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RESUMO

Objetivos: O objetivo desse estudo é descrever e analisar as caracteristicas dos pacientes com
atresia de esdfago operados no Hospital das Clinicas da UFMG, bem como identificar fatores
pré e pos-operatorios associados ao Obito. Métodos: Foram estudados retrospectivamente
os prontudrios de todos os pacientes submetidos a corregdo de atresia de eséfago no HC/
UFMG, no periodo de setembro de 2000 a dezembro de 2014. Resultados: Foram estudados
64 pacientes, dos quais 21,9% (n=14) evoluiram para dbito. A idade gestacional inferior a
37 semanas e o esfor¢o respiratorio como o motivo da intubag¢do foram os unicos aspectos
que estiveram significativamente associados & maior mortalidade (p<0,05). Entretanto, a
analise multivariada indicou que o tnico fator que se manteve positivamente associado ao
obito foi a prematuridade. Os pacientes pré-termo demonstraram ter 5,1 vezes mais chances
de evoluir a 6bito quando comparados aos pacientes a termo (OR=5,1; IC95% 1,4-19,5,
p=0,016). Conclusdes: Este estudo apresentou relevancia significativa na associagio do 6bito
dos recém-nascidos com o nascimento pré-termo, achado este convergente com a literatura
revista. A intubagio por esfor¢o respiratorio néo foi uma variavel com relevincia significativa
independente. Suspeita-se que ha associagdo do esfor¢o respiratério com a prematuridade. Tal
procedimento ainda néo é considerado como interferente no progndstico pelas classificagdes
de risco propostas até o momento, entretanto se associa a um dos pardmetros propostos por
Montreal em sua escala de risco: ventilagio mecénica isolada.

Palavras-chave: Atresia Esofagica; Fistula; Pediatria; Morte; Procedimentos Cirtrgicos
Operatorios.

ABSTRACT

Aim: The aim of this research is to describe and analyze the characteristics of patients with
esophageal atresia operated in the Hospital das Clinicas da UFMG, as well as to identify pre
and postoperative factors associated with death. Methods: We retrospectively studied the
charts of all patients who underwent the surgical treatment of esophageal atresia at HC /
UFMG, between September 2000 and December 2016. Results: 64 patients were studied, of
which 21.9% (n = 14) died. Gestational age less than 37 weeks and respiratory effort as the
reason for intubation were the only aspects significantly associated with a higher mortality (p <
0.05). However, a multivariate analysis indicated that the only factor that remained positively
associated with death was prematurity. Preterm patients were 5.1 times more likely to progress
to death than those at term (OR = 5.1, 95% CI, 1.4-19.5, p = 0.016). Conclusion: This study
had significant relevance in the association of the newborn deaths with preterm birth, finding
that matches with the reviewed literature. Intubation performed due to respiratory effort
was not a variable with independent significant relevance. It is suspected that there is an
association of respiratory effort with prematurity. This procedure is not considered to interfere
on prognosis by the main risk scales proposed until the moment, however it is associated with
one of the parameters proposed by Montreal in its risk scale: isolated mechanical ventilation.
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INTRODUGCAO

METODOS

A atresia de esdfago (AE) ¢ uma malformagao
congénita com incidéncia global variando de 2 a 4
em cada 10.000 nascidos vivos'?. Devido a diversos
fatores, principalmente associados aos avan¢os no
cuidado intensivo, na anestesia, no suporte nutricional
e ventilatorio, no uso de antibidticos e nas técnicas e
instrumentagdo cirargicas, tem-se observado aumento da
sobrevida dos pacientes portadores de AE"**. Entretanto,
considerando-se que a taxa de mortalidade varia de 5
a 20%>*%°, os fatores de risco para o Obito em criangas
com essa afec¢do ainda é tema relevante e que precisa ser
estudado mais a fundo.

A classificagdo da AE é determinada pelalocalizagdo da
atresia e pela presenca de fistula traqueoesofagica (FTE)
associada. Consideram-se cinco diferentes variantes: AE
com FTE distal (85-86%), AE isolada (7-8%), FTE em
“H” sem atresia (4%), AE com FTE proximal (2-3%) e AE
com FTE proximal e distal (<1%)"".

