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Angiotomografia de Coronarias na Avaliacao da Dor Toracica Aguda
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Coronary Computed Tomography Angiography in the Assessment of Acute Chest Pain in the Emergency Room

Carlos Eduardo Elias dos Prazeres', Roberto Caldeira Cury’, Adriano Camargo de Castro Carneiro’, Carlos Eduardo Rochitte™?
Hospital do Coragao - HCor, Associagao do Sanatério Sirio’; Instituto do Coragao - InCor - HCFMUSP?, Sao Paulo, SP — Brasil

Resumo

A angiotomografia de corondrias emergiu recentemente
como uma ferramenta diagnéstica acurada na avaliagdo da
doenca arterial coronariana, fornecendo dados diagnésticos
e progndsticos que se correlacionam diretamente com os
dados fornecidos pela cineangiocoronariografia. Com a
evolugdo tecnolégica, permitindo melhora na resolucao
temporal, espacial, melhor cobertura do volume cardiaco
com redugao significativa da dose de radiacao, somada a
necessidade de protocolos de estratificagdo de risco mais
efetivos para pacientes com dor tordcica no pronto-socorro,
sua aplicagdo passou a ser testada no cendrio da dor
tordcica aguda, ja que cerca de dois tergos das angiografias
coronarianas invasivas nao demonstram doenca coronariana
obstrutiva significativa. Na pratica diaria, sem o uso de
tecnologias mais eficientes, como a angiotomografia de
corondrias, permanece um desafio ao médico do setor de
emergéncia a estratificagdo segura e eficiente do paciente
com dor toracica aguda.

Recentemente, varios estudos, incluindo trés randomizados,
mostraram resultados favordveis ao uso dessa tecnologia no
pronto-socorro para pacientes com baixa a intermediaria
probabilidade de doenga arterial coronariana. Nesta revisao,
apresentamos os dados do uso da angiotomografia de
coronarias na estratificagdo de risco de pacientes com dor
toracica na sala de emergéncia, o seu valor diagnéstico,
progndstico e custo-efetividade e uma analise critica dos
recentes estudos multicéntricos publicados.

Introducao

Nesta revisao sistematica abordamos as atuais evidéncias
da angiotomografia de artérias corondrias e o recente
impacto da publicagdo, quase simultanea, de trés grandes
estudos controlados, multicéntricos e randomizados, no
uso dessa nova tecnologia na pratica clinica. Sao revisadas
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a importancia clinica e epidemiolégica da doenga arterial
coronariana, a tecnologia da angiotomografia de artérias
corondrias e sua evolucao recente, os estudos iniciais
unicéntricos, meta-analises e, finalmente, os estudos
randomizados, uma andlise critica desses e os tltimos dados
em custo-efetividade e impacto clinico.

A importancia clinica e epidemiolégica da doenca arterial
coronariana e sindrome coronariana aguda

Em 2008, a taxa geral de mortes atribuidas a Doenga
Cardiovascular (DCV) foi de 244,8 por 100 mil habitantes,
correspondendo a 811.940 mortes de um total de
2.471.984, ou uma a cada trés mortes nos Estados Unidos.
Com base nesses dados, cerca de 2.200 americanos
morrem por dia nos Estados Unidos de causa cardiaca,
ou uma morte a cada 39 segundos. A Doencga Arterial
Coronariana (DAC) é responsavel por quase 50% desses
6bitos (405.309), com 195 mil casos de infarto agudo do
miocérdio, traduzindo-se em um evento coronariano a cada
25 segundos e, aproximadamente, uma morte por minuto,
a despeito dos gastos com DCV de US$ 297,7 bilhdes, que
correspondem a 16% dos gastos totais com satde, maior
que em qualquer outro grupo de doengas’.

Assim como nos Estados Unidos, no Brasil a doenca
cardiovascular permanece como a principal causa de 6bito
por doengas cronicas ndo transmissiveis, apesar de os gastos
financeiros serem os maiores dentre os grupos de doengas.
A despeito do declinio de 26% observado nas taxas de morte
atribuidas a causa cardiovascular entre 1996 e 2004, o Brasil
apresenta uma das maiores taxas de 6bito por DCV da América
do Sul (286 por 100 mil habitantes), somente ultrapassadas
pelas taxas apresentadas pela Guiana e por Suriname.
No mesmo sentido, esse grupo de doenga apresenta os
maiores indices de admissdes hospitalares. Em 2007, 12,7%
das admissoes hospitalares nao relacionadas a gestagao e
27,4% das admissoes de pacientes com idade acima de
60 anos foram devido a doengas cardiovasculares?.

