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RESUMO

Introducao: Estudos sobre a vitamina C indicaram que ela possui eficacia na reducédo do
apoptose de células expostas a anestésicos. O acido ascorbico administrado ainda no
periodo de inducdo anestésica mostrou-se eficiente na reducdo da fibrilagdo atrial no
periodo pos-operatdrio. Além disso, aprimora a diferenciacdo celular de células-tronco
em cardiomidcitos, atenuando danos ao miocardio. Objetivo: Analisar os beneficios
associados a suplementacdo de vitamina C no perioperatorio de cirurgias cardiacas e o
prognostico desses pacientes. Metodologia: Trata-se de uma revisao sistematica baseada
no método PRISMA. Utilizou os descritores "Vitamin C", "Acido Ascorbico" e
"Anestesia", pesquisados por operador booleano AND e OR na base de dados Medline.
A partir disso, selecionaram-se 10 estudos originais e randomizados publicados no
periodo de 2010 a 2019, na lingua inglesa e portuguesa. Resultados: Evidenciou-se que
pacientes submetidos a inducdo anestésica com a suplementacdo de Vitamina C
obtiveram beneficios ap6s cirurgias cardiacas, como a prevencao de fibrilacdo atrial. A
vitamina C pode cursar com a diminuicdo da toxicidade dos anestésicos, isso favorece a
diferenciacdo de células-tronco e tem potencial antioxidativo. Discussdo: A indugdo
anestésica, através da associagdo de Vitamina C, tem influenciado positivamente, devido
seu potencial antioxidante a nivel sistémico. A suplementacdo desse &cido, reduz a
incidéncia de fibrilacdo atrial, promove a diferenciacdo de células-tronco para
cardiomidécitos, além de reduzir os radicais livres durante e apds o procedimento
cirurgico. Observa-se também, uma diminuigéo da necessidade de ventilacdo mecanica e
da utilizacdo de fluidos para infusdo pos-cirdrgica com o uso da suplementacdo de
vitamina C. Conclusédo: A combinacgdo de vitamina C a inducdo anestesica em cirurgias
cardiacas mostrou que, além de melhor prognéstico no pés-operatério imediato, também
estd associada a maior sobrevida desses pacientes. Com isso, ressalta-se a relevancia em
realizar estudos randomizados para ratificar os beneficios de tal associacéo.

Palavras-Chave: Acido ascorbico, Vitamina ¢, Inducio anestésica, Cirurgia cardiaca.
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ABSTRACT

Introduction: Studies on vitamin C indicated that it is effective in reducing apoptosis of
cells exposed to anesthetics. Ascorbic acid administered during the period of anesthetic
induction proved to be efficient in reducing atrial fibrillation in the postoperative period.
Furthermore, it improves the cell differentiation of stem cells into cardiomyocytes,
attenuating myocardial damage. Objective: To analyze the benefits associated with
vitamin C supplementation in the perioperative period of cardiac surgery and the
prognosis of these patients. Methodology: This is a systematic review based on the
PRISMA method. The descriptors "Vitamin C", "Ascorbic Acid", and "Anesthesia" were
used -- researched by AND and OR Boolean operator in the Medline database. From this,
10 original and randomized studies published from 2010 to 2019, in English and
Portuguese, were selected. Results: It was evidenced that patients undergoing anesthetic
induction with Vitamin C supplementation obtained benefits after cardiac surgery, such
as preventing atrial fibrillation. Vitamin C can help reduce the toxicity of anesthetics,
which favors stem cell differentiation and has antioxidative potential. Discussion:
Anesthetic induction, through the association of Vitamin C, has had a positive influence,
due to its antioxidant potential at the systemic level. Supplementing this acid reduces the
incidence of atrial fibrillation, promotes stem cell differentiation into cardiomyocytes,
and reduces free radicals during and after the surgical procedure. It is also observed a
decrease in the need for mechanical ventilation and the use of fluids for post-surgical
infusion with the use of vitamin C supplementation. Conclusion: The combination of
vitamin C with anesthetic induction in cardiac surgery showed that it, in addition to being
better prognosis in the immediate postoperative period, is also associated with longer
survival of these patients. Thus, the relevance of conducting randomized studies to
confirm the benefits of such an association is highlighted.

keywords: Ascorbic acid, Vitamin ¢, Anesthetic induction, Cardiac surgery.

