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DEFINICOES DAS RECOMENDAGOES E EVIDENCIAS

Recomendacoes

Classe I: Condigbes para as quais hd evidéncias conclusivas, ou, na sua falta, consenso geral de que o procedimento é

seguro, e Gtil/eficaz.

Classe II: Condicoes para as quais ha evidéncias conflitantes e/ou divergéncia de opinido sobre seguranca, e utilidade/

eficacia do procedimento.

Classe lla: Peso ou evidéncia/opinido a favor do procedimento. A maioria aprova.

Classe Ilb: Seguranga e utilidade/eficdcia menos bem estabelecida, nao havendo predominio de opinides a favor.

Classe IlI: Condigbes para as quais hd evidéncias e/ou consenso de que o procedimento nao é (til/eficaz e, em alguns

casos, pode ser prejudicial.

Evidéncias

Nivel A: Dados obtidos a partir de mltiplos estudos randomizados de bom porte, concordantes e/ou de meta-analise

robusta de estudos clinicos randomizados.

Nivel B: Dados obtidos a partir de meta-analise menos robusta, a partir de um Gnico estudo randomizado ou de estudos

nao-randomizados (observacionais).

Nivel C: Dados obtidos de opinides consensuais de especialistas.

Nota: medicamentos ndo comercializados no pais (apesar de muitos terem sido incluidos no texto do documento) nao

constam das recomendacoes.

Parte | - ESTRATIFICACAO DE RISCO E
CONDUTAS NAS PRIMEIRAS 12 HORAS APOS
A CHEGADA DO PACIENTE AO HOSPITAL

Introducao

Nos Estados Unidos a angina instavel (Al) é a causa
cardiovascular mais comum de internagdo hospitalar, sendo
também a responsdvel pela maioria das internagbes em
unidades corondrias (1). Durante a evolugao, uma parte destes
pacientes desenvolve elevagdes nos marcardores bioquimicos
de dano miocérdico, configurando o quadro de infarto agudo
do miocardio (IAM) sem supradesnivel do segmento ST. Estas
duas entidades (Al e IAM), quando em conjunto, compdem
as sindromes isquémicas miocdrdicas instaveis (SIMI) sem
supradesnivel do segmento ST, objeto desta Diretriz. O paciente
com Al tem prognéstico varidvel quanto a eventos desfavoraveis
como infarto agudo do miocardio (IAM), ébito, recorréncia de
angina e necessidade de revascularizagdo miocérdica (2). Em
virtude da ampla variagao das manifestagoes clinicas das SIMI
sem supradesnivel do segmento ST, sua estratificagao de risco
ajuda a determinar estratégias para tratamento ambulatorial
ou hospitalar (3), propiciando uma adequagao de custos em
funcao de maior eficacia terapéutica (4;5).

1- Historia clinica e exame fisico

Historia de Doenca Atual

A histéria clinica do paciente com SIMI sem supradesnivel
do ST desempenha importante papel na estratificagdo de
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risco. A classificacdo da Al mais utilizada é a proposta por
E. Braunwald (6;7). Seu valor prognéstico e terapéutico tem
sido validado em numerosos estudos clinicos prospectivos,
alcangando por isso alto grau de aceitacao (8;9). Ela levaem
conta a gravidade dos sintomas anginosos, as circunstancias
clinicas de sua ocorréncia e a intensidade do tratamento
utilizado (Tabela 1). Esse mesmo autor propde também
uma classificagdo baseada em critérios clinicos, onde os
pacientes sao divididos em subgrupos de alto, intermedidrio
e baixo risco para 6ébito ou IAM nao fatal (7) (Tabela 2).
A classificacdo de Braunwald evidencia as diferencas
no prognoéstico dos pacientes conforme o subgrupo em
que ele se situa (6). Entretanto, alguns dos critérios dessa
classificagdo nao estao suficientemente apoiados em
evidéncias clinicas disponiveis na literatura, ocorrendo
também dificuldades do ponto de vista pratico para a
inclusao de certos pacientes em determinados subgrupos.
Alguns estudos nao tém encontrado boa correlacao entre
os diferentes subgrupos e a estimativa de risco para eventos
cardiacos maiores (10). Van Miltenburg et al (9) observaram
417 pacientes com Al e os seguiram por seis meses. Obito
e |AM ocorreram mais freqlientemente nos subgrupos de
angina recente e com dor em repouso, e nos pacientes
com angina poés-infarto (Classe C). Nesse estudo, os
pacientes na Classe C tiveram sobrevida significativamente
menor (80%) comparados as Classes A (97%) e B (89%). A
sobrevida livre de infarto ou necessidade de intervencao foi
maior na Classe Il (72%), intermediaria na Classe | (53%),
e menor na Classe Il (35%). A presenca de alteracoes
eletrocardiograficas, a necessidade de terapéutica
antianginosa maxima, e a presenga de isquemia recorrente
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ou refratdria, sao também fatores de risco independentes
para mau progndstico. No estudo ECLA Il (11), a angina
refrataria foi o fator prognéstico independente mais
importante para infarto e 6bito. Os pacientes que tiveram
alivio da angina ap6s a admissao constituiram um subgrupo
de risco muito baixo. Neste subgrupo, as incidéncias de
IAM e 6bito foram, respectivamente, de 1,8%, e 1,5%;
por outro lado, nos pacientes que evoluiram com angina
refrataria apds tratamento clinico adequado, as incidéncias

Tabela 1 - Classificagao de Braunwald para angina instavel (7)

1- Gravidade dos sintomas:

Classe | - Angina de inicio recente (menos de 2 meses), freqliente
ou de grande intensidade (3 ou mais vezes ao dia), acelerada
(evolutivamente mais freqliente ou desencadeada por esforgos
progressivamente menores)

Classe Il - Angina de repouso sub-aguda (1 ou mais episddios em
repouso nos Ultimos 30 dias, o Ultimo episddio ocorrido ha mais de 48
horas)

Classe IIl - Angina de repouso aguda (um ou mais episédios em
repouso nas Ultimas 48 horas)

2 - Circunstancias das manifestagoes clinicas:

Classe A - Angina instavel secundaria (anemia, febre, hipotensao,
hipertens&o ndo controlada, emogdes néo rotineiras, estenose adrtica,
arritmias, tireotoxicoses, hipoxemia, etc)