O tratamento da AE é mandatoriamente cirurgico.
Preferencialmente, opta-se pela corre¢ao primdria da AE
e da FTE. Quando nao hé possibilidade de aproximagéo
dos cotos esofdgicos, o tratamento é realizado em dois
ou mais tempos cirurgicos">'°. Dentre as complicagdes
cirurgicas mais comuns, encontram-se: dismotilidade
esofagiana, deiscéncia e estenose da anastomose, refluxo
gastroesofagico, deformidades da parede toracica e
disfungoes respiratorias'>'"12,

Alguns sistemas de classificagdo derisco pré-operatdrio
foram propostos visando orientar o tipo de tratamento
cirurgico para cada paciente. As mais utilizadas sdo as
classificagbes de Waterston e de Spitz. Na primeira, os
pacientes sdo divididos em grupo A [peso ao nascimento
(PN) acima de 2500g sem outras complicagdes], grupo
B (PN entre 1800 e 2500g sem outras complicagdes ou
PN com pneumonia moderada e anomalia congénita)
e grupo C (PN<1800g sem outras complicagdes ou PN
>2500g com pneumonia grave e anomalia congénita
grave). A cada um dos grupos estd associada uma taxa
aproximada especifica de sobrevida: 95 a 100% no grupo
A,50a65%noBel0a20% no C.Na classificagdo de Spitz,
a mais recente, os pacientes sao distribuidos nos grupos I
(PN>1500g sem anomalia cardiaca congénita), grupo II
(PN<1500g ou com anomalia cardiaca congénita) e grupo
III (PN<1500g e anomalia cardiaca congénita)"**"3.

O objetivo desse estudo ¢ descrever e analisar as
caracteristicas dos pacientes com atresia de esofago
operados no Hospital das Clinicas da UFMG, bem como
identificar fatores pré e pods-operatdrios associados ao
obito.

Esta pesquisa foi realizada de acordo com as
recomendacdes da Declaragio de Helsinque e da
Resolugdo 196/96 do Ministério da Satde sobre pesquisa
envolvendo seres humanos e foi aprovada pelo Comité
de Etica em pesquisa do Hospital das Clinicas da UFMG
(parecer n°® 519.488).

Foram estudados retrospectivamente todos os
pacientes submetidos a corregao de atresia de es6fago no
Hospital das Clinicas da UFMG, no periodo de setembro
de 2000 a dezembro de 2014.

Os dados dos prontudrios dos pacientes foram
coletados através de questiondrio, no qual foram
incluidos os seguintes itens: 1. Sexo; 2. Idade gestacional;
3. Peso ao nascimento e na cirurgia; 4. Idade na cirurgia;
5. Pneumonia associada: sim ou ndo. 6. Intubacio
endotraqueal: presenca, motivo e tempo 7. Malformagoes
associadas:  cardiovasculares, musculo-esqueléticas,
ano-reatis, gastrointestinais, genito-urinérias, cabec;a e
pescoco, mediastinais, cromossomicas, VACTERL ou
outras; 8. Diagndstico pré-natal: sim ou nao; 9.. Técnica
cirurgica: tipo de anomalia, tipo de cirurgia, necessidade
de substituicdo esofagica e tipo de substituigao; 10.
Complicagdes precoces: infeccdo ou sepse, infecgdo
da ferida operatdria, fistula da anastomose, estenose e
outras; 11. Complicag¢oes tardias: refluxo gastroesofagico,
infecqéo respiratdria recorrente, estenose, asfixia,
traqueomaldcia e outras; 12. Alta hospitalar ou 6bito.

A andlise inicial dos dados consistiu de descri¢do
da amostra total, por meio de numeros absolutos e
percentuais e também por medidas de tendéncia central
(média e mediana) e de dispersdo (desvio padrio e
intervalo interquartilico, que é o resultado da subtragio
do percentil 25 do percentil 75).

Em seguida, foi feita a andlise de associagdo, em que
as informagdes foram classificadas em duas categorias
(exce¢ao feita ao peso nascer, que foi uma varidvel
classificada em trés categorias) e em seguida obtida a
incidéncia de 6bito (propor¢ao de 6bito) dentro de cada
categoria. Os testes estatisticos, nessa analise univariada,
utilizados para avaliar se havia diferenca de propor¢oes
entre as categorias das varidveis foi o teste do Qui-
Quadrado de Pearson (para n>4) e o teste exato de Fisher
(se n<5).

