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RESUMO: A circulação extracorpórea (CEC) propicia o desenvolvimento de uma Síndrome de Resposta
Inflamatória Sistêmica, com liberação de citocinas responsáveis por várias manifestações clínicas.

Objetivo : Observar a liberação das citocinas Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNFα) e Interleucina 6 (IL-
6) e verificar as alterações clínicas produzidas em pacientes submetidos à revascularização do miocárdio com
CEC, utilizando ou não corticóide.

Casuística e Métodos : Foram estudados 30 pacientes, sendo 15 (Grupo I) com uso de corticóide
(Metilprednisolona, 30 mg/kg) e 15 (Grupo II) sem uso de corticóide. Amostras sangüíneas seriadas foram
colhidas, sendo analisadas a liberação de TNFα e IL-6, contagem de leucócitos, VHS e glicemia. Foram
comparadas a pressão arterial, freqüência cardíaca, temperatura, sangramento pós-operatório, tempo de
intubação orotraqueal e necessidade de drogas vasoativas. Na análise estatística foram considerados significativos
valores de p ≤ 0,05.

Resultados : No Grupo I o TNFα não foi detectado e a IL-6 foi detectada em 13 pacientes, com níveis
variando de 8,6 a 101,8 pg/ml. No Grupo II o TNFα foi detectado em 13 pacientes, com níveis entre 5,4 e 231,0
pg/ml. A IL-6 neste grupo foi detectada nos 15 pacientes, sendo seus níveis mais elevados que aqueles
encontrados no Grupo I, variando entre 5,5 e 2569,0 pg/ml. Os pacientes do Grupo I apresentaram pressão
arterial média mais elevada (7,9 ± 0,5 vs 7,3 ± 0,4 mmHg), menor necessidade de drogas vasoativas (5 vs 11).
Evoluíram com menos taquicardia (105,6 ± 5,9 vs 109,3 ± 7,2 bpm), temperatura menos elevada (36,5 ± 0,2
vs 37,3 ± 0,2 °C), menor sangramento pós-operatório (576,6 ± 119,5 vs 810,0 ± 176,2 ml), menor tempo de
intubação orotraqueal (11,0 ± 2,0 vs 14,6 ± 2,9 h) e leucocitose menos acentuada. Os níveis de glicemia só
foram significativos (Grupo I > Grupo II) nas amostras colhidas no PO imediato e 1º PO. O VHS não apresentou
diferença estatisticamente significativa entre os dois grupos.

Conclusões : A metilprednisolona inibiu significantemente a liberação de citocinas pró-inflamatórias
principalmente o TNFα. Os efeitos sistêmicos adversos decorrentes da reação inflamatória pós-CEC foram
atenuados com o uso do corticóide.

DESCRITORES: Revascularização miocárdica. Circulação extracorpórea, efeito adverso. Corticóides,
farmacologia. Síndrome séptica, etiologia. IL6, antagonistas & inibidores. TNF-alfa, antagonistas & inibidores.
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INTRODUÇÃO

A circulação extracorpórea (CEC) proporcionou
um grande avanço da cirurgia cardíaca em todo o
mundo, tornando-se um procedimento essencial para
abordagem de uma série de cardiopatias, até então,
sem possibilidades de terapêutica cirúrgica.

Por ser um procedimento que não mantém os
princípios da fisiologia normal, sua utilização rotinei-
ra estimulou o estudo das complicações a ela as-
sociadas.

O fluxo não pulsátil; o trauma dos elementos
sangüíneos ocasionado pelas bombas de roletes,
filtros e aspiradores; as substâncias que são incor-
poradas ao perfusato; as trocas gasosas modifica-
das pelos oxigenadores; as variações de tempera-
tura e, sobretudo, a exposição do sangue a super-
fícies artificiais provocam efeitos sistêmicos adver-
sos que propiciam, a cada dia, esforços no sentido
de aperfeiçoar o sistema coração-pulmão artificial.

Apesar do avanço da indústria biomédica me-
lhorando progressivamente a qualidade dos equipa-
mentos e materiais empregados no conjunto cora-
ção-pulmão artificial, e embora a mortalidade dos
pacientes operados com CEC atualmente seja bai-
xa, ainda hoje, a CEC não está totalmente isenta de
complicações, tendo influência direta na morbidade
dos pacientes (1).

Está comprovado que a CEC é responsável pelo
desenvolvimento de uma Síndrome de Resposta
Inflamatória Sistêmica (SIRS) , também denomina-
da de síndrome pós-perfusão, com presença de
leucocitose, aumento da permeabilidade vascular
levando ao acúmulo de líquido intersticial, associa-
da a lesões orgânicas, principalmente no coração e
pulmões, contribuindo com o aumento da morbidade
pós-operatória(1,2).

Clinicamente a síndrome de resposta inflamató-
ria sistêmica pós-CEC se caracteriza pelo compro-
metimento das funções pulmonares, renais, cere-
brais, cardíacas, presença de febre, taquicardia, hi-
potensão arterial, leucocitose, coagulopatia, susce-
tibilidade às infecções, alteração da permeabilidade
vascular levando ao acúmulo de líquido intersticial,
vasoconstricção e hemólise(1,2).

Em reunião realizada pelo American College of
Chest Physicians / Society of Critical Care Medicine (3)

ficou definida que a SIRS é uma resposta do orga-
nismo a uma variedade de agressões graves (infec-
ciosas ou não), com presença de duas ou mais das
seguintes condições:

♦ Temperatura > 38° C.
♦ Freqüência cardíaca > 90 batimentos por minuto.
♦ Freqüência respiratória > 20 incursões respirató-

rias por minuto.

♦ PCO2 (tensão do dióxido de carbono) < 32 mmHg
(milímetros de mercúrio).

♦ Número de leucócitos > 12.000 mm3 (milímetros
cúbicos), ou menor que 4.000mm3, ou bastões
> 10% dos neutrófilos.

TAYLOR(4) relatou que a SIRS não é uma en-
tidade clínica única, apresentando um espectro de
resposta de moderada a grave, que seria induzida
em todos os pacientes submetidos à circulação
extracorpórea, com grau de intensidade variável de
paciente para paciente.

Como fatores causais desta síndrome pós-
perfusão incluímos o trauma cirúrgico, o contato do
sangue com superfícies não endotelizadas do circui-
to extracorpóreo e as lesões de reperfusão após o
término da CEC(1,2,5).