Classe B - Angina instavel primaria

Classe C - Angina pés-infarto do miocardio (mais de 24 horas e menos
de 2 semanas)

3 - Intensidade do tratamento:
Classe 1 - Sem tratamento ou com tratamento minimo
Classe 2 - Terapia antianginosa usual

Classe 3 - Terapia maxima

de IAM e 6bito foram, respectivamente, de 15% e 14%.
No GUSTO 1IB (12), dos 3.513 pacientes com IAM nao
Q analisados 36% evoluiram com isquemia recorrente,
sendo que 79% responderam a tratamento clinico. Aqueles
com isquemia refratdria apresentaram, em 30 dias de
seguimento, incidéncias de reinfarto e 6bito de 29% e 16%,
respectivamente. No subgrupo com isquemia recorrente
responsiva ao tratamento clinico, estas incidéncias foram
de 12% e 6%; e no subgrupo que ndo apresentou isquemia,
as incidéncias foram, respectivamente, de 3% e 4,3%.
Neste mesmo estudo, incluiram-se 4.488 pacientes com
Al. Destes, 34% tiveram isquemia recorrente, dos quais
82% responderam ao tratamento clinico. As incidéncias de
IAM em até 30 dias nos subgrupos com isquemia recorrente
refrataria, com isquemia responsiva a tratamento clinico
e sem isquemia recorrente, foram de 22%, 7,2% e 2,3%,
respectivamente. E as incidéncias de ébito foram de 8,2%,
2,9% e 1,6%, respectivamente. Os marcadores bioquimicos
mais sensiveis de lesdo miocdrdica como as troponinas,
trouxeram subsidios importantes para o diagnéstico e
prognéstico das SIMI sem supradesnivel de ST, levando a
uma adaptagao, adotada pelas Diretrizes Norte-Americanas,
na classificacao original de Braunwald. Como se nota na
Tabela 3, a alteragao fundamental ocorreu no grupo IIB,
que foi subdividido em IlIB-troponina negativa e IlIB-
troponina positiva. Obviamente, o subgrupo [l1B-troponina
positiva apresenta pior prognéstico em relagao aquele
com troponina negativa (13;14). Na Al, os fatores de risco
para eventos adversos incluem idade, dor continua em
repouso, trombos intracorondrios (15), diabete melito (4)
e lesdao coronaria complexa ou de miltiplos vasos. Antman
et al (16), a partir de uma andlise do banco de dados do
estudo TIMI 11B, encontraram os seguintes marcadores
independentes de pior prognéstico em pacientes com SIMI
sem supradesnivel de ST (“escore de risco do grupo TIMI"):
idade = 65 anos; elevagao de marcadores bioquimicos;

Tabela 2 - Estratificagdo de Risco na Angina Instavel (7)

Nenhum achado de alto risco, mas deve ter

Risco Alto Risco Intermediario
Deve estar presente pelo menos um dos seguintes
achados: qualquer um dos seguintes:

Dor em repouso prolongada ( > 20 minutos) e continua

Edema pulmonar

Angina associada a sopro de insuficiéncia mitral

Angina com 3a bulha a ausculta cardiaca ou estertores

Angina com hipotenséo

Angina em repouso com alteragdes dindmicas de ST
(>1 mm)

Angina em repouso ausente no momento da
avaliagdo, mas sem baixa probablilidade de DAC

Angina de repouso (> 20 minutos ou melhorada
€OM repouso ou hitroglicerina)

Angina noturna

Angina de inicio recente grau Ill ou IV (CCS) nas
Ultimas duas semanas passadas, mas com baixa
probabilidade de DAC

Ondas Q ou depressao de ST = 1mm em vérias
derivagdes

|dade > 65 anos

Angina com alteragdes dinamicas da onda T

Risco Baixo

Nenhum achado de risco alto ou intermediério,
mas deve ter qualquer um dos seguintes:

Angina aumentada em frequéncia, gravidade ou
duragéo

Angina desencadeada com limiar baixo de
esforgo

Angina de inicio recente no intervalo de 2
semanas a 2 meses

Eletrocardiograma normal ou n&o alterado

DAC - doenga arterial coronaria; CCS - Canadian Cardiovascular Society.
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Tabela 3 - Estratificagdo de risco de morte ou infarto em pacientes com sindrome isquémica aguda sem supra-desnivel do segmento ST (14)

Caracteristicas Alto

Idade > 75 anos
Dor progressiva, sintomas nas ultimas
48 horas

Historia

Dor precordial Prolongada (> 20 min.), em repouso

Edema pulmonar, piora ou surgimento

Exame fisico de sopro de regurgitagdo mitral, B3,
hipotenséo, bradicardia e taquicardia
Infradesnivel do segmento ST > 0,5 mm
(associada ou ndo com angina), alteragao
Eletrocardiograma dindmica do ST, bloqueio completo de

ramo, novo ou presumidamente novo.
Taquicardia ventricular sustentada

Marcadores séricos

. ) Acentuadamente elevados
de isquemia

Prolongada (> 20 min.), em repouso mas
com alivio espontaneo ou nitrato

Inversdo onda T > 2 mm, ondas Q

Moderado Baixo

Idade 70-75 anos

Infarto prévio, doenca vascular periférica,
diabete melito, cirurgia de revascularizagao,
uso prévio de AAS

Sintomas novos de angina classe Ill ou IV
da CCS nas Ultimas 2 semanas sem dor em
repouso prolongada (> 20 min.)

Normal ou inalterado durante o episédio

patoldgicas de dor

Elevagao discreta Normais

*Tnlc, TnTc ou CK-MB (preferencialmente massa) elevados = acima do percentil 99; elevacéo discreta=acimado nivel de deteccéo e inferior ao percentil 99. CCS

- Canadian Cardiovascular Society.

depressao do segmento ST = 0.5 mm; uso de AAS nos
dltimos 7 dias; presenga de 3 ou mais fatores de risco
tradicionais para doenca arterial coronaria (hipertensao,
hipercolesterolemia, diabete melito, tabagismo, histéria
familiar); doenca arterial corondria conhecida; angina grave
recente (< 24 horas). Conferindo um ponto para cada um
desses itens, o paciente é catalogado como de: baixo risco
(escore de 0 — 2), risco intermedidrio (escore de 3 — 4) ou
alto risco (escore de 5 -7). Esse “escore de risco” foi validado
em outros estudos de SIMI sem supradesnivel do segmento,
observando-se em todos éles aumento na incidéncia de
eventos (6bito, reinfarto e isquemia recorrente necessitando
de revascularizagao) em proporcao direta ao aumento no
escore de risco.