As variaveis que tiveram valor de p<0,20 foram
candidatas a um modelo multivariado logistico bindrio
inicial para aferir associagdio com o Obito. As variaveis
foram retiradas sequencialmente do modelo inicial por
método de delecao sequencial, com base no teste de Wald
para cada variavel. Permaneceram no modelo final apenas

Rev Med Minas Gerais 2018;28 (Supl.6): e-S280606



Fatores de risco associados a mortalidade pos corregao cirurgica de atresia de es6fago

variaveis com nivel de significdncia estatistica inferior a
5% (p<0,05).

Os dados foram armazenados em planilha do
programa Microsoft Excel. Foram realizadas analises
estatisticas com o software Stata for MAC, versio 12.0.

RESULTADOS

Foram estudados 64 pacientes, sendo 33 (51,6%)
do sexo masculino e 31 (48,4%) do sexo feminino. As
internagdes foram prolongadas, por mais de 30 dias, em
50% dos casos. Em relacdo as malformagdes associadas, a
mais prevalente foi a cardiovascular, presente em 32 dos
neonatos (50%), seguida da sindrome VACTERL (defeitos
vertebral, anal, cardiaco, traqueal, esofagico, renal e/ou
dos membros), diagnosticada em 13 (20,3%). Também
foram encontradas malformacdes de cabega e pescoco
(12,5%), geniturinarias (10,9%), musculoesqueléticas
(9,3%), gastrointestinais (9,3%) e anorretais (7,8%).

As complicagdes precoces mais frequentes foram as
infecciosas. Infec¢do sistémica ocorreu em 65,6 % das
criancas e em 10,9% a ferida operatdria infectou. Estenose
(6,4%), fistula da anastomose (3,1%) e broncoespasmos
(1,6%) também foram relatados. Quanto ao ébito, 21,9%
das criangas evoluiram para esse desfecho.

Tardiamente, ja no seguimento ambulatorial dos
pacientes, outras complicacdes foram detectadas. Refluxo
gastroesofdgico foi a mais comum, afetando 37,5%
das criangas operadas, seguida de estenose esofagica,
relatada em 20,3%. InfeccOes respiratdrias recorrentes
(18,7%), broncoespasmos (17,1%) e episodios de asfixia
(14%) também ocorreram com frequéncia significativa.
Traqueomalacia (4,7%) e recidiva da fistula (1,6%) foram
as complicacdes tardias menos incidentes.

A Tabela 1 descreve os outros dados relevantes,
distribuindo o0s pacientes quantitativamente nas
respectivas categorias, em relacdo as diversas variaveis
investigadas.

A Tabela 2 descreve a média, mediana, valor minimo e
valor maximo de algumas das variaveis pesquisadas. Em
relagdo ao peso ao nascer, percebe-se que tanto a média
quanta a mediana foram pesos discretamente baixos
e nao houve caso de RN de tamanho excessivamente
grande. O ponto de corte da classificagdo entre o pré-
termo e o termo (37 semanas) foi a média e a mediana
da idade gestacional. A crianga operada mais tardiamente
estava com 19 dias no momento da cirurgia, entretanto a
média (4 dias) e a mediana (3 dias) mostram que o mais
frequente foi a realizagdo mais precoce do procedimento.

A Tabela 3 apresenta uma analise univariada da
incidéncia de obito em cada categoria selecionada
das varidveis. Observa-se diferenga marginalmente

significativa no que se refere ao peso ao nascer, sendo que
a incidéncia de 6bito fica cada vez menor a medida que o
peso aumenta: a incidéncia de 6bito foi de 50% naqueles
com menos de 1500 gramas (4/8) comparado com 12,9%
entre aqueles com 2500 gramas ou mais (4/31) (p=0,080).
Entretanto, considerando-se um intervalo de confianga
de 95%, a idade gestacional inferior a 37 semanas, o
esforco respiratério como o motivo da intubagdo e
a auséncia de complicacoes tardias foram os unicos
aspectos que estiveram significativamente associados a
maior mortalidade (p<0,05). A variavel complicagdes
tardias sofre um viés de cronologia, pois os pacientes que
evoluem a 6bito podem néo ter vivido tempo suficiente
para desenvolver esse tipo de complica¢do. Portanto, nao
pode ser considerado como um possivel fator de risco
para o 6bito. Finalmente, a analise multivariada indicou
que o Unico fator que se manteve positivamente associado
ao obito foi a idade gestacional inferior a 37 semanas
de gestagdo. Os pacientes expostos a esse fator de risco
demonstraram ter 5,1 vezes mais chances de evoluir a
o6bito do que os ndo expostos (OR=5,1; IC95% 1,4-19,5,
p=0,016).