O contato do sangue com as superfícies não
biológicas do circuito extracorpóreo provoca uma
reação do sistema humoral e celular sangüíneos,
desencadeando a ativação do sistema complemen-
to, de fatores da coagulação, da fibrinólise, da
cascata de calicreínas e dos neutrófilos, ocasionan-
do a liberação de mediadores inflamatórios, que
induzem a liberação de enzimas proteolíticas e
produção de radicais livres de oxigênio(1,2,6).

A reação do sistema humoral e celular decor-
rente do uso da CEC é semelhante à reação pro-
duzida pelas endotoxinas nas sepses gram-negati-
vas(4,7,8). Estudos têm demonstrado a presença de
endotoxinas na CEC(9,10).

Dentre os mediadores inflamatórios liberados
na SIRS estão as moléculas de adesão (selectinas,
integrinas e imunoglobulinas), o óxido nítrico, os
produtos do metabolismo do ácido aracdônico
(Tromboxane A2, prostaglandinas e os leucotrienos),
o fator ativador plaquetário (PAF) e, principalmente,
as citocinas.

As citocinas são glicoproteínas produzidas por
uma variedade de células, sobretudo as mononu-
cleares, que agem em nível local e sistêmico, contro-
lando diversos processos de natureza hormonal,
imune e inflamatória. Elas funcionam como mensa-
geiros intercelulares e atuam como um dos princi-
pais mediadores da resposta inflamatória, sendo res-
ponsáveis por lesões vasculares e por disfunções
orgânicas verificadas na sepse e após a circulação
extracorpórea(11,12).

As citocinas são produzidas na dependência da
estimulação por algum agente, havendo pouca ou
nenhuma estocagem nas células produtoras. Depois
de liberadas, as citocinas agem intermediadas por
receptores de membrana específicos, modulando a
produção e atividade de outras citocinas, bem como
de outras substâncias importantes na resposta in-
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flamatória. A produção de citocinas é estimulada por
endotoxinas, sistema complemento ativado, imuno-
complexos e por proteínas de superfície que sur-
gem por dano na integridade do endotélio vascu-
lar(13,14).

Quando pequenas quantidades de citocinas são
liberadas nos tecidos, predominam os efeitos bené-
ficos, determinando uma ativação dos mecanismos
de defesa do organismo contra o agente agressor,
mas a produção excessiva desses mediadores pro-
vocam efeitos maléficos ao organismo(15).

O fator de necrose tumoral alfa (TNFα), a inter-
leucina 1 (IL-1) e a interleucina 6 (IL-6) são exem-
plos de citocinas consideradas pró-inflamatórias que
estão envolvidas na SIRS pós-CEC, sendo liberadas
em função da ativação do sistema complemento,
após o contato do sangue com a superfície artificial
do circuito extracorpóreo ou por ação de endotoxinas,
causando importantes alterações fisiopatológicas ao
organismo(16,17).

HOLZHEIMER et al.(18) estudaram a detecção
simultânea de TNFα e IL-6 e demonstraram que estas
citocinas produzidas pelos neutrófilos ativados esti-
mulam a adesão dos neutrófilos nos miócitos cardía-
cos, exercendo um importante papel na mediação
dos danos miocárdicos verificados após a CEC.

HENNEIN et al.(19) relacionaram os níveis séricos
de TNFα, IL-6 e IL-8 com as alterações da função
ventricular esquerda e isquemia miocárdica, e suge-
riram que estas citocinas são responsáveis pela
depressão miocárdica no pós-operatório de pacien-
tes operados com CEC.

Em estudo recentemente publicado(20), tivemos
oportunidade de comparar pacientes submetidos à
cirurgia de revascularização do miocárdio com e
sem emprego de circulação extracorpórea (Grupo I
e Grupo II, respectivamente). No Grupo I houve
detecção de TNF-α em 60% dos pacientes contra
0% no Grupo II (p < 0,05), demonstrando o papel
da CEC na ativação do TNF-α. Além disso, os pa-
cientes do Grupo I evoluíram com hipotensão arte-
rial mais acentuada, havendo maior necessidade do
uso de drogas vasoativas, apresentaram freqüência
cardíaca e temperatura mais elevadas, maior
sangramento pós-operatório, tempo de intubação
orotraqueal mais prolongado e maior leucocitose.

Baseados nestes dados, estamos agora pro-
pondo o bloqueio da reação inflamatória sistêmica
induzida pela circulação extracorpórea, com uso de
um inibidor, a metilprednisolona, para observar a
liberação de citocinas (TNF-α e Interleucina - 6) e
verificar as alterações clínicas produzidas num gru-
po de pacientes com a utilização do inibidor e em
outro grupo sem o inibidor.

O objetivo do presente estudo é estudar a libe-

ração de citocinas (TNF-α e IL-6) e verificar as
alterações clínicas produzidas em pacientes subme-
tidos à cirurgia de revascularização do miocárdio
com uso de circulação extracorpórea em pacientes
recebendo ou não corticóide.

CASUÍSTICA E MÉTODOS

No período compreendido entre julho de 1997
e fevereiro de 1998, 30 pacientes portadores de
insuficiência coronária foram selecionados para a
realização deste estudo prospectivo.

O projeto da pesquisa foi previamente analisa-
do e aprovado pela Comissão de Ética Médica da
Instituição.

Foram excluídos do estudo os pacientes porta-
dores de diabete melito, doença pulmonar obstrutiva
crônica (DPOC), doença inflamatória crônica, doen-
ça hematológica, hepática, renal ou digestiva, e
aqueles que apresentavam evidência clínica /
laboratorial de infecção. Também foram excluídos
os casos de reoperação e os pacientes que faziam
uso prévio de betabloqueadores, corticosteróides,
ácido acetilsalicílico ou qualquer tipo de antiin-
flamatório não hormonal.

Os pacientes foram submetidos de maneira
consecutiva à operação de revascularização do
miocárdio com circulação extracorpórea. Todos os
pacientes foram operados no Hospital São Paulo,
pela equipe cirúrgica da Disciplina de Cirurgia
Cardiovascular da Universidade Federal de São Paulo
- Escola Paulista de Medicina (UNIFESP-EPM).

Os 30 pacientes foram divididos em dois Grupos:

Grupo I : 15 pacientes nos quais, após a indução
anestésica, foi administrado corticóide
(succinato sódico de metilprednisolona -
30mg/kg), diluído em 250 ml de soro gli-
cosado 5%, com tempo de infusão de 30
minutos.

Grupo II : 15 pacientes operados sem uso de
corticóide.

Antibioticoterapia profilática foi realizada em
todos os pacientes de acordo com as normas da
Comissão de Controle de Infecção Hospitalar do
Hospital São Paulo, com a administração de 2g de
cefazolina, uma hora antes da operação e, em se-
guida, 1g EV 8/8 h, durante 72 horas.