Al no idoso

A ONU estabelece que um individuo é considerado idoso
quando tiver 60 anos ou mais nos pafses em desenvolvimento
e 65 anos ou mais nos paises desenvolvidos. As doengas
cardiovasculares apresentam expressiva morbimortalidade
na populacdo idosa. Nos Estados Unidos, os idosos
constituem 13% da populagao; entretanto, sao responsaveis
por 65% das hospitalizagbes por doenga cardiaca. Cerca
de 85% das mortes por IAM ocorrem na populagao idosa
(17;18). Até os 65 anos a doenca arterial corondaria (DAC)
é muito mais prevalente nos homens e a partir dos 80 anos
sua prevaléncia é equivalente em ambos os sexos. Os idosos
com SIMI geralmente apresentam perfil de risco diferente
dos nao-idosos: tém maior prevaléncia de hipertensao
arterial, diabete melito, infarto do miocardio prévio, angina,
doenca vascular periférica, acidente vascular cerebral (AVC),
doenca multiarterial e insuficiéncia cardiaca. Por outro lado,
apresentam niveis menos elevados de colesterol, e menor
prevaléncia de tabagismo. Geralmente o idoso se apresenta
para o atendimento médico mais tardiamente apés o
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inicio dos sintomas. No caso das SIMI, ao invés de dor,
freqlientemente apresentam os chamados “equivalentes
isquémicos” como dispnéia, mal estar, confusao mental,
sincope ou edema pulmonar. Ainda, em relagao aos
nao-idosos tém menor elevagao das enzimas cardiacas e
maior ocorréncia de IAM ndo Q (19). Nas SIMI, os idosos
tém maior incidéncia de complicagbes, o que implica na
necessidade de tratamento mais intensivo. Entretanto,
especialmente naqueles acima de 75 anos, freqlientemente
a terapéutica mais adequada, com beta-bloqueador, AAS,
anticoagulante e hipolipemiante nao é utilizada. Ainda sao
menos utilizadas, nos idosos, a terapéutica trombolitica e a
revascularizagdo por angioplastia ou por cirurgia (20;21).
No registro do estudo TIMI Il (22), com 3.318 pacientes
portadores de Al e IAM ndo Q, 828 pacientes tinham
mais de 75 anos. Estes individuos receberam terapéutica
antiisquémica, e foram submetidos a cinecoronariografia
em menor percentual, em relagdo aos mais jovens. E
embora apresentassem DAC mais grave e extensa, foram
menos freqlientemente submetidos a procedimentos
de revascularizacdo miocérdica e tiveram mais eventos
adversos em até seis semanas de evolucao.

Historia pregressa

- Pacientes submetidos a procedimentos (angioplastia
com ou sem stent, e/ou cirurgia de revascularizacao
miocardica - CRM)

A recorréncia de angina apés CRM ou intervencao
percutanea pode significar o desenvolvimento de
complicagbes agudas, novas lesdes, trombose tardia
do stent ou reestenose. Dor toracica até 48 horas apos
intervengdao percutanea é indicativa de obstrucao aguda,
espasmo coronario transitério, trombo nao oclusivo, oclusao
de ramo ou embolizacao distal. A dor torécica recorrente
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até seis meses do procedimento estd mais provavelmente
relacionada a reestenose; por outro lado, o aparecimento
de angina ap6s este periodo geralmente se relaciona a nova
lesdo corondria. No caso da CRM, o aparecimento de dor
precocemente geralmente se associa a obstrugao trombdética
do enxerto; do primeiro més até o primeiro ano pés-CRM, o
mecanismo geralmente é o de hiperplasia fibrosa da intima;
apos este periodo, € indicativo de nova lesao aterosclerética
e/ou degeneragdo nao-trombética do enxerto. Portanto, nos
pacientes com sintomas sugestivos de Al que ja tenham sido
submetidos a revascularizagdo miocardica, especialmente
nos que se apresentam com dor em repouso, esta indicada
a conduta intervencionista. O registro TIMI Il comparou
a incidéncia de ébito ou infarto nao fatal entre pacientes
que apresentaram Al e infarto ndo Q com ou sem CRM
prévia. Os pacientes com CRM prévia tiveram taxas mais
elevadas de complicagdes, tanto na analise de até 10 dias
p6s-admissao (4,5% no grupo com CRM prévia vs 2,8% no
grupo sem CRM), quanto na andlise apds 42 dias (7,7% vs
5,1%, respectivamente) (23).

- Fatores de risco para DAC

Embora a presenga de fatores de risco como hipertensao
arterial sistémica, diabete melito, dislipidemia, histéria familiar
e tabagismo estejam associados a maior probabilidade de DAC,
nao ha uma correlagdo bem definida de sua importancia na
evolucao clinica de pacientes admitidos com SIMI. Em alguns
estudos hd, inclusive, observagoes paradoxais indicativas de
melhor evolugao entre os tabagistas (24;25). Por outro lado,
Antman et al (16) demonstraram que a presenca de 3 ou mais
destes fatores em conjunto constitui marcador independente
de pior prognéstico.

