafting: early and 1-year graft patency, cost,
and quality-of-life outcomes: a randomized trial. JAMA 2004;291(15):1841-9. doi:
10.1001/jama.291.15.1841.

Identificacdo interna do documento EO740LABA9-1254




Anexo 1 - Estratégias de busca detalhadas de cada base de publicacées

A estratégia de busca completa esté disponivel a seguir, nas Tabelas 1 a 5.

Tabela 1. Pesquisa avangada PubMed/MEDLINE (Medical Literature Analysis and Retrievel
System Online)*

Numero Pesquisa Publicacdes

#1 "Coronary Artery Bypass"[MeSH Terms] OR “Coronary Artery Bypass Grafting”[Text Word] 118.149
OR “Artery Bypass, Coronary” OR “Artery Bypasses, Coronary” OR “Bypasses, Coronary
Artery” OR “Coronary Artery Bypasses” OR “Coronary Artery Bypass Surgery” OR “Bypass,
Coronary Artery” OR “Aortocoronary Bypass” OR “Aortocoronary Bypasses” OR “Bypass,
Aortocoronary” OR “Bypasses, Aortocoronary” OR “Bypass Surgery, Coronary Artery” OR
“Coronary Artery Bypass Grafting” OR “Myocardial Revascularization’[Mesh] OR
“Myocardial Revascularizations” OR “Revascularization, Myocardial” OR
“Revascularizations, Myocardial” OR “Internal Mammary Artery Implantation”

#2 "Cardiopulmonary Bypass"[MeSH Terms] OR “Cardiopulmonary Bypass”[Text Word] OR 116.389
“Cardiopulmonary Bypass” OR “Heart-Lung Bypass” OR “Bypass, Heart-Lung” OR
“Bypasses, Heart-Lung” OR “Heart Lung Bypass” OR “Heart-Lung Bypasses” OR “Bypass,
Cardiopulmonary” OR “Bypasses, Cardiopulmonary” OR “Cardiopulmonary Bypasses” OR
"Extracorporeal Circulation "[MESH] OR “Extracorporeal Circulation” OR “Circulation,
Extracorporeal” OR “Circulations, Extracorporeal” OR “Extracorporeal Circulations”

#3 "Coronary Artery Bypass, Off-Pump"[Mesh] OR “Coronary Artery Bypass, Off Pump” OR 5.343
“Coronary Artery Bypass, Beating Heart” OR “Off-Pump Coronary Artery Bypass” OR “Off
Pump Coronary Artery Bypass” OR “Beating Heart Coronary Artery Bypass”

#4 #1 AND #2 AND #3 1.691

#1 AND #2 AND #3 Filters: Meta-Analysis, Systematic Review, Humans, Adult: 19+ years 16

*Conduzida em 04 de margo de 2024.

Tabela 2. Pesquisa avancada EMBASE (Excerpta Medica Database)*

Numero Pesquisa Publicacdes

#1 ‘coronary artery bypass graft'/exp OR ‘aorta coronary artery bypass' OR 'aorta coronary 123.259
bypass' OR 'aorta coronary bypass graft' OR 'aorta coronary vein bypass' OR 'aorta
coronary vein bypass graft' OR 'aorta coronary vein shunt' OR 'aortic coronary artery
bypass' OR ‘'aortic coronary bypass' OR 'aorticocoronary anastomosis' OR 'aorto coronary
artery bypass' OR 'aorto coronary bypass graft' OR 'aorto coronary vein bypass' OR
‘aortocoronary anastomosis' OR 'aortocoronary artery bypass' OR 'aortocoronary artery
bypass graft' OR 'aortocoronary bypass' OR 'aortocoronary bypass graft' OR 'aortocoronary
shunt' OR 'aortocoronary vein bypass' OR 'aortocoronary vein bypass graft' OR
‘aortocoronary venous bypass' OR 'aortocoronary venous bypass graft' OR ‘coronary artery
bypass' OR 'coronary artery bypass grafting' OR 'coronary artery graft' OR ‘coronary
bypass' OR 'coronary bypass graft' OR ‘coronary bypass grafting' OR 'coronary vein
bypass graft' OR 'coronary venous bypass graft' OR 'coronary artery bypass graft'