A técnica anestésica empregada seguiu a rotina
do Serviço, com indução através de midazolam
(0,1mg/kg), citrato de fentanil (2-5 mcg/kg) e
curarização com brometo de pancurônio (0,1mg/kg).
A anestesia foi mantida com fentanil em bolus (5mcg/
kg), midazolam (0,1mg/kg) a cada hora, e inalação
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de isoflurano (0,5%-1,25%). Todos os pacientes fo-
ram mantidos sob ventilação mecânica, com oxigê-
nio a 100% (FiO2 100%) e o relaxamento muscular
foi obtido com doses de 0,1mg/kg de brometo de
pancurônio a cada hora.

A abordagem cirúrgica em todos os pacientes
foi através de esternotomia mediana.

Como método de proteção miocárdica foi utili-
zada cardioplegia sangüínea hipotérmica anterógrada
intermitente (a cada 15 minutos), associada a hipo-
termia sistêmica moderada (28°-30°C).

Técnica de Circulação Extracorpórea

Todos os pacientes foram operados com o
mesmo equipamento de CEC. O oxigenador utiliza-
do foi o de membranas (OXIM II - 34, fabricado pela
Macchi-Baxter Engenharia Biomédica Ltda, São
Paulo / SP - Brasil), acompanhado de reservatórios
de cardiotomia e de cardioplegia, filtros de linha
arterial e de cardioplegia. As cânulas arterial e
venosa, bem como os tubos das linhas arterial e
venosa eram constituídos de polivinil siliconizado
(cloreto de polivinila).

Todo o material artificial descartável empregado
na CEC não possuía revestimento de heparina (cir-
cuito não heparinizado).

O circuito extracorpóreo foi previamente lavado
com solução de Ringer lactato, desprezada antes da
colocação do perfusato definitivo.

A composição do perfusato dependeu das con-
dições prévias de cada paciente, e a hemodiluição
total foi empregada, sempre que possível, com vo-
lume de 1500ml de solução de Ringer lactato. Acrés-
cimos de sangue ao perfusato foram realizados quan-
do necessário, no sentido de manter o hematócrito
entre 26% e 30%.

Em todos os pacientes a CEC foi instalada com
canulação da aorta ascendente e drenagem venosa
através de cava única, após heparinização sistêmica
com 4mg/kg, repetida de acordo com o TCA (tempo
de coagulação ativado), com o objetivo de mantê-
lo acima de 450 segundos.

A neutralização da heparina foi realizada em
todos os casos com infusão lenta de protamina, na
dose de 1:1, diluída em soro glicosado 5%.

Cuidados Pós-Operatórios

Ao término da operação, os pacientes ainda sob
anestesia geral e em normotermia foram encaminha-
dos para a Unidade de Pós-Operatório de Cirurgia
Cardíaca, intubados, e mantidos sob ventilação me-

cânica com respiradores ciclados a volume, com FiO2
necessária para manter a PaO2 acima de 100 mmHg.

A reposição de volume no pós-operatório foi
feita com soluções cristalóides acrescidas de
eletrólitos, no sentido de manter bons parâmetros
hemodinâmicos, equilíbrio hidroeletrolítico e ácido-
básico. A taxa de hemoglobina foi corrigida sempre
que esteve abaixo de 9mg/dl, com infusão de con-
centrados de glóbulos.

Foram prescritos, concomitantemente, nitratos,
analgésicos e mantida a antibioticoterapia profilática.
Drogas vasoativas foram usadas quando necessá-
rio, para controle e manutenção da função hemodi-
nâmica. Não foram prescritos antiagregantes pla-
quetários, betabloqueadores ou qualquer tipo de
antiinflamatório.

Durante a permanência dos pacientes na Uni-
dade de Pós-Operatório (48h) foram monitorizadas
a pressão arterial média, a freqüência cardíaca e a
temperatura axilar, de hora/hora até a extubação do
paciente e, em seguida, de 2/2horas.

Após o registro destes parâmetros, os valores
médios foram calculados para cada paciente. Foram
também registrados o volume total de sangramento
pós-operatório até a retirada dos drenos e o tempo
total de intubação orotraqueal.

Parâmetros Analisados

Foram comparadas entre os dois grupos as
seguintes variáveis: sexo, idade, peso, altura,IMC,
tempo total de operação, tempo de CEC, tempo de
anóxia e o número de enxertos realizados.

- Parâmetros clínicos e hemodinâmicos:  Na
evolução pós-operatória foram comparados entre os
dois grupos os seguintes parâmetros: pressão arte-
rial média, freqüência cardíaca, temperatura, sangra-
mento pós-operatório, tempo de intubação orotra-
queal e necessidade de drogas vasoativas.

- Parâmetros laboratoriais:  Dosagem dos ní-
veis plasmáticos de citocinas (TNF-α e IL-6) reali-
zada pelo método imunoenzimático Elisa (Predicta
Enzyme Immunoassay-Genzyme, USA), contagem
de leucócitos, velocidade de hemossedimentação
(VHS) e glicemia.

Coleta das Amostras Sangüíneas

Foram colhidas amostras sangüíneas seriadas
da artéria radial ou da linha arterial da CEC durante
a perfusão, para a dosagem das citocinas, dos
leucócitos e VHS. O sangue colhido (10 ml) foi
dividido em dois tubos com EDTA (ácido etileno-
diaminotetraacético), sendo um tubo enviado pron-



258258258258258

Brasil L A, Gomes W J, Salomão R, Fonseca J H P, Branco J N R, Buffolo E - Uso de corticóide como inibidor da resposta inflamatória
sistêmica induzida pela circulação extracorpórea. Rev Bras Cir Cardiovasc 1999; 14 (3): 254-68.

tamente ao laboratório para dosagem dos leucócitos
e do VHS. No outro tubo, após centrifugação com
7000 rpm durante 10 minutos, foi separado o plas-
ma e dividido em alíquotas de 0,5 ml em tubos de
polipropileno apirogênicos, e armazenado em con-
gelador a 70°C negativos, até a realização do teste
para dosagens do TNFα e IL-6.

O tempo de coleta das amostras sangüíneas foi
pré-determinado, sendo o seguinte:

⇒ amostra 1 (A1)- após a indução anestésica (pré-
corticóide e pré-CEC)

⇒ amostra 2 (A2)- durante a CEC (20 minutos após
o pinçamento aórtico)

⇒ amostra 3 (A3)- durante a CEC (após o despin-
çamento aórtico e recuperação
dos batimentos cardíacos)

⇒ amostra 4 (A4)- no final da operação
⇒ amostra 5 (A5)- 12 horas de pós-operatório

Os níveis de glicemia foram analisados no pré-
operatório (A1), no pós-operatório imediato (A2), no
1º P.O. (A3), no 2º P.O. (A4) e no 3º P.O. (A5).