Exame Fisico

Habitualmente o exame fisico no contexto das SIMI é
pouco expressivo. De fato, pode-se dizer que o exame fisico
normal é a regra para as situagoes de angina instavel e IAM
sem supradesnivel de ST. A avaliagdo inicial do paciente
consiste em um exame fisico geral com medida da pressao
arterial e freqtiéncia cardiaca. Habitualmente o paciente
com dor por insuficiéncia corondria apresenta-se tenso,
desassossegado, facies de dor, muitas vezes com sudorese
e taquipnéico. Pacientes queixando-se de dor precordial e
descontraidos, conversando sem preocupacao e sem sinais
de desconforto, ndo possuem o substrato mais adequado
para se valorizar uma hipétese de SIMI. Como regra, a
avaliacdo isolada do exame fisico normal ou com discretas
alteragoes é insuficiente para estratificagao de risco, porque
mesmo pacientes com lesdes multiarteriais ou de tronco de
corondria esquerda, podem apresentar exame fisico normal
(6;26-28). No entanto, quando presentes, as alteragoes
no exame fisico podem ter implicagbes importantes na
categorizagao do paciente como de alto risco. Entre estes
marcadores de mau prognéstico, destacam-se:

1. A presenca de sopro mitral, holosistdlico ou nao,
transitério ou nao, com ou sem irradiagdo, com primeira
bulha normo ou hipofonética. A constatagao de sopro
durante os episédios dolorosos ou a intensificacdo de

sopro pré-existente reforga sobremaneira o diagnéstico de
isquemia ou mesmo rotura de musculo papilar. Quando
existe isquemia de musculo papilar com insuficiéncia mitral
pouco importante, via de regra se consegue o controle clinico
inicial do paciente, e a prépria insuficiéncia mitral tende a
involuir. Entretanto, a presenca de rotura de musculo papilar
com importante regurgitagdo mitral configura uma situacao
por vezes dramatica, onde a estratificagao invasiva imediata
se impde. De qualquer modo, estd bem demonstrado que a
presenca de nova insuficiéncia mitral, ou piora de uma pré-
existente, ¢ um marcador de mau prognéstico em pacientes
com SIMI (29;30).

2. A presencga de taquicardia (freqiiéncia cardiaca acima
de 100 bpm), taquipnéia, hipotensao, sudorese, pulsos
finos, terceira bulha e estertores pulmonares durante
os episddios dolorosos indica grave comprometimento
miocdrdico levando a faléncia cardiaca, e também seleciona
uma populagao de alto risco. O exame fisico é Gtil nao
apenas na estratificacao do risco, mas também no préprio
diagnéstico das SIMI, quando existem ddvidas. Assim, a
presenca de sopro carotideo uni ou bilateral, diminuigao
de pulsos periféricos, xantelasma ou xantomas e presencga
de aneurisma de aorta abdominal reforcam o diagnéstico
de doenca aterosclerética corondria. Por outro lado, a
presenga de atrito pericardico sugere pericardite aguda,
atrito pleural sugere embolia com infarto pulmonar,
diminuigao de murmdrio vesicular sugere pneumotorax,
assimetria de pulsos e/ou insuficiéncia aértica sugerem
dissecgdo de aorta, “clicks” ou sopros meso-telessistdlicos
mitral sugerem prolapso de vélvula mitral, sopro sistélico
ejetivo para-esternal sugere miocardiopatia hipertréfica,
e onda A gigante e segunda bulha hiperfonética sugerem
hipertensao arterial pulmonar.

Historia clinica e exame fisico - Sumario das
Recomendacoes e Evidéncias

Recomendacao Classe |
Nivel de evidéncia: B

* Todos os pacientes devem ser avaliados e classificados em
probabilidade alta, intermediaria ou baixa de apresentarem
SIMI sem supradesnivel do segmento ST (Tabela 4).

» Todos os pacientes devem ser estratificados e classificados
em risco alto, intermedidrio ou baixo de desenvolverem
eventos cardiacos maiores (Tabela 3).

2- Utilizacao prévia de medicamentos

A terapia prévia parece influenciar a evolugao e a
resposta terapéutica dos pacientes admitidos por SIMI.
Os pacientes admitidos com uso prévio de acido acetil-
salicilico apresentam mais freqlientemente o diagnéstico
final de angina instavel do que o diagndstico de infarto
agudo do miocardio e evoluem com menor area de infarto
e sem desenvolvimento de onda Q (31-33). Na fase de
registro do estudo TIMI (Thrombolysis in Myocardial
Ischemia) Il observou-se que, apesar da alta prevaléncia
de doenca arterial corondria prévia em pacientes admitidos
por angina instavel ou IAM sem supradesnivel de ST,
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Tabela 4 - Probabilidade dos sinais e sintomas serem devidos a sindromes isquémicas miocardicas instaveis secundarias a doenga

obstrutiva coronaria

Probabilidade intermediaria

Sintomas sugestivos de isquemia
miocardica como principal manifestagéo.
Idade > 70 anos. Diabete melito. Doenga

Probabilidade baixa

Sintomas néo sugestivos de isquemia
miocérdica. Uso recente de cocaina

Variaveis Probabilidade alta
Sintomas sugestivos de isquemia
. miocardica prolongada (> 20 minutos), em
Histéria e !
repouso, ou dor similar a quadro anginoso
prévio. Historia de DAC, incluindo IAM
- IM transitéria, hipotensdo, sudorese,
Exame fisico

edema pulmonar ou estertores

Infradesnivel do segmento ST (>0,5 mm)
ECG novo ou pressumivelmente novo, ou
inversdo onda T > 2 mm com sintomas

Marcadores

o TnT, Tnl ou CK-MB elevados.
bioquimicos

Presenca de ondas Q. Segmento ST ou
ondas T anormais antigas

vascular periférica
Desconforto toracico, reproduzido pela
palpagéo
Achatamento ou invers&o da onda T em
derivagdes com ondas R predominantes.
ECG normal

Marcadores normais Marcadores normais

DAC - doenca arterial corondria; IAM - infarto agudo do miocardio; IM - insuficiéncia mitral; ECG - eletrocardiograma; TnT - troponina T; Tnl - troponina .