1 INTRODUCAO

Durante a realizacdo de uma cirurgia cardiaca € inevitavel que haja momentos de
isquemia miocéardica, seguida de reperfusdo, principalmente quando submetidas a
circulacdo extracorpérea (CEC). Esse processo desencadeia um estresse oxidativo,
ativando a cascata de resposta celular. Havera, portanto, a liberacdo de leucocitos, que
liberam proteases, citocinas, espécies reativas do oxigénio e metabdlitos do acido
araquidénico. Alem disso, o estresse oxidativo também pode causar modificacdes
elétricas e estruturais na funcionalidade cardiaca, prejudicando a recuperacao plena dos
pacientes.

Os agentes antioxidantes estdo inclusos no conjunto de medidas adotadas para
minimizar os danos causados pelo ato cirargico, pois sdo capazes de bloquear os danos
dos radicais livres liberados durante o estresse oxidativo. A vitamina C, por sua vez, trata-
se de um importante antioxidante, que podem atuar tanto para eliminar espécies reativas

do oxigénio, como reduzir a sua formacao.
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Ela apresenta ainda acéo protetora para os sistemas cardiovascular, neurologico e
renal em pds-operatorio de cirurgias cardiacas, promove a diferenciagdo de células-tronco
para cardiomidcitos, diminui a acdo de radicais livres, a necessidade de ventilagdo

mecanica e ainda, reduz complicacdes pds-operatorias.

2 OBJETIVOS
Analisar os beneficios da associacdo entre a suplementacdo de vitamina C no

perioperatdrio de cirurgias cardiacas e 0 progndstico desses pacientes.

3 METODOLOGIA

Trata-se um artigo baseado no método PRISMA de andlise de estudos
sistematicos, onde foram encontrados uma média de 72 pesquisados que foram oriundos
da busca dos descritores “Vitamin C”, “Acido Ascorbico”, “Anestesia”, pesquisados por
operador booleano AND e OR na base de dados Medline, PubMEd, Scielo. Os critérios
de incluséo foram estudos originais que informassem sistematicamente os beneficios da
vitamina C na inducdo anestésica entre os Ultimos 9 anos. Embora fora excluido das
andlises e estatisticas trabalhos que trouxessem beneficios isolados da vitamina C em
relagdo a inducgdo anestésica. A partir disso, foram selecionados 20 estudos originais e
randomizados publicados no periodo de 2010 a 2019, tanto na lingua inglesa como

portuguesa.

4 RESULTADOS

Foram analisados oito ensaios clinicos randomizados com a participacao de 1060
pacientes, divididos em grupos placebo e os tratados com inducdo da Vitamina C.
Evidenciou-se que pacientes submetidos a inducao anestésica com a suplementacao desse
medicamento obtiveram beneficios significativos ap0s cirurgias cardiacas, como a
prevencdo de fibrilacdo atrial e melhores prognosticos no pos-operatorio. Com isso, em
decorréncia da vitamina C cursar com a diminuicdo da toxicidade dos anestésicos,

favorece a diferenciacéo de células-tronco e do potencial antioxidativo.

5 DISCUSSAO

A cirurgia cardiaca por si sO é capaz de desencadear uma sindrome da resposta
inflamatdria sistémica complexa (SIRS). Esta pode ser induzida pelo trauma cirurgico,
ou leséo de isquemia-reperfusdo, transfusdo de sangue, contato do sangue com uma

superficie estranha durante a CEC e endotoxemia. Cada um desses eventos & habil em
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ativar as respostas humoral e celular, levando a ativacdo de células de defesa, como
leucocitos, além de plaquetas e células endoteliais. Haverd também a liberacdo de
mediadores inflamatdrios e espécies reativas do oxigénio (ERO) pela resposta humoral,
com extravasamento de leucdcitos, leucostase intravascular, peroxidacgéo lipidica, morte
celular, vasodilatacdo e vazamento de fluido capilar nos tecidos, que influenciam
negativamente o desfecho do paciente

Em situacBes de grande estresse celular, como em traumas cirurgicos, a producdo
de ERO é exacerbada e excede a capacidade antioxidante bioldgica, ocasionando leséo
macromolecular em proteinas, acidos nucleicos, lipideos e carboidratos. 1sso resulta em
comprometimento significativo da funcdo organica e estrutura celular. O
desenvolvimento de disfuncdo orgénica aguda e irreversivel ocorre em até 15% dos
pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, e € o principal determinante do progndstico, da
qualidade de vida e mortalidade deles.