Método Estatístico

Para a análise estatística dos resultados foram
aplicados os seguintes testes: “t” de Student, Mann-
Whitney, Qui-quadrado e a Análise de Variância por
Postos de Friedman. Em todos os testes fixou-se
em 0,05 ou 5% (α ≤ 0,05) o nível de rejeição da
hipótese de nulidade.

RESULTADOS

A análise dos grupos quanto ao sexo mostrou no
Grupo I 9 (60%) pacientes do sexo masculino e 6
(40%) do sexo feminino. No Grupo II houve predo-
mínio do sexo masculino com 10 (66,7%) pacientes
e 5 (33,3%) pacientes eram do sexo feminino.

A idade em anos, no Grupo I, variou de 42 a
80 anos (média: 61,1 ± 11,7 anos) e no Grupo II,
de 40 a 75 anos (média: 62,0 ± 9,4 anos).

O peso em quilogramas (kg), no Grupo I foi de
56 a 82 kg (média: 65,2 ± 7,3kg) e no Grupo II, de
52 a 102kg (média: 69,4 ± 16,9kg).

Quanto à altura em metros (m), ela variou no
Grupo I de 1,55 a 1,75m (média: 1,67 ± 0,06m), e
no Grupo II, de 1,60 a 1,82m (média: 1,69 ± 0,06m).
Para melhor avaliação dos grupos quanto a peso e
altura, realizamos o cálculo do índice de massa
corpórea (IMC), que se traduz pelo peso em quilo-
gramas, dividido pelo quadrado da altura em metros
(P/A2) e obtivemos, no Grupo I, IMC variando de

19,84 a 26,78 (média: 23,3 ± 2,1) e, no Grupo II,
de 16,98 a 37,47 (média: 24,4 ± 6,1).

O tempo total de operação em minutos (min)
variou, no Grupo I, de 240 a 355 min (média:
285,3±35,7 min) e, no Grupo II, de 235 a 360 min
(média: 288,6 ± 35,0 min).

O tempo de circulação extracorpórea (CEC) em
minutos (min) foi, no Grupo I, de 62 a 126 min
(média: 92,7 ± 19,2 min) e, no Grupo II, de 45 a 130
min (média: 95,3 ± 23,7 min).

O tempo de anóxia em minutos (min), no Grupo I,
variou de 45 a 97 min (média: 66,1 ± 16,3 min) e, no
Grupo II, de 38 a 94 min (média: 70,7±17,5 min).

Quanto ao número de enxertos realizados nos
pacientes dos dois grupos, tivemos, no Grupo I, 2
(13,3%) pacientes que receberam 2 enxertos, 10
(66,7%) pacientes com 3 enxertos e 3 (20,0%) pa-
cientes receberam 4 enxertos. Já no Grupo II, 3
(20,0%) pacientes receberam 2 enxertos, 7 (46,7%)
pacientes 3 enxertos, 4 (26,7%) pacientes 4 enxertos
e 1 (6,6%) paciente recebeu 5 enxertos. Relacionando
o número de enxertos realizados com o total de pa-
cientes operados nos dois grupos, encontramos, no
Grupo I, média de 3,1 ± 0,6 enxertos / paciente e, no
Grupo II, média de 3,2 ± 0,8 enxertos / paciente.

Todas essas variáveis descritas anteriormente
e que foram comparadas entre os dois grupos estão
expressas na Tabela 1.

Com relação à liberação e detecção de citocinas
pró-inflamatórias (TNFα e IL-6) no Grupo I (pacien-
tes que receberam corticóide), não houve detecção
de TNFα em nenhum dos pacientes. Já no Grupo
II, 13 (86,6%) pacientes apresentaram positividade
para o TNFα, com níveis plasmáticos variando de
5,4 a 231 picogramas por mililitros (pg/ml). Os valores
médios de TNFα em cada amostra, detectados
somente nos pacientes do Grupo II (p < 0,001),
estão demonstrados no Gráfico 1.

A IL-6 foi detectada em 13 (86,6%) pacientes do
Grupo I, com níveis plasmáticos variando de 8,6 a
101pg/ml. No Grupo II (pacientes que não recebe-
ram corticóide), esta citocina foi detectada em todos
os 15 (100%) pacientes deste grupo, sendo seus
níveis plasmáticos bem mais elevados que aqueles
encontrados nos pacientes do Grupo I, variando de
5,5 a 2.569 pg/ml. Os valores médios de IL-6 em
cada amostra encontrados nos pacientes dos Gru-
pos I e II demonstram que a liberação dessa citocina
foi menos significativa (p < 0,001) nos pacientes do
Grupo I, operados com uso de metilprednisolona
(Gráfico 2).

A análise nos dois grupos, dos valores médios
da pressão arterial média (PAM) em milímetros de
mercúrio (mmHg), revelou no Grupo I uma variação
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entre 7 e 9 mmHg (média: 7,9 ± 0,5 mmHg), e no
Grupo II esta variação ocorreu entre 6,5 e 8,5 mmHg
(média: 7,3 ± 0,4 mmHg), havendo diferença esta-
tisticamente significativa (p < 0,005) entre os Gru-
pos (Grupo I > Grupo II) (Gráfico 3).

A freqüência cardíaca observada nos dois gru-
pos, segundo seus valores médios em batimentos
por minuto (bpm) durante o período de internação
dos pacientes na Unidade de Pós-Operatório, variou
no Grupo I de 90 a 114bpm (média: 105,6 ± 5,9bpm)
e no Grupo II de 96 a 120bpm (média: 109,3 ±
7,2bpm). Apesar dos pacientes do Grupo I apresen-
tarem freqüência cardíaca menos elevada que os
pacientes do Grupo II, esta diferença não teve sig-
nificado estatístico.

O uso de drogas vasoativas (inotrópicas positi-
vas) foi necessário nos casos de instabilidade
hemodinâmica, sendo utilizadas na sala de operação
ou na Unidade de Pós-Operatório. Dos 15 pacientes
do Grupo I que receberam corticóide antes da CEC,
5 (33,3%) pacientes necessitaram de drogas
vasoativas. Por outro lado, nos pacientes operados
sem corticóide (Grupo II), 11 (73,3%) deles fizeram
uso de drogas vasoativas (p < 0,05) (Tabela 2).