apenas 45% dos pacientes usavam AAS e 27% utilizavam
betabloqueadores, enquanto que nitratos e antagonistas
dos canais de célcio eram empregados por cerca de 45%
dos pacientes. Em analise multivariada, o uso prévio de
nitratos correlacionou-se com um risco 1,6 vezes maior de
6bito ou infarto no primeiro ano subseqtiente (IC 95% =
1,16-2,20; p=0,004) (34). Entretanto, no estudo TIMI I1IB
apesar das mulheres terem recebido com maior freqtiéncia
nitratos, betabloqueadores e bloqueadores de canais de
calcio e menos aspirina, sua evolugao foi semelhante a dos
homens e correlacionou-se apenas a outros marcadores de
gravidade da doenca (35). Em analise multivariada do estudo
PURSUIT, os subgrupos em uso prévio de betabloqueadores,
antagonistas dos canais de calcio ou nitratos apresentaram
um risco relativo de 6bito ou 6bito + infarto do miocardio
nao-fatal de 15% a 40% maior, quando comparados
com pacientes que nao utilizavam estes medicamentos.
Pacientes com angioplastia prévia apresentaram melhor
sobrevida, mas o oposto ocorreu com aqueles submetidos
a cirurgia de revascularizagao miocardica (36). Este mesmo
tipo de interacao foi observado no estudo PRISM-PLUS.
A cirurgia de revascularizagao prévia aumentou em 46%
e a angioplastia reduziu em 32% a incidéncia de trombo
residual apds a infusdao de tirofiban, sendo que o efeito
benéfico do tirofiban foi significativamente maior entre
os pacientes em terapia prévia com betabloqueadores.
Constatou-se ainda uma tendéncia a melhor evolucao entre
os usudrios de acido acetil-salicilico (37;38). Por outro lado,
em analise retrospectiva dos estudos TIMI IIB e ESSENCE,
observou-se que o uso prévio de acido acetil-salicilico e
betabloqueadores representou importante fator de risco
para eventos isquémicos (16).

Resumo

Uso prévio de acido acetilsalicilico é um fator de maior
gravidade em pacientes com suspeita ou diagndstico
confirmado de sindromes corondrias miocdrdicas instaveis
sem supradesnivel do segmento ST.

Uso prévio de beta-bloqueadores, nitratos e bloqueadores
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dos canais de célcio esta associado com pior evolugao.

Nota: obviamente, esses dados ndo indicam que esses
medicamentos nao devam ser utilizados. Apenas sinalizam
que se a instabilizagdo clinica ocorreu a despeito do uso
prévio dos mesmos, em geral, as condigbes subjacentes sao
de maior gravidade.

3- Eletrocardiograma

Dados de necrdpsia tém demonstrado que o ECG nao
tem sensibilidade e especificidade suficientes para permitir
uma diferenciagao confidvel entre infarto transmural ou
subendocdrdico, pois pacientes com infartos transmurais
podem nao desenvolver ondas Q, e ondas Q podem ser
vistas em pacientes com achado de autépsia de infarto
subendocdardico (nao transmural) (39). Entretanto, a
categorizagdo de pacientes em grupos com ondas Q e sem
ondas Q baseada no ECG é dtil, porque os IAM com ondas
Q sao em geral associados com maior dano miocérdico,
maior tendéncia para expansao e remodelamento do infarto
e, consequentemente, maior mortalidade (40). Onda Q
no ECG significa atividade elétrica anormal, mas nao é
sindonimo de dano miocdrdico irreversivel. Por outro lado,
a auséncia de onda Q pode simplesmente refletir a falta
de sensibilidade do ECG convencional de 12 derivagoes,
especialmente na zona posterior do ventriculo esquerdo.
Em casos de IAM subendocérdicos confirmados a necrépsia,
sao observadas depressoes do segmento ST e/ou alteragoes
na onda T em apenas 50% das vezes (41). No IAM sem
elevagao do segmento ST observa-se maior incidéncia
de obstrugdo sub-total do vaso corondrio culpado, e de
maior fluxo colateral para a zona infartada. Além disso, os
pacientes sdo, na média, mais idosos, e apresentam maior
prevaléncia de IAM prévio (39). Alteragbes no segmento
ST e na onda T ndo sdo especificos e podem ocorrer
numa série de condigdes que incluem: angina estavel e
instavel, hipertrofia ventricular, pericardite aguda e cronica,
miocardite, repolarizagao precoce, alteragao eletrolitica,
choque, desordem metabdlica e efeito digitalico. O ECG
seriado pode ter um consideravel valor na diferenciacao
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dessas condicdes com o IAM nado Q. Alteragoes transitérias
favorecem angina ou disttrbios eletroliticos, enquanto que
alteracoes persistentes favorecem IAM se outras causas
como choque, digital ou desordens metabélicas, puderem
ser descartadas. Em dltima andlise, o diagndstico de IAM
nao transmural se baseia mais na combinacdo de achados
clinicos e na elevagao das enzimas séricas do que no ECC.
Pacientes com IAM nao Q podem apresentar depressao do
segmento ST, inversao de onda T ou até mesmo um ECG de
12 derivagbes sem uma anormalidade bem definida.

Angina instavel (Al)

Desvios transitérios do segmento ST (depressao ou
elevagao) e/ou inversdo das ondas T ocorrem comumente
na Al, mas nao sempre. Alteragdes dindmicas no segmento
ST (depressdo ou elevagdo do ST) ou inversoes da onda
T durante episédio doloroso, que se resolvem pelo
menos parcialmente quando os sintomas sao aliviados,
sao importantes marcadores de progndstico adverso, isto
é, subseqiiente IAM ou morte (42). Uma manifestacao
eletrocardiogréfica sutil e infreqliente de Al é a presencga de
onda U invertida transitéria (43). Pacientes com alteragdes
de ST em derivagbes anteroseptais, freqlientemente
apresentam estenose significativa da artéria corondria
descendente anterior e constituem um grupo de alto risco
(44). A acurdcia diagnéstica de um ECG anormal aumenta
quando se dispée de um tragado de ECG prévio para
comparagao. Em geral, essas alteragoes de ECG revertem
completamente ou parcialmente com o alivio da dor. A
persisténcia dessas alteracoes por mais de 12 horas pode
sugerir IAM ndo Q. Se o paciente tem um histérico tipico
de angina estdvel ou DAC estabelecida (IAM prévio,
documentagao angiografica de lesdo coronaria ou teste
ergométrico prévio positivo), o diagndstico de Al pode
basear-se na presenca de sintomas clinicos, mesmo na
auséncia de alteragées eletrocardiograficas. E no subgrupo
de pacientes sem evidéncias de DAC prévia e sem
alteragoes de ECG associadas a dor, que o diagnéstico se
torna mais dificil.