Diante desses nimeros preocupantes, a avaliagao
diagnéstica de pacientes com dor toracica aguda representa
um grande desafio nas salas de emergéncia, tanto do ponto
de vista diagnéstico quanto de otimizacao e direcionamento
correto dos recursos. Como a Sindrome Coronariana Aguda
(SCA) representa quase um quinto das causas de dor tordcica
nas salas de emergéncia, e por possuir alta morbimortalidade,
a abordagem inicial desses pacientes é sempre feita no
sentido de confirmar ou afastar o diagnéstico, buscando
otimizar o tempo para o inicio do tratamento ou prosseguir
a alta hospitalar com seguranga.
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Os protocolos atuais, no entanto, nao sao efetivos em
triar o grupo de pacientes com dor toracica aguda de risco
intermediario e baixo, onde os marcadores de necrose
miocardica sao normais e as alteragoes eletrocardiogréficas
sao inexistentes ou inespecificas.

Esses protocolos, até pouco tempo atrds, ndo contemplavam
ferramentas diagndsticas que fornecessem informagoes
sobre a presenca e a gravidade da DAC. Como resultado,
a confirmagao ou exclusdo da SCA, particularmente nos
pacientes com angina instavel, necessitava do uso excessivo
de testes diagnésticos, acarretando em admissées hospitalares
em demasiado ou, possivelmente, no retardo no inicio do
tratamento. Desse modo, a recente introdugao da angiografia
de corondrias por tomografia computadorizada inicia um novo
cendrio no departamento de emergéncia para a avaliagao de
pacientes com dor toracica aguda.

A tecnologia da angiografia de coronaria por tomografia
computadorizada: A Angiotomografia de Coronarias

Com o avango tecnolégico ao longo das Gltimas
décadas,desde a introdugao do tomégrafo por feixe
de elétrons capaz de mensurar a calcificagdo arterial
coronariana até os Tomdgrafos atuais com Midiltiplas Colunas
de Detectores (TCMD), a habilidade para realizar imagens
cardiacas ganhou significativo incremento na acuracia
diagnéstica. Mdltiplos estudos tém mostrado que estenoses
coronarianas podem ser identificadas de modo nao invasivo
pela tomografia computadorizada se imagens de alta
qualidade forem reproduzidas.

A qualidade da imagem cardiaca pela tomografia tem
relagao direta com a evolugdo dos tomégrafos. O aumento na
velocidade de rotagao dos tubos de raio x para velocidades
inferiores a 500 ms e o aumento no nimero de detectores
de 4 para 64 ou mais, assim como a redugao na espessura do
corte adquirido para niveis submilimétricos, trouxeram um
incremento significativo na acuracia diagnéstica da doenga
coronariana pela angiografia coronariana por tomografia
computadorizada®, permitindo a visibilizagdo diagnéstica
de estruturas cardiacas e, mais especificamente, a avaliagao
anatdmica da parede e do limen das artérias coronarianas
com alta sensibilidade e especificidade, assim como a
extensao dessa doenca.

Nao obstante, a preocupacao com a seguranga do paciente
ante a exposicdo de radiagao sempre norteou a evolugao
dessa tecnologia e, através dos tomégrafos de tltima geragao,
obtém-se imagens de étima qualidade com doses de radiagao
significativamente menores que as iniciais, reduzindo-se a
exposigao em mais de 50%.

Desse modo, a angiotomografia de coronarias (TCCor)
tornou-se ferramenta diagndstica Gtil no cendrio da dor
toracica aguda no departamento de emergéncia, sobretudo
nos casos de suspeita de sindrome coronariana aguda
sem supradesnivelamento de ST, oferecendo aos médicos
informagbdes de alta qualidade e reprodutibilidade, e uma
nova perspectiva no diagnéstico, no progndstico e na
decisao terapéutica.

Os estudos controlados em angiotomografia de coronarias

Acuracia da angiotomografia de coronarias na DAC -
Meta-andlises e Estudos Clinicos Controlados

Desde a introdugao dos tomégrafos com 64 colunas de
detectores em 2003, mais de 50 estudos foram publicados
comparando a performance diagnéstica da TCCor com
o padrao de referéncia, a angiocoronariografia invasiva
(CATE). Esses estudos tém revelado é6tima performance
diagnostica por paciente, com alta Sensibilidade (S) e
Especificidade (E), variando de 91% a 99% e 74% a 96%,
respectivamente*?. No entanto, a validagao do método
ocorreu com a publicagdo de trés estudos multicéntricos®"
desenhados para acessar e detalhar a performance
diagnéstica da TCCor em diferentes populagoes (Tabela 1).

Um desses estudos foi o ACCURACY (Assessment by
Coronary Computed Tomographic Angiography of Individuals
Undergoing Invasive Coronary Angiography)®, que envolveu
pacientes sem DAC conhecida com quadro de angina estavel
ou que apresentavam teste funcional alterado. A performance
diagnéstica da TCCor para detectar estenose = 70% quando
comparada ao CATE foi S = 94%, E = 83%, Valor Preditivo
Positivo (VPP) 48% e Valor Preditivo Negativo (VPN) 99%, com
a area sob a curva ROC de 0,95, revelando a alta acurécia
diagnéstica tanto para confirmar quanto para excluir estenose
coronariana significativa.