Os valores médios da temperatura em graus
Celsius (°C), observados nos pacientes de ambos
os grupos, mostraram, no Grupo I, variação entre
36,1 e 36,8°C (média: 36,5 ± 0,2°C). No Grupo II,
os valores médios da temperatura estiveram entre
36,8 e 37,5°C (média: 37,3 ± 0,2°C), demonstrando
que a temperatura foi significantemente mais eleva-
da (p < 0,001) nos pacientes do Grupo II em relação
aos pacientes do Grupo I (Gráfico 4).

O total de sangramento no pós-operatório em
mililitros (ml) foi mais significativo (p < 0,001) no
Grupo II em relação ao Grupo I. O total de
sangramento no Grupo I variou de 400 a 800ml
(média: 576,6 ± 119,5ml) e no Grupo II foi de 550
a 1200ml (média: 810 ± 176,2ml) (Gráfico 5).

O tempo total de intubação orotraqueal em horas
(h) variou no Grupo I de 8 a 15h (média: 11,0 ± 2,0h)
e no Grupo II esteve entre 10 e 20h (média: 14,6
± 2,8h), demonstrando que os pacientes do Grupo
I apresentaram tempo de intubação orotraqueal mais
curto (p < 0,001), quando comparados com os
pacientes do Grupo II (Gráfico 6).

Observando o número de leucócitos totais de

TABELA 1
VARIÁVEIS COMPARADAS ENTRE OS GRUPOS

GRUPO I GRUPO II P

Sexo 9 M 6 F 10 M 5 F
Idade (anos) 61,1 ± 11,7 anos 62,0 ± 9,4 anos ns
Peso (quilogramas) 65,2 ± 7,3 kg 69,4 ± 16,9 kg ns
Altura (metros) 1,67 ± 0,06 m 1,69 ± 0,06 m ns
IMC 23,3 ± 2,1 24,4 ± 6,1 ns
Tempo Operação 285,3 ± 35,7 min 288,6 ± 35,0 min ns
Tempo CEC 92,7 ± 19,2 min 95,3 ± 23,7 min ns
Tempo Anóxia 66,1 ± 16,3 min 95,3 ± 23,7 min ns
Nº Enxertos 3,1 ± 0,6 enx 3,2 ± 0,8 enx ns

M -masculino; F- feminino; ns - não significante; min - minutos; enx - enxertos
CEC - circulação extracorpórea; IMC - índice de massa corpórea

GRÁFICO 1
VALORES MÉDIOS DO TNF-α (PICOGRAMAS / MILILITROS)

GRÁFICO 2
VALORES MÉDIOS DA INTERLEUCINA 6 (PICOGRAMAS / MILILITROS)
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todos os pacientes, em cada tempo, e, em seguida,
após o cálculo da média de cada amostra nos Grupos
I e II, verificamos que os pacientes dos dois grupos
apresentaram leucocitose. Esta leucocitose teve
início durante a CEC (A2 e A3) com elevação pro-
gressiva após a CEC (A4 e A5), sendo menos acen-
tuada (p < 0.001) nos pacientes do Grupo I, que
fizeram uso de corticóide pré-CEC (Gráfico 7).

Os níveis de glicemia se elevaram no pós-ope-
ratório em ambos os grupos, principalmente nos
pacientes do Grupo I (que receberam corticóide).
Quando realizada a comparação entre os dois gru-
pos, em cada tempo, os níveis de glicemia só foram
significativos (p < 0,001) nas amostras colhidas no
pós-operatório imediato (A2) e no 1º dia de pós-
operatório (A3), sendo o Grupo I > Grupo II.

A velocidade de hemossedimentação (VHS) em
todos os pacientes apresentou uma queda durante
a CEC (A2 e A3) e um aumento gradual após a CEC
(A4), atingindo valores iguais ou até mesmo mais
elevados que o inicial, nas amostras colhidas com
12 horas de PO (A5). Quando realizada a compa-
ração dos dois grupos pela média de cada amostra,
não houve diferença estatisticamente significativa
entre os dois grupos.

Nesta série de 30 pacientes selecionados para
este estudo, portadores de insuficiência coronária e
que foram submetidos à operação de revascu-
larização do miocárdio com circulação extracorpórea,
a mortalidade hospitalar foi nula.

Um (3,3%) paciente apresentou infarto agudo
do miocárdio (IAM inferior) no pós-operatório, sem
repercussão hemodinâmica. Neste paciente, além
da revascularização da coronária direita com enxer-
to de veia safena, foi necessária a realização de
endarterectomia.

Não ocorreram complicações cerebrais, renais,
hemorrágicas ou infecciosas. Todos os pacientes
evoluíram com ausência de infecções ou deiscências,
apresentando boa cicatrização das incisões cirúrgicas.

COMENTÁRIOS

A resposta inflamatória sistêmica induzida pela
CEC é uma seqüência de eventos que envolve
praticamente todas as células do corpo, na iniciação

GRÁFICO 3
VALORES MÉDIOS DA PRESSÃO ARTERIAL MÉDIA (MMHG)

TABELA 2
USO DE DROGAS VASOATIVAS (INOTRÓPICAS POSITI-

VAS) EM PACIENTES REVASCULARIZADOS COM
CIRCULAÇÃO EXTRACORPÓREA, UTILIZANDO

METILPREDNISOLONA (GRUPO I) OU SEM
METILPREDNISOLONA (GRUPO II)

DROGAS VASOATIVAS
CEC SIM NÃO TOTAL % USO DROGAS

Grupo I 5 10 15 33,33
Grupo II 11 4 15 73,33

TOTAL 16 14 30 53,33

GRÁFICO 4
VALORES MÉDIOS DA TEMPERATURA (GRAUS CELSIUS)

GRÁFICO 5
TOTAL DE SANGRAMENTO PÓS-OPERATÓRIO (MILILITROS)
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e propagação dessa importante resposta homeos-
tática. Após a agressão, o organismo reage ativan-
do mecanismos de defesa no sentido de proteger o
tecido afetado e destruir o agente agressor, dando
início ao que chamamos de inflamação(21,22).

A reação do sistema plasmático e celular, de-
corrente da ativação do sistema complemento ou
por ação de endotoxinas, determina a liberação de
substâncias pró-inflamatórias, que atuam como
mediadores e marcadores da resposta inflamatória,
produzindo alterações do fluxo sangüíneo e aumen-
tando a permeabilidade vascular e a aderência dos
leucócitos ao endotélio, causando lesão endotelial e
conseqüente migração transendotelial dos leucócitos
para os tecidos(14,22).

A ativação do sistema complemento, após o
contato do sangue com as superfícies não biológi-
cas (desprovidas de endotélio) do circuito extracor-
póreo, com produção de anafilatoxinas (C3a e C5a)
principalmente pela via alternativa, é considerada
um dos principais fatores envolvidos na resposta
inflamatória sistêmica induzida pela CEC(23).