Monitorizacao continua do ECG

A dor torécica isquémica ndo é um marcador confidvel ou
sensivel de isquemia aguda miocdrdica transitéria. Episédios
de redugdo primaria do fluxo corondrio podem se associar
a alteragbes variaveis e minimas do ECG, que precedem os
sintomas de dor ou desconforto. Antes do uso disseminado do
AAS e da heparina constatou-se, por monitorizagao continua
do ECG, que 60% dos pacientes com Al apresentavam
episédios assintomaticos de depressao do segmento ST (45).
Esses epis6dios diminuiram para niveis entre 5% e 20%, em
anos mais recentes, com o uso de AAS e heparina (44). A
presencga de isquemia ao Holter é um excelente marcador
de evolugao clinica desfavoravel, tanto em curto quanto em
longo prazos (46-48).

Angina Variante de Prinzmetal

Os dados mais caracteristicos para o diagndstico de angina
variante sao a elevagao do segmento ST na presenca de dor

e a regressao do supradesnivel com o alivio do sintoma.
Em alguns pacientes, episédios de depressao do ST podem
seguir os episddios de elevagdo do ST, e sao associados com
alteragbes da onda T. A alternancia do segmento ST e da
onda T é o resultado do retardo isquémico na condugao do
estimulo, e pode estar associada a arritmias ventriculares
potencialmente letais. Por outro lado, crescimento da onda R
pode estar associado a ocorréncia de arritmias ventriculares
(44). Muitos pacientes exibem muiiltiplos episédios de
elevagao assintomatica do segmento ST (isquemia silenciosa).
Os desvios do segmento ST podem estar presentes em
qualquer derivagao. A presenga concomitante de elevacao
do ST nas derivacoes anteriores e inferiores (refletindo
isquemia extensa), se associa a maior risco de morte subita
(44). Disttrbios transitérios da condugao do estimulo podem
ocorrer durante episédios de isquemia. A atividade ect6pica
ventricular é mais comum durante epis6dios mais longos
de isquemia e esta freqlientemente, associada a alteragdes
do segmento ST e da onda T, guardando relagdo com pior
prognéstico. Rouan et al (48) demonstraram que pacientes
com ECG inicial normal ou com alteracdbes minimas e
nao especificas, apresentaram taxas de 3% de IAM e 6%
de mortalidade, que salta para 12% em pacientes ja com
evidéncia inicial de IAM no ECG. Dos 1.009 pacientes
com IAM, 80% apresentaram onda Q, novas alteragoes do
segmento ST ou inversdo de onda T, e 10% apresentavam
bloqueio de ramo esquerdo ou ritmo de marcapasso (MP),
dificultando o diagnéstico eletrocardiogréfico. Os restantes
10% tinham ECG normal ou com alteracoes minimas nao
especificas. Esses dados suportam o estudo de Brush et al
(49), onde as complicagdes com risco de morte em pacientes
com evidéncia de infarto, isquemia, hipertrofia de VE, BRE
ou ritmo de MP, foram 23 vezes maior em relagao a pacientes
com ECG normal ou com alteragbes inespecificas. Novos
e aperfeicoados métodos de aquisicao e de interpretagao
computadorizada do ECG tém melhorado a utilidade desse
método em acessar o sinal elétrico cardiaco (50).

ECG de 12 derivacoes seriado

Cerca de 50% dos pacientes com IAM avaliados em Pronto
Atendimento apresentam ECG de 12 derivagdes normal ou
ndo diagnéstico. Durante a fase inicial de hospitalizagao
aproximadamente 20% desses pacientes desenvolvem
alteracoes consistentes com lesdo transmural. Assim, o ideal
nesta fase inicial é realizar eletrocardiogramas seriados. Por
meio de monitorizagao seriada do ST, Krucoff et al (50),
ao analisar critérios de reperfusdao ao ECG (comprovada
angiograficamente), demonstraram uma sensibilidade de
89% e especificidade de 82%. Outra forma de medir a onda
elétrica cardiaca consiste em utilizar 22 eletrodos de superficie
e um programa de computagdo, no sentido de evidenciar
a variagao do sinal em cada derivacao por amostra de alta
freqtiéncia. Com esta metodologia, Justis e Hession (51)
notaram que pacientes com isquemia por oclusao corondria
parcial parecem ter variabilidade de onda elétrica emanando
do miocardio afetado. A sensibilidade para IAM foi de 83%,
comparado com o ECG convencional, enquanto que a
especificidade foi reduzida para 76%, comparada com 99%
do ECG convencional.
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Prognéstico

No estudo GUSTO 1lI, o ECG de apresentagao dos
pacientes com SIMI teve importancia prognéstica em relagao
a mortalidade precoce (47).

Bloqueio de ramo esquerdo, hipertrofia ventricular
esquerda ou ritmo de MP cursaram com mortalidade de
11,6%; depressao do segmento ST com 8%; elevagdo do
segmento ST com 7,4%; e inversdo da onda T ou ECG normal
com 1,2%. No Estudo complementar com ECG do Registro
TIMI111(39), em 1.416 pacientes com Al ou IAM nao Q, as
seguintes formas de apresentagao do ECG foram observadas:
desvio do segmento ST > 1 mm em 14,3%; bloqueio de
ramo esquerdo em 19%; inversao isolada da onda T em
21,9%; e auséncia dessas alteracoes em 54,9%.

As seguintes conclusoes foram relatadas: pacientes com Al
e desvio de ST > 1 mm tinham pior prognéstico; pacientes
com desvio de ST > 1 mm eram mais velhos; pacientes com
inversao isolada da onda T tinham caracteristicas semelhante
aqueles sem alteragbes no ECG; doenga multiarterial foi
encontrada em 66% dos pacientes com alteragdo de ST,
comparado com 40% naqueles sem alteracao de ECG (p <
0,001); auséncia de estenose corondria significativa variou de
10%, em pacientes com alteragoes de ST a 29% em pacientes
sem alteragbes do ECG e 34% em pacientes com BRE; a
incidéncia de IAM nao Q variou de 19% em pacientes sem
alteragdes no ECG inicial a 39% em pacientes com alteragoes
do segmento ST > 1 mm (p < 0,001); ja nos pacientes com
BRE foi de 32%, e naqueles com inversao da onda T isolada, de
31%, sendo a média geral de 24,8%; a mortalidade hospitalar
foi de 1% e de 2% a 5% em 42 dias, sendo que em um ano a
mortalidade elevou-se para 9,8% nos pacientes com alteragoes
de ST > Tmm, comparado com uma mortalidade de 5,5%

nos pacientes com alteragoes na onda T ou sem alteragoes
no ECC (p < 0,001) (Tabelas 5 e 6).