Em busca de limitar os danos inerentes a cirurgia, um conjunto de estratégias
podem ser adotados no perioperatorio. Objetiva-se reduzir o consumo de oxigénio do
miocardio, permitindo maior adequabilidade ao estresse provocado pela cirurgia; e/ou
tornar os miocitos mais resistentes a oxigenacdo limitada. Assim, é possivel minimizar as
consequéncias deletérias a curto e longo prazo, como Infarto Agudo do Miocardio (IAM),

Fibrilagdo Atrial (FA) e aumento da mortalidade.

A fibrilacdo atrial (FA) é a arritmia mais comum ap0s cirurgias cardiacas,
abrangendo uma incidéncia de 17% a 33%, uma vez que cursa com grande estresse
oxidativo, inflamacdo sistémica e a presenca de radicais livres. Essa arritmia se
desenvolve em mais de 60% dos pacientes pds cirurgia combinada de revascularizacdo
do miocérdio e valvula e em até 41,6% depois da cirurgia de revascularizacdo do
miocardio (CRM). A FA acontece com mais frequéncia nos primeiros cinco dias de p6s-
operatorio, com pico entre 24-72 horas, sendo raro apds sete dias. Em um estudo de meta-
analise constatou-se que o uso de vitamina antioxidante no perioperatério resultou em
uma reducao de risco absoluto de 17,2% em POAF e no risco relativo de 44%.

Dentre os recursos utilizados para melhores progndsticos pds-operatérios,
destaca-se 0 uso do acido ascérbico. O estresse oxidativo e o dano ao miocardio apds a
cirurgia cardiaca com CEC podem ser amenizados pelo uso de vitamina C, conforme
constatado em um Ensaio Clinico Randozmizado de Dingchao et al. Foi demonstrado

que, no grupo de pacientes que fizeram uso de vitamina C no perioperatério houveram
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taxas significativamente menores de marcadores de lesdo miocardica creatino kinase
(CK) e creatina fosfoquinase isoenzima muscular / cerebral (CK-MB), bem como
malondialdeido como marcador de estresse oxidativo.

Além disso, esses pacientes também apresentaram menor tempo de internacéo
hospitalar e em UT], tiveram menos complicacGes, e melhor recuperacgdo. A utilizacdo da
vitamina C também se mostrou eficaz em melhorar a funcdo ventricular, restaura a
resposta vascular aos vasoconstritores, melhora o fluxo sanguineo microcirculatorio,
preserva as barreiras endoteliais, previne a apoptose e aumenta a defesa bacteriana.

A vitamina C atua como doadora de elétrons e tem funcGes pleiotropicas no corpo
humano, sendo necessaria por mais de 60 enzimas. Entre elas, as reacdes dependentes da
vitamina C sdo a sintese de norepinefrina, coldgeno e carnitina. Ela aumenta a
diferenciacéo celular de células somaticas em células-tronco pluripotentes induzidas em
cardiomidcitos, o que € uma caracteristica substancial durante 0s processos de
regeneracdo celular em pacientes com doencas cronicas ou agudas. O acido ascorbico
também contribui para eliminacdo de radicais livres por meio da formagdo do radical
ascorbil e, assim, evita danos as macromoléculas, como os lipidios ou 0 DNA. Ademais,
inibe a expressdo de moléculas de adesdo intracelular e, portanto, inibe a entrada de
células do sistema imunoldgico na microcirculacao.

A reducdo do tempo de hospitalizagéo e permanéncia na UTI, por sua vez, pode
estar associado a reducdo da PAOF, uma vez que se trata da principal complicacdo pos-
operatoria de cirurgias cardiacas. Ademais, um estudo prospectivo randomizado de
Nathens, demonstrou que o uso profilatico de agentes oxidantes, como o &cido ascorbico,
é capaz de encurtar o tempo de permanéncia na UT]I, associado a ventilagdo espontanea

de forma mais precoce, promovendo melhor recuperagdo ao paciente.

6 CONCLUSAO

Portanto, evidencia-se que pacientes tradados com suplementacdo de &cido
ascorbico (Vitamina C) durante a inducdo anestésica apresentam beneficios no pos-
operatdrio de cirurgias cardiacas, pois mostrou-se eficiente na reducgéo da fibrilagéo atrial
nesses pacientes. Além disso, 0 acido ascorbico diminui a toxicidade dos anestésicos e
induz a formag&o de cardiomidcitos. Esses beneficios se devem ao fato de a vitamina C
ser um potente antioxidante que combate o estresse oxidativo provocado pelo trauma
cirdrgico. Dessa forma, 0s pacientes apresentam melhor sobrevida quando tratados com

vitamina C durante a inducdo anestésica.
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