Em outro estudo multicéntrico, o CORE64 (Coronary
Evaluation on 64)'°, foram incluidos 291 pacientes com e sem
DAC conhecida com escore de célcio de Agatston < 600,
resultando em uma mais alta prevaléncia de DAC, de 56%
para o limiar de redugdo luminal > 50%. Nesse estudo,
que foi o primeiro e o Gnico a medir quantitativamente as
estenoses coronarianas pela angiotomografia, S, E, VPP e VPN
por paciente foram 85%, 90%, 91% e 83%, respectivamente.
Os achados de menor VPN e maior VPP se devem a maior
prevaléncia de DAC nesse estudo. A acurdcia do método,
definida como a érea sob a curva ROC, foi 0,91 para DAC
confirmada pelo CATE. Adicionalmente, a TCCor foi similar
ao CATE para predizer a necessidade de revascularizagao
coronariana no seguimento de 30 dias.

O estudo multicéntrico prospectivo europeu avaliou
360 pacientes sem DAC conhecida com dor toracica aguda
e angina estavel'. Como esperado, a prevaléncia de DAC foi
alta (68%), e a performance diagnéstica da TCCor revelou S,
E, VPP e VPN de 99%, 64%, 86% e 97%, respectivamente.
Em conjunto,os trés estudos multicéntricos mostraram a alta
sensibilidade e VPN nos individuos sem DAC conhecida,
identificando a habilidade da TCCor em detectar e excluir
estenose coronariana significativa.

Estudos iniciais da angiotomografia de coronarias na
SCA - Estudos unicéntricos e meta-anélises

Com a validagao do método, revelando sua alta
performance diagndstica, sobretudo no seu alto valor
preditivo negativo, somada a auséncia de um protocolo
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Tabela 1 - Performance diagnéstica da TCCor com TCMD de 64 detectores através de estudos multicéntricos prospectivos

DOENGA ARTERIAL CORONARIANA

n Prevaléncia DAC Estavel Instavel  DAC nao conhecida DAC conhecida Sens  Espec VPP VPN
ACCURACY® 230 25% X X 95% 83% 64% 99%
CORE 64" 291 56% X X X 85% 90% 91% 83%
Meijboom 360 68% X X X 99% 64% 86% 97%

DAC: Doenga arterial coronariana; Sens: sensibilidade; Espec: especificidade; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo.

efetivo e seguro de estratificagao de risco na SCA sem
supradesnivelamento de ST nos grupos de risco baixo a
intermedidrio, estudos investigaram a inclusdo da TCCor na
investigacdo diagnostica dos quadros de dor toracica aguda
nos departamentos de emergéncia.

Meijboom e cols.” avaliaram 104 pacientes que se
apresentaram com SCA sem supradesnivelamento de ST,
classificados como de alto (n = 71) e baixo risco (n = 33) de
acordo com critérios clinicos, eletrocardiograficos e niveis
de marcadores de necrose miocardica. Utilizando-se o CATE
como padrao de referéncia, a performance diagnéstica da
TCCor em detectar lesdes coronarianas significativas (estenose
= 50%) mostrou S = 100% (88/88, IC 95% 95 -100), E = 75%
(12/16,1C 95% 47 — 92),VPP = 96% (88/92, IC 95% 89 —99)
e VPN = 100% (12/12, IC 95% 70 — 100), revelando a alta
sensibilidade da TCCor em detectar estenose coronariana
significativa, tanto quanto em excluir a presenca de DAC
significativa nesse grupo de pacientes com probabilidade
pré-teste alta de doenca coronariana.

No mesmo sentido, Hoffmann e cols.”®>, em coorte
de 103 pacientes com dor tordcica aguda na sala de
emergéncia, com ECG e enzimas cardfacas normais,
também encontraram resultados similares aos supracitados.
Dos 103 pacientes internados, 14 foram diagnosticados
com SCA (IAM sem supradesnivelamento = 5 e angina
instavel = 9), e a TCCor chegou ao diagnostico de estenose
significativa nos cinco pacientes diagnosticados com |IAM
sem supradesnivelamento de ST. Trés outros pacientes
foram submetidos ao CATE por conta de testes provocativos
de isquemia positivos e, assim como o CATE, a TCCor
mostrou-se acurada em excluir doenca aterosclerética
coronariana. No restante dos pacientes, a TCCor foi capaz
de excluir doenga e, nesse subgrupo, durante o periodo
de seguimento, nao foram observados eventos cardiacos
maiores. Ademais, a presenga de DAC na angiotomografia
de coronarias trouxe valor incremental sobre predigao de
SCA utilizando os fatores de risco tradicionais.