#2 ‘cardiopulmonary bypass'/exp OR ‘atriopulmonary shunt' OR ‘bypass, cardiopulmonary' OR 75.325
‘cardiopulmonary shunt' OR ‘heart lung bypass' OR 'cardiopulmonary bypass'
#3 ‘off pump coronary surgery'/exp OR ‘coronary artery bypass, off-pump* OR 'off pump 7.909

coronary artery bypass' OR 'off pump coronary artery bypass graft' OR 'off pump coronary
artery bypass grafting' OR 'off pump coronary artery bypass surgery' OR 'off pump
coronary bypass graft' OR 'off pump coronary bypass surgery' OR 'off-pump coronary
artery bypass' OR 'off-pump coronary artery bypass graft' OR 'off-pump coronary artery
bypass grafting' OR 'off-pump coronary artery bypass surgery' OR 'off-pump coronary
bypass graft' OR 'off-pump coronary bypass surgery' OR 'off-pump coronary surgery' OR
'off pump coronary surgery'

#4 #1 AND #2 AND #3 1.970

#5 #4 AND (('human'/de AND 'meta analysis'/de) OR (‘human'/de AND 'systematic review'/de)) 72

*Conduzida em 01 de margo de 2024.
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Tabela 3. Pesquisa avancada Cochrane Library*

Numero Pesquisa Publica¢des
#1 MeSH descriptor: [Coronary Artery Bypass] explode all trees 6.790

#2 MeSH descriptor: [Cardiopulmonary Bypass] explode all trees 3.167

#3 MeSH descriptor: [Coronary Artery Bypass, Off-Pump] explode all trees 522

#4 #1 AND #2 AND #3 in Cochrane Reviews 1

*Conduzida em 01 de margo de 2024.

Tabela 4. Pesquisa avancada SciELO (Scientific Electronic Library Online)*

Numero Pesquisa Publicacdes
#1 “Coronary Artery Bypass” 1.000

#2 “Cardiopulmonary Bypass” 524

#3 “On pump” 1.068

#4 “Off Pump” 22

#5 #2 OR #3 1.562

#6 #1 AND #4 AND #5 4

*Conduzida em 04 de margo de 2024.

Tabela 5. Pesquisa avancada Virtual Health Library/LILACS (Latin American and Caribbean Health
Sciences Literature)*

Numero Pesquisa Publicacdes
#1 tw:("Coronary Artery Bypass") 1.301

#2 tw:(“Cardiopulmonary Bypass”) 730

#3 tw:(“Off Pump”) 188

#4 #1 AND #2 AND #3 53

#5 #4 AND type_of_study:("systematic reviews") 2

*Conduzida em 04 de margo de 2024.
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Anexo 2 - AMSTAR 2: questdes da ferramenta de avaliacdo critica

1. As questbes de pesquisa e o0s critérios de inclusdo para a revisdo incluiram os
componentes dos critérios para participantes, intervencdo, comparacdo e resultados
(PICO)?

2. O relatorio da revisdo continha uma declaracédo explicita de que os métodos de reviséo
foram estabelecidos antes da realizacdo da revisdo e o relatério justificava quaisquer
desvios significativos do protocolo?*

3. Os autores da revisdo explicaram a selecdo dos desenhos de estudo para incluséo na
revisao?

4. Os autores da revisao utilizaram uma estratégia abrangente de busca na literatura?*
5. Os revisores realizaram a selecdo dos estudos em duplicata?
6. Os autores da revisdo realizaram a extrag&o de dados em duplicata?

7. Os autores da revisdo forneceram uma lista de estudos excluidos e justificaram as
exclusfes?*

8. Os autores da revisdo descreveram os estudos incluidos com detalhes adequados?

9. Os autores da revisao utilizaram uma técnica satisfatoria para avaliar o risco de viés em
estudos individuais incluidos na revisdo?*

10. Os autores da revisao relataram as fontes de financiamento dos estudos incluidos na
revisao?

11.Se meta-andlise foi realizada, os autores da revisdo usaram métodos apropriados para
combinacdo estatistica de resultados?*

12. Se a meta-andlise foi realizada, os autores da revisdo avaliaram o0 impacto potencial do
risco de viés em estudos individuais sobre os resultados da meta-analise ou outra sintese
de evidéncias?