DISCUSSAO

Para cumprir os objetivos da pesquisa, de analisar
as caracteristicas dos pacientes com atresia de esdfago
tratados no HC-UFMG e de definir fatores de risco
pré e pos operatdrios, escolheu-se analisar variaveis ja
citadas na literatura, além de outras que, por poderem
estar associadas a gravidade do quadro clinico ou a
qualidade da assisténcia prestada, foram consideradas
potenciais fatores preditores de morbidade e mortalidade.
As variaveis peso, complicacdo pulmonar, necessidade
de ventilagdo mecanica e malformagdes congénitas
ja sao consideradas nas escalas de risco mais aceitas,
Montreal, Waterson e Spitz"*>"> A idade gestacional,
sinais e sintomas, tipo de atresia e necessidade de
substituicdo esofagica tém potencial correlagdo com a
gravidade do quadro, enquanto diagndstico pré natal,
antibioticoterapia, técnica cirurgica e idade na cirurgia
poderiam ser indicadores da assisténcia.

No presente estudo, observou-se uma prevaléncia
maior de AE com fistula distal (67,2%), correspondendo
aos achados predominantes na literatura®*®. Por outro
lado, a anomalia menos prevalente neste periodo no
HC-UFMG foi a AE com fistula proximal, diferente do
exposto em revisdes, que consideram que a AE com
fistulas proximal e distal é a mais rara'”.

O encontro de malformagoes associadas em 67% dos
pacientes é compativel com relatos de outros trabalhos,
que encontraram prevaléncia de 51% a 83,5%">"%1314,
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TABELA 1. Resultados quantitativos das variaveis.

Variaveis Categorias Total (n=64;100%) n %
até 1499 8 (12,5)
Peso ao nascer (g) 1500 a 2499 25 (39,1)
2500 ou mais 31 (48,4)
<37 23 (35,9
Idade gestacional (semanas)* ] ( )
37 ou mais 36 (56,3)
Sim 43 (67,2
Malformagoes associadas 3 (67.2)
Nao 21 (32,8)
Esforco respiratdrio antes ci ia 29 (45,3
Motivo da intubacao i rc;' respratort st (45,3)
Cirurgia 35 (54,7)
. . Sim 8 (12,5)
Pneumonia associada B
Nio 56 (87,5)
o , Sim 8 (12,5)
Diagndstico no pré natal .
Nao 56 (87,5)
1 2 31 (48,4
Idade na cirurgia (dias) ot ) (48,4)
3 ou mais 33 (51,6)
AE sem fistula 9 (14,0)
AE com fistula distal 43 (67,2)
Tipo de anomalia AE com fistula proximal 1(1,6)
AE com fistula distal e proximal 3(4,7)
AE com fistula sem especificacio 8 (12,5)
Anastomose primdria 45 (70,3)
EGT, GST e fechamento de fistula 5 (7,8)
Tipo de cirurgia * EGT e GST 4(62)
GST com posterior anastomose 5(7,8)
EGT e GST com posterior 3(47)
anastomose
Sim 4 (6,2
Substituicao esofagica N (6:2)
Nio 60 (93,8)
- Sim 51 (79,7)
Complicagdes precoces 3
Nao 13 (20,3)
o - Sim 43 (67,2)
Complicagoes tardias * 3
Nio 20 (31,2)

AE: atresia de esofago; EGT: esofagostomia; GST: gastrostomia * Casos restantes: sem informacoes.

As anomalias cardiovasculares, o tipo mais frequente,
foram relatadas em 23 a 69,6% dos neonatos em outros
estudos, o que também foi semelhante a estatistica de
50% encontrada neste trabalho'*"’. A prevaléncia da
associacao VACTERL em portadores de AE possui dados
conflitantes na literatura, variando de 4,5% a 41%*". A

porcentagem de 20,3% obtida nesta pesquisa esta dentro
desse intervalo.