A liberação de C5a estimula a produção de

citocinas e a ativação dos neutrófilos, levando ao
aumento da permeabilidade vascular e ao extrava-
samento de líquidos para o interstício(24).

O contato do sangue com a superfície artificial
do circuito da CEC pode também ativar o fator XII
(fator Hangeman) e este, pela via intrínseca, ativa
a cascata da coagulação. A cascata de calicreínas
e a fibrinólise também são ativadas pelo fator
XIIa(1,25). Ocorre produção de bradicinina após a
ativação das calicreínas, causando vasodilatação e
aumento da permeabilidade vascular. Seus níveis
permanecem elevados durante e após a CEC, pela
exclusão da circulação pulmonar, que é o local
principal de metabolização da bradicinina(6,26).

Os produtos gerados pela degradação do fibrino-
gênio podem prejudicar a formação de fibrina, a
função plaquetária e causar lesão endotelial. A com-
binação destes efeitos pode levar à lesão capilar,
com alterações da hemostasia, determinando maior
perda sangüínea(6,25).

As endotoxinas são lipopolissacárides (LPS)
derivados das paredes das bactérias em degrada-
ção. Seus efeitos biológicos incluem a ativação do
sistema complemento, da cascata da coagulação ou
de ambos, sendo um caminho alternativo para a
liberação de radicais livres em resposta à ativação
dos neutrófilos e ao aumento da adesividade das
células endoteliais(6,7).

A presença de endotoxinas na CEC pode ser
devida à infusão de substâncias pirogênicas durante
a operação ou pela utilização de materiais não
estéreis do circuito extracorpóreo ou instrumental
cirúrgico(9,27).

Outros autores relataram a presença de endo-
toxinas na CEC como decorrente de isquemia da
mucosa intestinal relacionada com a duração do
pinçamento aórtico ou da própria circulação extra-
corpórea, onde ocorreria uma exposição dos órgãos
a um período mais prolongado de fluxo não pulsátil
da CEC, determinando principalmente vasoconstric-
ção e conseqüente isquemia de órgãos do território
esplâncnico. Esta endotoxinemia seria devida à trans-
locação de bactérias gram negativas do intestino
ocasionada por quebra da barreira da mucosa in-
testinal, que em condições normais impede a pas-
sagem de componentes tóxicos da luz intestinal para
a corrente sangüínea(28).

Durante os últimos anos consideráveis progres-
sos têm sido observados, no sentido de melhor com-
preensão dos mecanismos envolvidos nas reações
induzidas pelas endotoxinas. O reconhecimento de
que células do sistema reticuloendotelial medeiam a
atividade tóxica das endotoxinas colocaram os
macrófagos em foco de interesse(29).

Os macrófagos são leucócitos com capacidade
fagocítica que apresentam um único núcleo não seg-

GRÁFICO 6
TEMPO TOTAL DE INTUBAÇÃO OROTRAQUEAL

GRÁFICO 7
VALORES MÉDIOS DE LEUCÓCITOS / AMOSTRA (mm3)
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mentado. Os macrófagos fixos nos tecidos podem
ter nomes diferentes, mas são células que desempe-
nham a mesma função. Assim, as células de Kupffer,
a micróglia e os osteclastos nada mais são do que
macrófagos fixos no fígado, cérebro e ossos, respec-
tivamente(30).

Os macrófagos interagem com o meio externo
através de numerosos receptores de membrana. A
ocupação destes receptores por substâncias ago-
nistas induz intensas modificações no macrófago:
migração da célula em direção a uma substância
(quimiotaxia), movimentos localizados da membra-
na em direção a receptores de contato (adesão /
marginação / fagocitose), síntese de sistemas en-
zimáticos para atividade antimicrobiana (ativação
macrofágica). Eles constituem a primeira linha de
defesa contra infecções após as barreiras naturais da
pele e mucosas, secretando uma variedade de subs-
tâncias que produzem febre e aumento das proteínas
da fase aguda do processo inflamatório (mediadores
inflamatórios), como o TNFα, IL-1, IL-6, IL-8, radicais
superóxidos e óxido nítrico(30).

O Fator de Necrose Tumoral alfa (TNF ααααα) ou
cachexina é uma glicoproteína, não imunoglobulina,
liberada por células vivas do hospedeiro e que agem
não enzimaticamente, regulando diversas funções
celulares.

Segundo AGGARWAL et al.(31) o TNFα é um
hormônio polipeptídeo de 17 KDa (quilodaltons) na
sua forma livre. Sua produção é regulada predomi-
nantemente em nível pós-transcricional, após a
formação do RNA mensageiro (RNAm), sendo que,
após o estímulo com LPS, há um aumento de 100
vezes na quantidade deste RNA e mais de 10.000
vezes da proteína liberada(32). Esse controle pós-
transcrição pode ser em parte exercido pela presen-
ça na porção 3’ não traduzida da molécula do RNAm
do TNFα, de uma seqüência repetida de bases
nitrogenadas, Uridina(U) e Adenosina(A), que pare-
ce exercer um papel regulador da expressão gené-
tica da citocina(33).

TNFα é produzido principalmente pelos macró-
fagos. Outras células também produzem TNFα como
os linfócitos T, mastócitos, células endoteliais, cé-
lulas de Langerhans, astrócitos, células natural Killer,
mast cells e células do músculo liso(31,34).

Vários estímulos como as endotoxinas, a por-
ção C5a do complemento, partículas virais e os
fungos, são capazes de induzir a produção de TNFα
pelos macrófagos. Dentre esses, o LPS é o mais
potente(34,35).

Após a indução pelo LPS, o TNFα é rapidamen-
te sintetizado, ocorrendo elevação do nível plasmá-
tico após 20 min, com pico entre 60 e 90 min, não
sendo mais detectável após 4 h 36.

A liberação de TNFα resulta no aparecimento
de vários efeitos como febre, leucocitose, altera-
ções da barreira endotelial resultando no aumento
de líquido intersticial, coagulopatia, comprometimento
da função pulmonar e do sistema cardiovascular,
levando à depressão miocárdica e ao aumento da
resistência vascular sistêmica (vasodilatação), oca-
sionando taquicardia e hipotensão arterial(14,37,38).