No estudo conduzido por Rubinshtein e cols.", de um
total de 58 pacientes, o diagnéstico de SCA foi confirmado
em 20 pacientes, com a TCCor revelando lesdo coronariana
significativa (estenose = 50%) em 23 sujeitos, resultando em
S = 100%, E = 92%, VPP = 87% e VPN = 100%. Dos outros
35 pacientes, 15 nao apresentaram DAC e os 20 restantes
apresentaram doenga coronariana ndo obstrutiva. Durante
o seguimento de 15 meses, ndao houve morte ou infarto do
miocardico entre os 35 pacientes nos quais a TCCor nao
revelou estenose significativa. Desse modo, a sensibilidade da
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TCCor para predizer desfechos cardiovasculares maiores (morte,
infarto do miocardio ou revascularizagao) durante o periodo de
hospitalizagao e no seguimento de 15 meses foi 92%, E = 76%,
VPP = 52% e VPN = 97%.

Em outro estudo envolvendo 586 pacientes com suspeita
de SCA classificados como baixo risco pelo escore TIMI
(Thrombolysis In Myocardial Infarction), a angiotomografia
de corondrias foi realizada prontamente em 285 pacientes,
e ap6s 9horas em outros 283 pacientes. Nesse cendrio, a
TCCor foi capaz de excluir doenga coronariana significativa
em 476 (84%) sujeitos, sendo liberados com seguranga e
agilidade do departamento de emergéncia. Nenhum desses
pacientes apresentou morte ou infarto nao fatal em até
30 dias da realizacao do exame'.

Investigadores da Universidade Nacional de Seul™ ao
randomizar 268 pacientes com dor toracica aguda para
realizacdo de TCCor em TCMD com 64 detectores reduziram a
necessidade de internagao no grupo classificado como de risco
intermedidrio para DAC, assim como reduziram o tempo de
permanéncia hospitalar. No seguimento de 30 dias, nenhum
paciente do grupo submetido a TCCor sofreu evento cardiaco
maior, enquanto um paciente da estratégia convencional foi
vitima de infarto agudo do miocardio.

Goldstein e cols."” chegaram as mesmas conclusdes em outro
estudo randomizado. Além de avaliar a eficacia diagndstica,
esse estudo avaliou a seguranga e eficiéncia do método.
A TCCor foi capaz de excluir e identificar prontamente a
doenca coronariana como causa da dor toracica em 75% dos
casos, incluindo 67 pacientes com corondrias normais e 8
pacientes com doenga coronariana importante. Com relagao
a seguranga, comparado ao protocolo padrao (Cintilografia de
Perfusao Miocérdica [CPM]), a TCCor foi tdo segura quanto a
cintilografia. Ademais, o tempo para o diagndstico (3,4 hx 15 h)
e o0s custos (US$ 1586 x US$ 1872) foram significativamente
menores no grupo que utilizou a TCCor (p < 0,001), revelando
também que a angiotomografia de corondrias pode confirmar
ou excluir a DAC como causa da dor tordcica aguda na sala de
emergéncia de modo seguro, efetivo e eficiente.

Pelo fato de muitos protocolos institucionais utilizarem
o Teste Ergométrico (TE) como estratificador de risco nos
pacientes com dor tordcica aguda, avaliou-se o valor
prognéstico da TCCor comparada ao TE. De um total de
471 pacientes, 424 (90%) completaram o seguimento
de 2,6 anos. Um total de 44 eventos cardiacos maiores
ocorreu em 30 pacientes (4 mortes de causa cardiaca,
6 IAM nao fatais, 23 revascularizagdes e 11 episédios de
angina instavel). A presenga de DAC obstrutiva foi associada
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com uma taxa de eventos significativamente maior quando
comparado a auséncia de DAC obstrutiva (6,8% versus
1,2%, p < 0,001). Os resultados do TE revelaram uma taxa
anual de eventos de 1,6%, quando normal, 1,9%, quando
positivo (TE com resposta isquémica), e 4,6%, quando
resultado inconclusivo. Um aumento estatisticamente
significante na andlise global de risco foi detectada apds
adicionar os achados da TCCor (Qui2 13,7 versus 37,7,
p < 0,001, respectivamente). O aumento do indice de
reclassificacao resultante (NRI, net reclassification index)
do paciente também foi avaliado, com NRI 54% com TE
(160 pacientes reclassificados como mais grave e 249
como mais leve) e NRI de 80% com os resultados da TCCor
(132 reclassificados como mais grave e 277 como mais
leve). Com isso, os achados da TCCor apresentaram-se
como um forte preditor de eventos cardiacos futuros,
mostrando valor incremental sobre os achados clinicos e
do teste ergométrico'®.