Tendo em vista as complicagdes e a urgéncia do
tratamento desses pacientes, a melhor opgdo terapéutica
na auséncia de malformacdes graves para a AE e a FTE
¢ a correcdo cirurgica primdria'’, sendo a técnica de
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TABELA 2. Média, mediana, valor minimo e valor maximo das varidveis quantitativas

Variaveis Média (DP) Mediana (I1IQ) Minimo; Maximo
Peso ao nascer (em gramas) 2412 (661) 2483 (920) 965; 3800
Idade gestacional (em semanas) 37 (3) 37 (4) 30; 42
Idade na cirurgia (em dias) 4(3) 3(3) 1;19
Peso na alta (em dias) 2969 (883) 3050 (690) 1080; 6170
Tempo de internacio (em dias) 42 (34) 31 (24) 15143
DP: desvio padrao; IIQ: intervalo inter-quartil
TABELA 3. Comparagdo das categorias em relagdo ao desfecho ébito.
e . Obito (nio) Obito (sim)
Variaveis Categorias (n=50: 78,1%) (n=14: 21,9%) Valor de p
Masculino 24/31 (77,4) 7/31 (22,6)
Sexo o 0,895§
Feminino 26/33(78,8) 7/33 (21,2)
Até 1499 4/8 (50,0) 4/8 (50,0)
Peso ao nascer (g) 1500 a 2499 19/25 (76,0) 6/25 (24,0) 0,080£%
2500 ou mais 27/31 (87,1) 4/31 (12,9)
<37 14/23 (60,9 9/23 (39,19
Idade gestacional (semanas) ) ( ) ( 0,022
37 ou mais 32/36 (88,9) 4/36 (11,1)
Esforco respiratdrio 18/29 (62,1 11/29 (37,9
Motivo da intubag¢io ¢ ) p‘ (62.1) (37.9) 0,006 £
Cirurgia 32/35 (91,4) 3/35 (8,6)
. , Nio 44/56 (78,6) 12/56 (21,4)
Pneumonia associada . 0,999 £
Sim 6/8 (75,0) 2/8 (25,0)
Diagnéstico no Nao 43/56 (76,8) 13/56 (23,2) 0.673 £
Pré-natal Sim 718 (87,5) 1/8 (12,5) ’
S 1ou?2 25/31 (80,7) 6/31 (19,3)
Idade na cirurgia (dias) ) 0,636 §
3 ou mais 25/33 (75,8) 8/33 (24,2)
o o Nio 46/60 (76,7) 14/60 (23,3)
Substituigdo esofagica ) 0,568 £
Sim 4/4 (100,0) 0/4 (0,0)
o Sim 41/51 (80,4) 10/51 (19,6)
Complicagoes precoces N 0,457 £
Nio 9/13 (69,2) 4/13 (30,8)
Complicagoes tardias Sim 37/43 (86,1) 6/43 (13,9) 0.001
Nio 12/20 (60,0) 8/20 (40,0) ’

Steste do Qui-quadrado de Pearson; “teste exato de Fisher.

anastomose primdria de esdfago a mais utilizada. De
um total de 64 cirurgias realizadas, 45 (70,3%) seguiram
essa técnica. Apesar dos avangos na técnica cirurgica,
na anestesia e nos cuidados pré e pds-operatdrios
desses pacientes, ainda ocorrem complicagdes graves
nos pacientes operados, sendo as principais: estenose
e deiscéncia da anastomose, refluxo gastro-esofagico,
desconforto respiratério, infec¢des e  dismotilidade
esofagiana'**!2. Neste estudo, 79,7% dos pacientes
apresentaram algum tipo de complicagao precoce e 67,2%
alguma complicagao tardia.