São conhecidos dois receptores específicos para
o TNFα, sendo um de 55KDa (TNF-R1), encontra-
dos principalmente em células epiteliais e que res-
pondem preferencialmente pelos efeitos de citólise
e citotoxidade. Já os receptores maiores, de 75KDa
(TNF-R2) localizam-se predominantemente em cé-
lulas linfóides e produzem principalmente prolifera-
ção celular(30,39). Eles variam de 200 a 5.000 mo-
léculas/célula e são responsáveis pela rápida elimi-
nação da proteína da corrente sangüínea(31,34).

Receptores solúveis de TNFα foram descritos
funcionando como reguladores da atividade biológi-
ca desta citocina(40).

A produção e a atividade biológica do TNFα é
influenciada por outras citocinas. A IL-1 e o TNFα
agem sinergicamente na produção de choque em
modelos experimentais e também estimulando a pro-
dução e liberação de outras citocinas, como a IL-6 e
a IL-8. A IL-4, IL-6 e a IL-10 bloqueiam a atividade
TNFα(13-15).

O TNFα juntamente com a IL-1 interfere tam-
bém na regulação da homeostasia do óxido nítrico,
determinando aumento na produção do fator rela-
xante derivado do endotélio, contribuindo para a
vasodilatação que ocorre durante e após a CEC(41,42).

A supressão dos efeitos do TNFα é mediada por
corticóide(30,43) e por pentoxifilina (44,45).

A interleucina 6 (IL-6) é uma citocina de 21 a
28 KDa que foi inicialmente descrita como interferon
beta subtipo 2 (IF-β2), fator de diferenciação de
células B, “favorecedor” de produção de imuno-
globulina A, fator de crescimento de hibridomas de
células B e fator estimulador de hepatócitos(46). A
IL-6 é produzida por várias células como os
macrófagos, fibroblastos, células T e B, quera-
tinócitos, mast cells e também por células endo-
teliais(47).

A liberação de IL-6 é estimulada pelas endoto-
xinas, pelo TNFα e pela interleucina 1(47,48).

Após o estímulo com LPS a IL-6 é rapidamente
liberada, podendo ser detectada na circulação den-
tro de 60 min, com níveis séricos atingindo pico com
2 h, permanecendo detectável por até 20 h (49).

A IL-6 tem função biológica variada, estimulan-
do o crescimento e diferenciação de células B e
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induzindo a síntese de proteínas de fase aguda no
fígado. Interage com outras citocinas aumentando a
expressão de receptores de IL-2 e a produção desta
citocina por células T, tendo efeito inibidor sobre a
produção de TNFα(50). Devido à sua atividade bio-
lógica, a IL-6 funciona como um marcador da inten-
sidade inflamatória, estando seus níveis séricos
relacionados com a morbimortalidade, decorrentes
do uso da CEC(54-56).

Em estudo experimental(52) foi demonstrado os
efeitos inotrópicos negativos de citocinas (TNFα, IL-
2 e IL-6) mediados pelo óxido nítrico. Em seguida,
FINKEL et al. (53) relacionaram os níveis séricos de
IL-6 com a presença de falência miocárdica verificada
após a CEC, e concluíram que a IL-6 poderia ser
responsável pela falência miocárdica e enfatizaram
o valor prognóstico da mensuração dos níveis desta
citocina após a CEC.

O reconhecimento de que as citocinas agem
como um dos principais mediadores e marcadores
da intensidade da resposta inflamatória induzida pela
circulação extracorpórea, fez com que vários auto-
res investigassem formas (intervenções terapêuti-
cas) para atenuar ou mesmo suprimir seus efeitos,
visando com isto diminuir os efeitos sistêmicos
adversos decorrentes do uso da CEC(54-56).

O emprego de hemofiltros durante a CEC é
relatado na literatura com a finalidade de retirar as
citocinas da circulação, visando à diminuição da res-
posta inflamatória induzida pela CEC(57,58).

O uso de circuitos de circulação extracorpórea
revestidos com heparina também tem sido demons-
trado na literatura com o objetivo de diminuir a
resposta inflamatória pós-CEC(59,60).

A descontaminação seletiva do tracto gastro-
intestinal, com a administração de antibióticos via
oral pré-CEC, também foi preconizada, com o ob-
jetivo de reduzir a endotoxinemia durante e após a
CEC, visando à diminuição da produção de citocinas,
da ativação do sistema complemento e a subse-
qüente diminuição da resposta inflamatória pós-
CEC(61,62).

Tentativas terapêuticas de bloquear os efeitos
das citocinas através de anticorpos monoclonais ou
pelo bloqueio de receptores específicos têm sido
demonstradas por vários pesquisadores, no sentido
de atenuar ou suprimir os efeitos deletérios da
CEC(63,64).

Várias drogas como a pentoxifilina(6,65), indome-
tacina(66) e a aprotinina(67) também têm sido usadas
com o intuito de reduzir a resposta inflamatória cau-
sada pelo uso da CEC.

Em 1986, ENGLAND et al.(68) demonstraram que
o uso de anti-oxidantes, como o manitol e o alupu-

rinol, pode diminuir a produção de radicais livres
durante e após a CEC.

O uso de corticóide tem sido relatado na litera-
tura como uma alternativa eficaz, visando diminuir
os efeitos sistêmicos causados pela liberação de
citocinas durante e após a CEC(69,70).

Os corticosteróides foram usados desde a dé-
cada de 60, embora nesta época ainda não se
entendia os mecanismos pelos quais eles poderiam
agir no sentido de diminuir a resposta inflamatória
sistêmica induzida pela CEC(71).

Estudos realizados na década de 70 demons-
traram que a administração de metilprednisolona no
tratamento da síndrome de baixo débito após inter-
venção cardíaca com CEC ocasionava um signifi-
cante aumento do índice cardíaco, com melhora do
fluxo sangüíneo coronariano e diminuição da resis-
tência vascular periférica(72-74).

FEY et al.(75) observaram que os corticóides pro-
tegiam o coração contra a depressão miocárdica
provocada pela isquemia, estabilizando a membra-
na dos lisossomas, com conseqüente diminuição da
autólise celular, proporcionando o aumento de cé-
lulas miocárdicas viáveis.

Em 1986, BEUTLER et al.(76), ao estudarem os
mecanismos de controle da síntese do TNFα, avalia-
ram os efeitos da dexametasona na produção de
citocina e do seu RNA mensageiro. A dexametasona
é capaz de suprimir a transcrição e tradução (síntese
da proteína), estimuladas pelo LPS. Contudo, se a
fase pós transcrição estiver em andamento, a dexa-
metasona não impede o processo da síntese do pep-
tídeo, ou seja, os corticosteróides determinam redu-
ção da produção de TNFα apenas quando adminis-
trados previamente à estimulação do macrófago.

O uso rotineiro de corticóide profilaticamente
antes da CEC ainda não é conduta bem estabelecida.