O estudo ROMICAT" revelou que em uma populagao
com baixo a intermedidrio risco para SCA com dor tordcica
aguda, 50% ndo apresentaram lesdes coronarianas a TCCor.
Nesse estudo, a TCCor apresentou uma performance
diagnostica de S = 100%, E = 54%, VPP = 17%,
VPN = 100% para a avaliagdo da presenga de qualquer
placa aterosclerédtica coronariana. Quando analisada a
presenca de DAC obstrutiva (= 50% de redugao luminal),
a sensibilidade foi de 77%, E = 87%, VPP = 35% e
VPN = 98%. Tanto a presenga de DAC, quanto a presenca
de estenose significativa, foram capazes de predizer SCA
pela TCCor independentemente dos fatores de risco ou do
escore TIMI. Através desses achados, dado o grande ndmero
de pacientes com dor tordcica aguda, a realizagao de TCCor
precocemente melhorou de modo substancial o manejo
terapéutico nesse grupo por permitir a tomada de decisao
clinica mais precoce, direcionando de modo mais efetivo o
tratamento ou permitindo a alta hospitalar com seguranca
e reduzindo as internacoes desnecessarias.

Esses mesmos investigadores, ap6s um periodo de
dois anos de seguimento, publicaram os resultados
prognosticos do estudo ROMICAT. Dos 368 pacientes,
333 (90,5%) completaram o seguimento. Trinta e cinco
eventos foram observados em 25 (6,8%) pacientes (12 IAM
e 23 revascularizagoes). A probabilidade acumulada de
desfechos cardiacos maiores (MACE) aumentou de acordo
com o grau de doenca coronariana (auséncia de DAC = 0%,
DAC nao obstrutiva = 4,6% e DAC obstrutiva = 30,3%,
com p < 0,0001), assim como ao se associar o grau de
DAC a disfungao segmentar do ventriculo esquerdo (DSVE)
evidenciada pela TCMD (sem estenose ou DSVE = 0,9%,
um achado: DSVE = 15% ou estenose = 10,1%, ambos
presentes = 62,4%, com p < 0,0001). O teste de estatistica C
para predizer MACE foi 0,61 de acordo com o escore TIMI, e
aumentou para 0,84 adicionando o grau de DAC pela TCCor
e para 0,91 quando adicionado o grau de DAC e DSVE.
Desse estudo pode-se concluir que entre os pacientes que se
apresentam a emergéncia com dor tordcica aguda de baixo a
intermedidrio risco para SCA a auséncia de DAC pela TCCor
prevé um periodo livre de eventos cardiacos por dois anos,
enquanto a presenga de estenose coronariana com DSVE esta

associada com alta probabilidade de MACE nesse mesmo
periodo®. Resultados similares foram encontrados por Chow
e cols.?', que revelaram valor prognéstico e incremental da
gravidade da DAC, fracdo de ejegao do ventriculo esquerdo
e carga total de DAC quando detectados pela TCCor sobre
os classicos preditores clinicos.

Em meta-analise recente publicada em 2010, incluindo
16 estudos, alguns dos quais citados aqui, com um total de
1.119 pacientes, mostrou S de 96% (IC 95%, 93-98%), E
92% (IC 95%, 89-93%) e curva ROC de 0,98, demonstrando
também o alto valor da angiotomografia de coronarias para o
diagnéstico de estenose coronariana significativa no cendrio
da dor toracica aguda. No entanto, S e E estao relacionados
somente ao teste e ndo ao uso prdtico para estimar a
probabilidade da doenga no cendrio individual. A Razao de
Verossimilhanga (RV), por sua vez, é a chance de que um teste
positivo seja um verdadeiro positivo e um teste negativo seja
um falso negativo. Estes Gltimos testes, por isso, fornecem um
melhor entendimento da suspeita da doenga em questao.
Um bom teste diagnéstico, consequentemente, tem alta RV
para um teste positivo e uma baixa RV para o teste negativo.
A TCCor nessa analise apresentou uma RV positiva de 10,12
e RV negativa de 0,09. Um valor maior do que 10 para RV
positiva fornece uma forte evidéncia para confirmagdo do
diagnéstico, praticamente conclusiva. No mesmo sentido, um
valor muito baixo para RV negativa, como 0,09, praticamente
excluiu a possibilidade da causa de a dor tordcica ser devida
a doenga coronariana significativa®.

Os recentes estudos multicéntricos e randomizados
na SCA

Diante dos resultados obtidos pelos estudos unicéntricos,
trials multicéntricos e randomizados foram desenhados para
confirmar os resultados anteriores em um melhor nivel de
evidéncia. Com a publicacdo de trés trials multicéntricos:
CT-STAT?, ACRIN PA** e ROMICAT 1%, os quais mostraram
resultados concordantes entre si, o uso da angiotomografia
de corondrias no cendrio da dor tordcica aguda, aplicado
para a populacdo adequada, atingiu o critério para uma
indicacao classe | com nivel de evidéncia A (Tabela 2).