Das complicagbes precoces observadas, as mais
frequentes foram as infecciosas, tendo quase 20% dos
pacientes deste grupo evoluido para 6bito. Dentre as
complicagdes tardias, mais bem estudadas em outros
trabalhos semelhantes a este, constata-se que as de
natureza gastrointestinal e respiratéria sdo as mais
frequentes. O refluxo gastroesofagico, que no presente
estudo foi a complicagdo tardia mais comum, afetou 37,5%
das criancas, valor levemente inferior as taxas de 40 a 65%
relatas em revisdes™>*. A taxa de ocorréncia de estenose
esofagica foi de 20,3%, enquanto a literatura apresenta
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porcentagens entre 30 e 64%"*%. As complicagdes
respiratdrias mais encontradas sao: infec¢des respiratorias
recorrentes (18,7%), broncoespasmo (17,1%), episddios
de asfixia (14%) e traqueomalacia (4,7%). Tais taxas
foram semelhantes as encontradas em outros estudos
recentes™'"?,

Ainda sobre o perfil dos pacientes operados para
corregao de atresia de esofago no HC-UFMG, ndo houve
diferenga significativa na proporgao de criangas do sexo
masculino e feminino, apesar da literatura afirmar que
a condi¢do é mais prevalente em meninos. A média
de idade gestacional (IG) foi de 37 semanas e de peso
ao nascer foi de 2412g, um pouco mais baixas do que
encontrado em algumas revisoes, em que a média era de
38 semanas de IG e 2557g de peso. O indice de pacientes
diagnosticados intrautero (12,5%) foi muito inferior ao
ideal, apesar de estar coincidente com a literatura’. Essa
porcentagem tdo pequena se deve, provavelmente, a baixa
especificidade dos achados ultrassonograficos sugestivos
de AE. A média de idade no momento da cirurgia foi de
4 dias, exatamente a mesma de um trabalho semelhante
publicado na Coreia do Sul em 2010, mas superior a
média de 2 dias de vida, encontrada em estudo americano
publicado em 2014%%.

A atresia de esdfago possui alta morbidade e,
dependendo das malformagdes e outros fatores
associados, a mortalidade desses pacientes aumenta
significativamente. A porcentagem de 6bitos encontrada
foi de 21,9%, mais elevada do que as taxas de 5 a 13%
encontrada em hospitais norte-americanos®’, mas
semelhante as encontradas em instituicdes asiaticas
(16,5% a 20%)*>'3. De acordo com o mais recente critério
de classificagdo de risco, Spitz, o prognoéstico dos recém
nascidos depende de diversos fatores, dentre eles, se
destacam o peso ao nascimento e presenga ou auséncia de
anomalias cardiacas"’. Este estudo apresentou relevancia
significativa na associagdo do 6bito dos recém-nascidos
com o nascimento pré-termo, achado ja relatado em outros
trabalhos®, e com a intubagdo por esforco respiratorio.
Este ultimo, porém, no IC = 95%, ndo foi uma variavel
com relevancia significativa independente. Suspeita-se
que os pacientes foram intubados por esforco respiratorio
devido a baixa idade gestacional. Tal procedimento ainda
ndo ¢ considerado como interferente no progndstico
pelas classificagdes de risco propostas até o momento.
No entanto, a intubagédo por esforgo se associa a um dos
parametros propostos pela classificagio de Montreal:
dependéncia de ventilagdo mecanica'.

Concluimos que o nascimento pré-termo mostrou-se
o unico fator de risco independentemente associado ao
obito pds corregdo cirirgica de atresia de esdfago, sendo

que tais pacientes tiveram 5,1 vezes mais chances de
evoluirem a 6bito do que os nao expostos a esse risco. A
intubagdo por esfor¢o respiratorio também se associa a
maior mortalidade, porém nao de forma independente.

Outra conclusdo importante do trabalho é a
irrelevancia do tempo de vida no momento da cirurgia
como fator de risco para o ébito. Quase 50% dos recém-
nascidos foram operados precocemente, até o segundo dia
de vida, entretanto nido houve diferenca estatisticamente
significativa em termos de mortalidade em relagao aqueles
operados com trés ou mais dias de vida. Isso indica que
a corregdo cirurgica da atresia de es6fago nao deve ser
vista como emergencial e que o preparo pré-operatdrio,
incluindo o tratamento e estabilizagdo de complicagdes e
comorbidades ¢ essencial.

Apesar dos avangos no suporte clinico, nas técnicas
e aparatos cirurgicos, o tratamento da atresia de esofago
ainda permanece um desafio. A AE é uma condi¢ao que
frequentemente deixa sequelas e, portanto, os pacientes
que sobrevivem apods o tratamento cirurgico precisam de
seguimento multidisciplinar adequado.
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