13.0s autores da revisdao levaram em conta a RoB em estudos individuais ao
interpretar/discutir os resultados da revisdo?*

14.0s autores da reviséo forneceram uma explicacdo satisfatoria e discussédo de qualquer
heterogeneidade observada nos resultados da revisdo?

15. Se realizaram uma sintese quantitativa, os autores da revisdo realizaram uma
investigacdo adequada do viés de publicagdo (pequeno viés de estudo) e discutiram seu
provavel impacto nos resultados darevisdo?*

16.0s autores da revisao relataram quaisquer fontes potenciais de conflito de interesses,
incluindo algum financiamento que receberam para conduzir areviséo?

*|ltens considerados criticos no AMSTAR 2.
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Anexo 3. Matriz de evidéncias do Graphical Representation of Overlap for OVErviews tool -
GROOVE.

Revisbes sistematicas
m | 2
Estudos primarios Referéncias '% E E‘ ? E g -2- g 'E E o E E !E .E E g
slelg52]°8| (2|87 [2|2|2|5]|%]|¢2
x
Alamanni 2008 1 X
Almassi 2013 2 X
AlRuzzeh 2003 3 X X X
AlRuzzeh 2006 e 2008 4,5 X X X X X X X X X
Alwan 2004 6 X X X X X X X X
Anderson 2005 7 X X
Baker 2001 2 X X X X X
BBS 2011 3-16 X X X X X X X X
BHACAS 1 e 22002 17-30 X X X X X X X X X X X X
Bicer 2014 i X
Blacher 2005 32 X X X
Bonacchi 2008 33 X X
Caputo 2002 34 X X X X
Carrier 2003 35 X X X X X X X
Cavalca 2006 36 X X X X X
Celik 2005 3T X X
Chowdhury 2008 38 X X
CORONARY 2012 38-41 X X X X X X
Covino 2001 42 X X X X X X X
CRISP 2014 43 X X
Czerny 2000 44 X X X X X X
Czerny 2001 45 X X X X X X
Diegeler 2000 45 X X X X X X X
Diegeler 2000 47
DOORS 2008 43-50 X X X X X X X X X
Dorman 2004 51 X X X X X
El-din 2004 52 X
Ernest 2008 53 X
Erkut 2013 54 X
Fattouch 2008 55 X X X X X X X
Fermica 2009 56
Formica 2013 57 X
Ferouzannia 2011 S8 X
Gasz 2004 59 X X X X
Gasz 2005 60 X X
Gerola 2004 61,62 X X X X X X X X X X
Ginenc 2008 63 X X X
GOPCABE 2013 64 X X X X X X X
Gu 1558 65 X X X X X
Guler 2001 66 X X X X X X X
Gulielmes 2000 67,68 X X X X X X
Hernandez 2007 69 X X X X X X
Hoel 2007 70 X
lgbal 2014 71 X X X
Jares 2007 72 X X
JOCRI 2005 73 X X X X X X X X X
Johansson-Synnergren 2004 74 X X X X
Jongman 2014 75 X X
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Revisbes sistemadticas
o | 2