O estudo Coronary Computed Tomographic Angiography
for Systematic Triage of Acute Chest Pain Patients to
Treatment (CT-STAT) envolveu 16 centros e um total de
699 pacientes, dos quais 361 foram submetidos a TCCor
e 338 a CPM. Com o objetivo primario da eficiéncia
diagnostica (tempo para o diagndstico), os pacientes do
grupo TCCor tiveram uma redugao de 54% nesse tempo
(2.9hx6.3 h, p<0,0001) comparado ao protocolo padrao
com CPM. Os custos envolvidos e a seguranca constituiram
os objetivos secundarios. Com relacdo aos custos, esses
também mostraram-se menores dentre os pacientes
que utilizaram angiotomografia, com uma redugao de
38% ($ 2.137 x $ 3.458, p < 0,0001). As estratégias
diagnésticas nao diferiram na taxa de eventos cardiacos
maiores (0,8% x 0,4%, p = 0,29) durante o seguimento
médio de seis meses. Portanto, esse estudo mostrou que
entre os pacientes com dor tordcica aguda de baixo risco
uso da TCCor resultou em um diagnéstico mais precoce,
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Tabela 2 - Os trés estudos multicéntricos, controlados e randomizados que avaliaram a performance da TCCor no cenario da dor toracica

aguda na sala de emergéncia

Numero de Centros  n (randomizagéo) Escore TIMI Tempo (h)’ Eventos 30 dias* Custo ($)°
CT-STAT® 16 699 (1:1) 2,9vs6,3"1 0,8 vs 0,4% 2137 vs 3458¢
ACRIN-PA% 5 1370 (2:1) 18 vs 24,8* zero NA
Risco baixo/
: * + §
ROMICAT 1I® 9 985 (1:1) intermediario 23vs 30,8 04vs12 2101 vs 2566

n: nimero de pacientes envolvidos no estudo; TIMI: thrombolysis in myocardial infarction. * p < 0,0001. tCT-STAT o tempo refere-se ao tempo até o diagnéstico; *A taxa
de eventos em 30 dias néo foi estatisticamente significante entre os grupos; $A diferenga nos custos foi estatisticamente significante entre os grupos.

com menor custo do que a CPM, e com o mesmo grau
de seguranca®.

O estudo ACRIN PA** envolveu 1.370 pacientes de risco
baixo a intermediario em cinco centros nos Estados Unidos,
tendo como objetivo primario o perfil de seguranca (eventos
apos a alta hospitalar). Esse estudo mostrou que entre os
pacientes que foram submetidos a TCCor, 640 (83%) nao
tinham DAC, o que permitiu a alta hospitalar direto do
departamento de emergéncia comparado ao protocolo
padrao (49,6% x 22,7%, 1C 95%: 21,4 a 32,2),resultando
em uma redugdo significativa no tempo de permanéncia
hospitalar (12,3hvs. 24,7h, p < 0,001). O desfecho primério
de seguranga também foi cabalmente demonstrado, ja
que nenhum paciente com angiotomografia de coronarias
negativa apresentou infarto miocardico ou morte cardiaca
em até 30 dias da realizacdo do exame. Dessa forma, a
estratégia diagnéstica utilizando a TCCor como primeiro
exame de imagem no departamento de emergéncia em
pacientes de risco baixo a intermedidrio permitiu proceder
a alta hospitalar com seguranga depois do teste negativo,
aumentando as taxas de alta médica e a redugao no tempo
da permanéncia hospitalar®.

O estudo mais recente, ROMICAT 11>, teve como
objetivo primério acessar o tempo de permanéncia
hospitalar (da chegada a emergéncia até a alta hospitalar),
ja que isso reflete informacoes clinicas (diagnéstico e
tratamento) e questoes de custos e logistica dos centros
envolvidos. Dentre os mil pacientes envolvidos, 501 foram
randomizados para o grupo da TCCor, e 499 pacientes
foram randomizados para o grupo de tratamento padrao,
que consistia em seguir os protocolos de dor torécica
especificos da rotina das institui¢es envolvidas (marcadores
de necrose miocardica seriados, eletrocardiograma e outro
teste diagndstico, que nao TCCor, ou intervengao de acordo
com indicagao médica). Comparando-se os pacientes
randomizados para o grupo submetido aos cuidados do
protocolo padrao, os pacientes submetidos a TCCor tiveram
uma reducao significativa de 7,6h (p < 0,001) no tempo
de permanéncia hospitalar. Dentro de 8,6h da chegada a
emergéncia, 50% dos pacientes do grupo TCCor tinham
recebido alta hospitalar comparados a somente 10% do
grupo do protocolo padrao. O tempo para chegar ao
diagnéstico, inclusive no subgrupo com diagnéstico final de
SCA, foi significativamente menor no grupo TCCor do que
no grupo protocolo padrdo (10,4h x 18,7h e 10,6h x 18,8h,
respectivamente). No mesmo sentido, durante o periodo
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de seguimento de 28 dias, a taxa de eventos (objetivo
secundario) foi infrequente. No grupo de protocolo
padrao ocorreram seis eventos, e no grupo TCCor houve
dois eventos. Nesses dois eventos ocorridos no grupo da
TCCor, o exame de tomografia acusou lesdao coronariana
significativa (estenose > 50%), mas com exame funcional
negativo, sendo optado inicialmente por tratamento clinico.