Está descrita na literatura a diminuição da ati-
vação do sistema complemento durante a CEC pelo
tratamento prévio com corticosteróides (77,78).

É relatado também que a metilprednisolona, além
de atuar nos leucócitos do sangue periférico, altera
a quantidade total de polimorfonucleares no fluído
do lavado bronco-alveolar, melhorando a função
pulmonar de pacientes submetidos à operação car-
díaca com CEC (79).

Foi demonstrado por JANSEN et al. (80) que o
uso profilático de dexametasona em operação de
revascularização do miocárdio com CEC reduz a
liberação de TNFα, do leucotrieno B4 e também do
fator ativador de plasminogênio. Nestes pacientes
tratados com corticóide, observou-se menor hiper-
termia, menos leucocitose, menor instabilidade hemo-
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dinâmica e, conseqüentemente, menor necessidade
do uso de drogas vasoativas.

Ao analisar os resultados do presente trabalho
comparando os pacientes do Grupo I (que recebe-
ram corticóide antes da CEC) com os pacientes do
Grupo II (que não receberam corticóide), verifica-
mos que aqueles do Grupo I apresentaram menor
liberação de citocinas pró-inflamatórias (TNFα e IL-
6), evoluíram com pressão arterial mais elevada
(7,9 ± 0,5 vs 7,3 ± 0,4 mmHg), menor taquicardia
(105,6 ± 5,9 vs 109,3 ± 7,2 bpm) e menos hipertermia
(36,5 ± 0,2 vs 37,3 ± 0,2°C). Também necessitaram
de menos drogas vasoativas (5 vs 11), tiveram menor
sangramento pós-operatório (576,6 ± 119,5 vs 810,0
± 176,2 ml), menor tempo de intubação oro-traqueal
(11,0 ± 2,0 vs 14,6 ± 2,9 hs) e apresentaram leuco-
citose menos acentuada.

Estes resultados estão de acordo com aqueles
descritos no estudo de JANSEN et al.(80).

Em 1995, ENGELMAN et al.(81) relataram que
a administração profilática de metilprednisolona e
dexametasona em pacientes submetidos à opera-
ção cardíaca com CEC pode produzir uma diminui-
ção acentuada dos níveis de complemento e tam-
bém de citocinas, com ausência de reações adver-
sas devido ao uso de esteróides.

Nesse mesmo ano, TEOH et al.(82) demonstra-
ram que a administração de metilprednisolona antes
da CEC reduz acentuadamente a liberação de
TNFα, IL-6 e IL-8 . Esses autores concluíram que,
quando esteróides são administrados profi la-
ticamente antes da CEC normotérmica ocasionam
um bloqueio na liberação de citocinas e na vaso-
dilatação pós-operatória.

TABARDEL et al. (83), em 1996, demonstraram
que a administração profilática de corticóide diminui
a liberação de citocinas pró-inflamatórias, como
também aumenta a liberação de IL-10, que é uma
citocina antiinflamatória.

Outro estudo que comparou a administração de
corticóide antes e após a CEC foi realizado em 1997
por WAN et al. (84) em pacientes submetidos a trans-
plante cardíaco ou cardiopulmonar. Evidenciaram
que o uso de corticóide antes da CEC reduz signi-
ficantemente a produção de TNFα e IL-8.

Estes estudos mostram resultados semelhantes
aos encontrados nesta pesquisa, demonstrando a
eficácia do uso profilático de corticóide na redução
da liberação de citocinas pró-inflamatórias e, conse-
qüentemente, na diminuição da resposta inflamató-
ria induzida pela CEC.

CONCLUSÕES

ØA metilprednisolona inibiu significante-
mente a liberação de citocinas pró-inflamatórias,
principalmente o TNF ααααα.

ØOs efeitos sistêmicos adversos decorren-
tes da resposta inflamatória pós-CEC foram ate-
nuados com o uso de corticóide.

Com base em nossos resultados, acredita-
mos que o uso profilático e rotineiro de metil-
prednisolona pode ser uma opção terapêutica,
visando à diminuição da morbidade pós-operató-
ria decorrente do uso da CEC.
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ABSTRACT:  Cardiopulmonary bypass (CPB) induces the development of a systemic inflammatory
response syndrome, with the release of cytokines that are responsible for many clinical manifestations.

Purpose : The purpose of the study was to observe the release of the cytokines - tumor necrosis factor
alpha (TNFα) and Interleukine-6 (IL-6), and to verify the clinical alterations produced in patients undergoing
myocardial revascularization with CPB, with or without corticoids.

Material and Methods : Thirty patients were studied - 15 used corticoid (methylprednisolone, 30 mg/kg -
Group I) and 15 did not (Group II). Serial blood samples were collected and the TNFα and IL-6 release were
analyzed, as well as the leukocyte count, erythrocyte sedimentation rate and glycemia. The blood pressure,
cardiac rate, temperature, postoperative bleeding, orotracheal tubing time and inotropic drug requirement were
also compared. Statistical significance was assumed when p ≤ 0.05.

Results : In Group I TNFα was not detected and IL-6 was detected in 13 patients, with levels ranging from
8.6 to 101.8 pg/ml. In Group II TNFα was detected in 13 patients, with levels between 5.4 and 231.0 pg/ml. The
IL-6 in this group was detected in 15 patients, with higher levels than those in Group I, varying between 5.5 and
2569.0 pg/ml. The Group I patients had higher medium blood pressure (7.9 ± 0.5 vs 7.3 ± 0.4 mmHg) and lower
inotropic drug requirement (5 vs 11). They evolved with less tachycardia (105.6 ± 5.9 vs 109.3 ± 7.2 bpm), lower
temperature (36.5 ± 0.2 vs 37.3 ± 0.2°C), lower postoperative bleeding, (576.6 ± 119.5 vs 810.0 ± 176.2 ml),
shorter orotracheal tubing time (11.0 ± 2.0 vs 14.6 ± 2.9 hs) and lower leukocytosis. The glycemia level was
just significant (Group I > Grupo II) in the immediate postoperative and in the first postoperative samples. The
erythrocyte sedimentation rate did not present significant statistical difference between the two groups.

Conclusion : The methylprednisolone significantly inhibited the release of inflammatory cytokines mainly
the TNFα. The systemic adverse effects caused by the inflammatory response after CPB were minimized by
corticoid use.

DESCRIPTORS: Myocardial revascularization. Extracorporeal circulation,adverse effect. Corticoids,
farmacology. Sepsis syndrome, etiology. IL6, antagonists & inhibitors. TNF-alpha, antagonists & inhibitors.
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