Estudos primarios Referéncias % E E. ? E g -2- g 'E E S E E E .i E !g
sle|g|2|2]°]|82 HHEEEHEHEEE
x
Khan 2004 76 X X X X X X X
Kherani 2003 77 X
Kochamba 2000 78 X X X X X X X
Kok 2014 78 X X
Kozora 2010 &0 X
Krejca 1995 21 X X
Kunes 2007 82 X X X
Lee 2003 83 X X X X X X X
Legare 2004 o4-56 X X X X X X X X X X
Lingaas 2004 ar X X X X X
Lingaas 2006 88 X X
Lloyd 2000 &9 X X X
Lonn 1985 50 X
Lund 2003 a1 X X X
Lund 2005 92 X X
Malik 2006 93 X X X
Mandak 2008 94 X X X
Mantowvani 2010 95 X
Marigcalco 2008 o5 X X X
MASS 12010 g7-101 X X X X X X X
IMatata 2000 102 X X X X X X
Mazzei 2007 103 X X
Medved 2008 104 X X X X
Michaux 2006 105 X X X
Wichaux 2011 106 X X X X
Moding 2010 107 X X
Morris 2007 108 X
Motallebzadeh 2004 108 X X X X X X X
Motallebzadeh 2008 110 X X X
Motallebzadeh 2007 111 X X X X X X
Muneretto 2003 112 X X X X X X X X X X
Nesher 2008 113 X X X X X X X
Miranjan 2006 114 X X X X X X X X
Wour-E-Din 2004 115 X
OCTOPUS 118-128 X X X X X X X X X X X X X X
ON-OFF 2012 130 X X X X X X
Onorati 2010 13 X X
Ozkara 2007 132 X X X X X
Paparella 2006 133 X X X X X X
Parolari 2003 134 X X X X
Parolari 2005 135 X X
Parolari 2007 136 X
Paultsch 2008 137 X
Pentilld 2001 138 X X X
PRAGUE-4 2004 138,140 X X X X X X
PRAGUE-6 2013 141 X X
PRAGUE-11 20028 42 X
PROMISS 143,144 X X X X X X X
Quaniers 2008 145 X X
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Rachwalik 2006 148 X X X
Rainie 2007 147 X X
Raja 2003 148 X X X X X X
Rankin 2003 145 X
Rasmussen 2007 150 X X
Rastan 2005 151 X X
ROOBY 2008 152-154 X X X X X X X
Sahlman 2003 155 X X X X X X X X X
Sajia 2007 156 X X X X X
Schmid 2008 157 X X
Selnes 2009 158 X
Selvanayagam 2004 158,16 X X X X X X
SMART 2003 161-167 X X X X X X X X X
Smith 2002 168 X X
Syed 2004 169 X
Tang 2002 170 X X X X X
Tatoulis 2006 171 X X
Tully 2003 172 X X X X X X X
van Boven 2013 173 X
van Boven 2013 174 X
Wedin 2003 175 X X X
Wedin 2005 176 X X X
Wedin 2005 177 X X
Wedin 2006 178 X X X X X X X X X
Welissaris 2003 178 X X X X
Welizzaris 2004 180 X X X X
Wural 1585 181 X X X X X
Wan 2004 182 X X X
Wandschneider 2000 183 X X X X X X X
Wehlin 2004 184 X X X X X
Wehlin 2005 185 X
Widimsky 2004 186 X
Wildhirt 2001 187-188 X X X
in 2007 180 X
Wu 2014 181 X X
Zamvar 2002 182 X X X X X X X X