Graus de alteracao do segmento ST e evolucao (Tabela 7)

Um total de 187 pacientes (13% do grupo total) tinha
alteragdes do segmento ST igual ou maior que 0,5 mm(39).
O resultado clinico na evolugao foi similar ou até mesmo pior
para os pacientes com ST desviado em 0,5 mm, em relagao
aqueles com desvio > 1 mm.

Analise multivariada (Tabela 8)

Foram identificadas sete varidveis como fatores progndsticos
independentes de morte ou de IAM em 1 ano. As duas
varidveis relacionadas ao ECG foram o BRE e o desvio do ST
> 0.5 mm (Tabela 4) (39). Em outro modelo, o desvio de ST
> 1 mm foi um fator prognéstico independente mas tinha
um poder discriminatério menor, em relagao ao desvio de
0,5 mm. Usando o critério de BRE ou alteracdo do ST > 0,5
mm, a taxa de morte ou de IAM em 1 ano foi de 15,8%. O
cédigo de Minnesota néo foi utilizado nesse estudo pois foi
considerado complexo e sem aplicagdo clinica. Por outro
lado, pacientes com IAM com depressao do segmento ST
representavam 11% dos casos do estudo de Mahon et al
(52). Nesse estudo foi utilizado o Cédigo de Minnesota. Os
pacientes com depressao do segmento ST eram mais idosos,
em relagdo ao restante do grupo, e apresentavam maior
prevaléncia de IAM prévio (40% vs 25%) e doenga multiarterial
(71% vs 47%). O grupo com depressao de ST apresentou maior
mortalidade hospitalar (31% vs 17%, p< 0,01) e apds 36 meses
(56% vs 32%, p <0,001). Cohen et al (53;54) verificaram, em
pacientes com IAM Q e Al, que a depressao de segmento ST
tinha valor prognéstico para ébito morte ou IAM. Farkouh et

Tabela 5 - ECG e evolugao intra-hospitalar (12)

Fatores Todos BRE Alt ST> 1 mm
N (1416) N (127) N (202)

Cate realizado 62,4 454 66,6
Vaso 0 24 335 104
Vaso 1 30,1 29,6 233
Vaso 2 222 14,7 32,7
Vaso 3 23,7 222 339
Lesé&o tronco 7.4 47 15,3
ATC 20,3 58 D815
Cirurg — RM 1,5 7,6 218
Evento hosp.

Morte 0,6 03, 1,4
1AM 14 0,4 1,7
Morte ou IAM 18 0,8 2,6
Isquemia c/ alt. ECG 9,5 5,6 18,2
Morte/IAM/Alt ECG 10,5 6,4 20,2
Isquemia s/ alt. ECG 31,6 37,0 31,2
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Alt T isolada Sem alt. ECG p Alt ST
N (310) N (777) dos 4 (+ou-)
65,6 62,5 0,003 0,03

16,7 29,1

329 30,7 <0,001 <0,001
258 19,1

24,6 21,1

76 5,7 0,016 0,019
224 20,6 0,045 0,582
14,6 8,7 <0,001 <0,001
1,0 04 0,112 0,033
1,3 15 0.4 03
1,6 16 0,2 0,09
11,4 75 < 0,001 < 0,001
12,6 83 < 0,001 < 0,001
31,6 31,0 0,3 0,93
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Tabela 6 - Eventos em 42 dias e 1 ano (12)
p
Todos Pac. BRE Alt ST > 1 mm Alt T isolada Sem alt ECG 4vias Alt St x s/Alt
(n=1416) (n=127) (n=202) (n=310) (n=777) ST
42 dias
Morte 24 52 25 2,8 18 0,198 0,091
IAM 2,2 18 15 24 2,3 0,725 0,41
Morte ou IAM 4,0 6,6 3,6 37 37 0,443 0,123
Rehosp por angina 53 6,7 73 5,6 45 0,13 0,032
Morte /IAM isq. recor. 16,1 14,2 23,6 17,9 13,9 <0,001 < 0,001
ATC 20,7 34 249 239 20,4 0,024 0,538
Cir. RM 13,4 10,5 258 16,3 10,7 <0,001 < 0,001
ATC ou Cir.RM 334 12,6 50,8 39,3 30,4 < 0,001 0,001
1ano
Morte 72 18,2 9,8 5,6 55 < 0,001 <0,001
IAM 4,0 6,3 6 37 35 0,446 0,13
Morte/IAM 9,5 229 11 6,8 82 <0,001 0,001
Rehosp por angina 15,9 13,4 17,7 16,8 15,4 0,753 0,293
Morte /IAM ou isq. Recor 283 34,0 36,1 304 255 0,003 0,001
ATC 229 7,6 253 26,2 22,8 0,037 0,621
Cir. RM 16,1 108 27,2 17,9 143 0,004 0,002
ATC ou Cir. RM 36,4 16,6 51,1 423 339 < 0,001 0,001
Tabela 7 - Grau de desvio de ST e evolugao (12)
Grau de desvio ST
>2mm 1 mm 0,5mm Nenhum
(n=63) (n=139) (n=187) (n=900) P
Obito em 42 d 0,8 3,0 71 1,1 0,002
Obito ou IAM 42 d 2,8 34 10,7 24 0,001
Obito /IAM/Isq. Rec 42 d 19,5 22,7 258 13,0 < 0,001
Obito ou IAM em 1 ano 14,9 9,7 16,3 6,1 <0,001

Tabela 8 - Anélise Multivariada. Fatores prognésticos (Obito
ou IAM em 1 ano com 1.411 pacientes) (12)

Caracteristica RR (95% IC) P
|dade (década) 1,43 (1,26-1,61) <0,001
Trombolise — semana 9,40 (2,94-30,01) <0,001
prévia

BRE 2,80 (1,81-4,32) <0,001
ST>0,5mm 2,45 (1,74-3,45) <0,001
Outra doenga maior 1,94 (1,33-2,84) < 0,001
ExclusaoTIMI lllb 5,61 (1,74-18,06) 0,004
Nitrato — semana prévia 1,60 (1,16-2,20) 0,004

al (55), comparando 424 pacientes admitidos em unidade
da dor tordcica com pacientes internados em hospital, nao
encontrou diferengas significativas nos achados de ECG entre
os dois grupos.