Anilise critica dos estudos multicéntricos

As evidéncias cientificas supracitadas fornecem subsidios
para a indicagdo do uso da TCCor na avaliagao do paciente
com dor tordcica aguda. As figuras 1 e 2 mostram dois
casos de dor tordcica no pronto-socorro, sendo que na
figura 1 temos um caso com placa volumosa e estenose
critica proximal da DA, e na figura 2 um caso com ponte
miocdrdica e apenas discreta placa mista proximal a ponte
miocdrdica, que ndo causa estenose significativa da luz da
DA. Observem que embora sintomas clinicos, faixa etria
e apresentacao no pronto-socorro sejam semelhantes,
apenas o primeiro paciente se beneficiou de ser submetido
ao cateterismo. Portanto, a selecdo do paciente é parte
fundamental para a boa performance diagnéstica e sucesso
terapéutico dos respectivos protocolos de avaliacao da
dor toracica. Nos trés estudos multicéntricos, os pacientes
incluidos foram em torno 50% do sexo feminino e idade
média de 50 anos, o que reduz significativamente a
probabilidade pré-teste dessa populacao estudada.

Outro questionamento importante a ser feito é se de fato
existe a necessidade em realizar exames diagnésticos adicionais
antes da alta hospitalar para pacientes de baixo risco. O racional
para a realizagao de qualquer exame é se, quando comparado
a um grupo controle, a realizacdo desse exame acarretard
em melhora nos desfechos. Nos estudos multicéntricos
apresentados nao houve evidéncia de que a realizagdo da
TCCor reduziu a incidéncia de infartos ou mortes. De fato, a
taxa de eventos cardiacos maiores dentre todos os pacientes
envolvidos nos estudos foi muito baixa, o que impossibilita
saber se a TCCor trouxe algum beneficio.

Com relagao aos custos, no estudo CT-STAT, o protocolo
de investigagdo em que a angiotomografia revelasse
estenose entre 25% e 70% os pacientes eram submetidos
também a CPM. Sendo assim, gerou-se mais exames e
custos no grupo da TCCor, ja que lesoes entre 25% e 49%
ndo sao consideradas significativas, como mostram os
resultados: dos 37 pacientes do grupo TCCor submetidos
CPM, 30 (81%) apresentaram teste funcional normal.
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Figura 1 - Paciente masculino de 65 anos de idade que se apresenta ao pronto-socorro com dor precordial atipica, ECG inespecifico e marcadores de necrose

miocardica (enzimas) normais.

Placa Mista Nao Obstrutiva

' ’rdic;a’..

» Miocardio

Figura 2 - Paciente masculino de 61 anos de idade que se apresenta ao pronto-socorro com dor precordial atipica, ECG inespecifico e marcadores de necrose

miocérdica (enzimas) normais.

No estudo ROMICAT II, ressalta-se que mesmo diante de
uma triagem mais eficiente, esse ganho nao foi atingido sob o
risco de erro diagnéstico. Naquele estudo, ndo houve nenhum
caso registrado em ambos os grupos, indicando que o maior
nimero de altas precoces do departamento de emergéncia
com o uso da angiotomografia de coronarias nao resultou
em erro diagnéstico, demonstrando a seguranga do método.
Nesse mesmo estudo, no entanto, os resultados demonstraram
que os paciente submetidos a TCCor geraram a utilizagao de
mais recursos diagndsticos, achados também descritos por
Shreibati e cols.?®, mas ndo observado no estudo CT-STATZ.

Porém, quando se analisam os custos finais, a média de custos
da visita indice e ao final do seguimento de 28 dias foi similar
no grupo TCCor e no grupo de protocolo padrao (p = 0,65).

Portanto, protocolos que fazem uso da angiotomografia
de coronarias como exame de imagem inicial no manejo de
pacientes com dor torécica aguda e possivel SCA, reduzem o
tempo de permanéncia hospitalar, chegam ao diagnéstico mais
precocemente, aumentando a eficiéncia na tomada de decisao
médica na sala de emergéncia, sem gerar aumento nos custos
totais e sem risco de alta hospitalar de pacientes com SCA
(probabilidade inferior a 1% nos trés ensaios multicéntricos).
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Angiotomografia de coronarias e custo efetividade

Apesar de todas as vantagens demonstradas, para que
um método seja incorporado dentro da rotina diagnéstica, é
essencial que, além da sua performance diagnéstica acurada,
seja um método custo efetivo.