As revisdes sistematicas estdo em colunas ordenadas por ano de publicacdo. Os estudos incluidos nas revisdes
sistematicas estdo nas linhas ordenados alfabeticamente. As células assinaladas de verde representam um estudo primario
incluido na respectiva revisdo sistematica. Sobreposicdo de estudos = 82,1%; area coberta (AC) para sobreposicdo =
26,8%; area coberta corrigida (ACC) para sobreposicéo = 22,2% (sobreposi¢do muito elevada).
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Anexo 4 — Declaragdo de conflitos de interesses
ESTABILIZADOR CARDIACO, POSICIONADOR CARDIACO E SHUNT INTRACORONARIO
Nome: Adriana Silveira de Almeida

Instituicdo: NATS Grupo Hospitalar Conceicdo, Hospital Nossa Senhora da Conceicéo,
Porto Alegre, RS, Brasil.

Definicdes e termos-chave sobre conflitos de interesse

7

1. Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas
obrigacdes, de modo que um observador possa questionar se suas acdes ou decisfes sao
motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas convicgdes
ou crencas, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funcbes que lhe foram
atribuidas.

2. Conflito de interesse financeiro consiste em situagdo potencialmente associada a ganho
financeiro, de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se as acdes
ou decisbes de um individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais,
comprometendo a imparcialidade do desempenho das funcées que lhe foram atribuidas.

3. Conflito de interesse financeiro direto consiste em situacdo na qual o individuo é o
beneficiario dos ganhos financeiros, de cunho monetario ou néo.

4. Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situacéo na qual instituicdes ou pessoas
ligadas ao individuo sdo os beneficiarios de ganhos financeiros, sejam estes de cunho monetario
ou néo.

5. Conflito de interesse néo financeiro consiste em situacdo na qual um observador possa
guestionar se as a¢clGes ou decisdes do individuo sdo influenciadas por suas convicgdes ou
crencas ou por atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do
desempenho das func¢des que lhe foram atribuidas.

6. Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas proximas*
ao individuo, em especial cénjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Questdes sobre conflitos de interesse

QUESTAO RESPOSTA

1. Nos dUltimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* possuiram vinculo empregaticio ou
participacdo no conselho de administracdo de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra
organizagao que tenha interesse no escopo deste documento?

2. Nos Ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam beneficio financeiro monetéario de
alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste
documento (como honoréarios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou
pericias judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade,
instituicdo ou organizacéo)?

3. Nos Ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* receberam de uma entidade, instituicdo ou
outro 6rgdo com interesse no escopo deste documento beneficios financeiros ndo monetéarios (como
pagamento departicipagcdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participacdo em eventos
recreativos, tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé estd vinculado possui
propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste
documento, tais como acdes, royalties ou patente, independentemente do valor?
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5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a qual vocé esta vinculado
recebeu algum apoio de uma entidade, instituicdo ou outro 6rgdo com interesse no escopo deste
documento (como financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de ensino,
equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos especificos, apoio para publicagcdoou
editoracéo de artigo, traducdo, pagamento de taxas de publicacéo etc.) com valor superior a R$ 5.000,00?

6. A sua expertise ou conviccao académica/profissional, em algum aspecto relacionado ao escopo deste
documento, poderia comprometer sua imparcialidade de julgamento (como ter publicagbes sobre
determinado assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendacdes favoraveis a determinada
interveng&o)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses académicos possam ser
afetados pelas recomendagdes resultantes deste documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizagdes governamentais ou nao
governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses
possam ser afetados pelas recomendacgdes resultantes deste documento?

9. Vocé considera que as recomendacdes decorrentes deste documento podem gerar beneficios
académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta ligado (como
aumento de publicagdes ou citagbes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)?

10.1 Vocé possui convicgao religiosa, politica, étnica ou outras crengas que podem comprometer sua
capacidade de julgamento neste documento?

10.2 Caso tenha respondido “SIM” para a questéo 10.1, vocé concorda em declarar essa informagéo ao
demandante deste documento?

10.3 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em tornar publica essa
informacéao?

11. Ha algum outro fato ou situagéo que possa interferir na sua imparcialidade de julgamento neste
documento?

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

()SIM

(X) NAO

(X) NAO

(X) NAO

(X) NAO

(X) NAO

(X) NAO

( )NAO

( )NAO

(X) NAO

*Considere como pessoa préxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

H& alguma informacédo que, devido a clausula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagéo e o motivo de sua ndo declaragéo.

N&o se aplica.

Ha alguma informacéo que, devido a preservacéo da sua privacidade, vocé n&o deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informac&o e o motivo para ndo ser

levada a publico.

N&o se aplica.

DECLARACAOQ:

* Eu declaro ciéncia das defini¢cbes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
* Eu declaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
* Eu declaro a veracidade de todas as informacdes por mim fornecidas neste documento.

 Eu concordo em atualizar todas as informagBes declaradas ao longo do periodo de
desenvolvimento deste parecer.
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* Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, e a
ndo declaracdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo como participante deste
parecer.

* Eu concordo com a divulgagdo das informacdes aqui contidas, exceto nas situagbes em que
declarei desejo de sigilo.

Porto Alegre, 01 de junho de 2024

Assinatura
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