Em um recente estudo multicéntrico direcionado aos
custos de satde totais e aos relacionados a DAC em
8.235 pacientes de baixo risco submetidos a TCCor e a
CPM, os custos ao final de um ano foram 25,9% menores
nos individuos submetidos a TCCor comparados aos que
realizaram CPM, com uma média de $ 1.075 por paciente?.
Essa diferenca ocorreu, sobretudo, devido a menor
necessidade de exame invasivo e revascularizacido entre
os pacientes submetidos a angiotomografia de coronarias.
Esses achados estendem-se a um estudo similar com 9.690
individuos de risco intermediario submetidos também a
TCCor ou CPM?. Em um seguimento de nove meses, 0s
custos relacionados a DAC foram um tergo menores para
os individuos submetidos a TCCor, com uma média de
$ 467 por paciente. O custo relacionado a medicagao
e a necessidade de revascularizagao foi similar entre os
grupos, e a diferenga ocorreu pela necessidade de testes
diagnésticos adicionais entre os pacientes submetidos a
CPM, sobretudo CATE.

Em 2011, Miller e cols. adicionaram a TCCor ao protocolo
padrao na estratificagao de risco de pacientes com dor toracica
aguda na sala de emergéncia e randomizaram a utilizagao dos
recursos com o protocolo padrao. Um total de 60 pacientes
foram envolvidos neste estudo. O total de recursos utilizados
no grupo da TCCor em até 90 dias de seguimento foi de
$10.134 vs. $16.579 no grupo padrao. Com a utilizacao desse
recurso adicional, além da reducao dos custos totais, houve
menos readmissoes hospitalares (6/30 vs. 16/30, p = 0,007)
e maior poder de diagndstico de DAC (19 pacientes foram
diagnosticados com DAC, sendo 18(95%) do grupo da TCCor)®.

Impacto clinico das novas evidéncias

Como quase cerca de 10% dos testes de estresse sao
inconclusivos levando ao CATE, e esses se mostram, na maioria
das vezes, negativos, o estudo ACIC avaliou a correlagao entre
os testes de estresse (CPM, TE e ecocardiografia de estresse)
com a TCCor, e comparou a performance diagndstica com o
CATE em 47 centros. De um total de 6.198 pacientes, 1.548
(24,9%) apresentaram teste normal, 1.027 (16,6%) foram
inconclusivos e 3.623 (58,5%) foram positivos. Na andlise
multivariada, o resultado do teste de estresse ndo trouxe valor
incremental sobre o escore de risco de Framingham. A S, E,
VPP e VPN geral dos testes de estresse foi 60,4%, 34,2%,
59,3% e 35,2%, respectivamente. A performance diagnéstica
para estenose = 50% da TCCor foi S = 93,7%, E = 37,9%,
VPP = 70,6% e VPN = 79,1%. A associacao entre os achados
da TCCor e CATE foi estatisticamente significante (OR: 9,1,
IC95%: 5,57 a14,81, p < 0,001), enquanto os resultados entre
os testes de estresse e CATE nao tiveram relacado (OR: 0,79,
IC95%:0,56a1,11, p = 0,17). Com isso, o grau de estenose na
TCCor foi o mais forte preditor adicional de lesao coronariana
significativa no CATE, com os resultados do teste de estresse nao
tendo valor incremental sobre as varidveis clinicas®.
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Em recente publicagdo do registro CONFIRM, o uso
da TCCor mostrou-se como uma ferramenta diagnéstica
custo-eficiente na investigacdo de DAC. Com cerca de
15 mil pacientes incluidos, com 56,4% dos pacientes
com dor tordcica tipica e atipica, as taxas de CATE
foram muito baixas no grupo de pacientes sem DAC
ou DAC discreta detectada pela TCCor, revelando que
na vida real os médicos estdo aceitando os resultados
obtidos pela TCCor, nesse caso, o seu alto valor preditivo
negativo. Nao obstante, esses mesmos pacientes nao
apresentaram aumento nas taxas de eventos cardfacos
maiores, reafirmando a seguranca do exame. No mesmo
sentido, dos pacientes submetidos a angiografia invasiva
ap6s a realizagao de TCCor, a taxa de revascularizagao
percutanea foi diretamente relacionada ao grau de
doenca coronariana detectada pela tomografia, saltando
de 2% para 28,5% para aqueles com doenca discreta e
doenca obstrutiva, respectivamente, assim como para
revascularizagao cirlrgica. Desse modo, esse registro,
que traduz a pratica médica da vida real, esclarece que a
insergdo da TCCor na rotina diagnédstica nao se traduz em
aumento da utilizacdo dos recursos e, consequentemente,
custos. Pelo contrario, houve redugdo nos procedimentos,
sobretudo nos procedimentos de alto custo, mostrando-se
como exame altamente efetivo e seguro na triagem de
pacientes em investigagao de doenga aterosclerética®'.

Conclusao

No cendrio da dor tordcica aguda, a utilizagao da
angiotomografia de corondrias nos grupos de baixo a
intermedidrio risco revela-se como um método eficiente,
efetivo e seguro, com valor progndstico relevante, reduzindo
custos e tempo de internagao e otimizando tratamento nas
salas de emergéncia.
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