Arritmias

Paciente com taquicardia (freqtiéncia acima de 100 bpm)
e com bradicardia ( freqtiéncia cardiaca < 50 bpm) tém pior
prognéstico. Extrapolando os dados do estudo GUSTO |,
em pacientes com IAM com onda Q(56), a fibrilagao atrial,
embora nao seja comum no IAM, é um marcador de pior
prognéstico. A taquicardia e a fibrilagdo ventricular (FV)
ocorrem em até 20% de pacientes com IAM e ambos sao
associados a pior prognéstico. No estudo GUSTO | 10,2%
tinham taquicardia ventricular sustentada, FV ou ambos. Idade
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avangada, hipertensao arterial, IAM prévio, IAM de parede
anterior e fracao de ejecao diminuida, estiveram associados
com risco maior de taquicardia ventricular sustentada e
FV. Essas arritmias ventriculares se associaram com maior
mortalidade hospitalar, nos acompanhamentos de 30 dias e
de um ano (57).

Eletrocardiograma - Sumario das Recomendacées e das
Evidéncias
Recomendacao Classe |

* Todos os pacientes com SIMI ou suspeita de SIMI devem
realizar eletrocardiograma (ECC). Idealmente, o ECG deve ser
realizado em até 10 minutos apds a chegada do paciente ao
hospital (nivel de evidéncia: B).

* O ECG deve ser repetido nos casos nao diagnésticos,
pelo menos uma vez, em até 6 horas (nivel de evidéncia: C).

Obs.: na presenca de eletrocardiograma prévio, o mesmo
deve ser utilizado para comparagao. Qualquer alteracao nova
ou presumidamente nova do segmento ST ou onda T esta
associada com maior chance de doencga corondria. Presenga
de infradesnivel de ST > 0.5mm esta associada a alto risco
de eventos cardiacos em pacientes com SIMI. Individuos
com inversao de onda T >2mm ou ondas Q patoldgicas,
apresentam risco intermedidrio de eventos. Alteragbes
dindmicas do segmento ST (depressao ou elevagao do ST
> 1mm, e/ou inversdes da onda T que se resolvem pelo
menos parcialmente quando os sintomas sao aliviados, sao
marcadores de prognéstico adverso.

Arritmias - taquicardia (FC>100 bpm), bradicardia
(FC< 50bpm) ou bloqueio completo de ramo novo ou
presumidamente novo, sdo marcadores de pior prognéstico.
Presenca de ondas Q patoldgicas novas ou antigas no ECG,
implicam em risco intermedidrio.

Monitorizagao continua do ECG - sempre que possivel
recomenda-se a monitorizagao continua do ECG durante
o periodo de observagdo do paciente com suspeita de
coronariopatia aguda no setor de emergéncia.

4- Marcadores bioquimicos de lesao
miocardica

Marcadores bioquimicos sao Uteis para auxiliar tanto
no diagnéstico quanto no prognéstico de pacientes com
SIMI. Tradicionalmente, eram mensuradas as enzimas
creatinoquinase (CK) total e desidrogenase lactica (DHL).
Entretanto, atualmente outros marcadores bioquimicos,
constituintes protéicos da célula muscular e sem fungao
enzimatica, também tém sido utilizados para este propésito.
O conjunto destas macromoléculas liberadas para a corrente
sangliinea tem sido denominado de marcadores bioquimicos
de lesao miocardica. Quando as células miocardicas sao
irreversivelmente danificadas, suas membranas celulares
perdem a integridade, as enzimas se difundem no intersticio
e vao para os linfaticos e capilares. Se a liberagao de proteinas
é sempre um indicador de lesao irreversivel € ainda um tema
controverso. Existem evidéncias, em modelos animais, de que
a atividade elevada de CK no plasma ndo ocorre com dano
reversivel miocardico como o induzido por isquemia, mas

2

somente ocorre quando a lesdao miocardica é irreversivel,
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como no infarto. Por outro lado, estudos recentes, também
experimentais, sugerem que dano miocardico reversivel libera
pequenas quantidades de proteinas citoplasmaticas soltveis
(incluindo as troponinas soltveis). Apés a lesao miocardica,
a cinética dos marcadores depende de diversos fatores: o
compartimento intracelular das protefnas, o tamanho das
moléculas, o fluxo regional linfitico e sangliineo e a taxa
de depuragao do marcador. Sao estes fatores, em conjunto
com as caracteristicas de cada marcador, que diferencia o
desempenho diagnéstico de cada um para infarto agudo do
miocardio (58). Em pacientes que se apresentam com quadro
sugestivo de SIMI, nos quais o diagnéstico de infarto do
miocardio nao esta estabelecido, os marcadores bioquimicos
sao Uteis para confirmar o diagnéstico de infarto. Além disso,
0s mesmos fornecem importantes informagoes progndsticas,
na medida em que existe uma direta associacdo entre a
elevagao dos marcadores séricos e o risco de eventos cardiacos
a curto e médio prazo (59).

Creatinoquinase, suas isoenzimas e isoformas

A enzima creatinoquinase MB (CK-MB) é o marcador
tradicionalmente utilizado, embora tenha diversas limitagoes
conhecidas. ldealmente, a CK-MB deve ser mensurada
através de imunoensaio para dosagem da sua concentracao
no plasma (CK-MB massa) ao invés da sua atividade. Esta
mudanca no padrao de aferigao se deve, em parte, a estudos
que demonstraram uma maior sensibilidade e especificidade
para infarto agudo do miocdrdio com o uso de CK-MB
massa (60). Metanalises de diagndsticos retrospectivos de
infarto do miocérdio demonstram sensibilidade de 97% e
especificidade de 90% (61). A CK-MB massa apresenta como
principal limitagao, elevar-se apés dano em outros tecidos
nado-cardiacos (falso-positivos), especialmente apés lesao
em musculo liso e esquelético. As subformas da CK-MB tém
surgido como marcadores precoces (menos de 6 horas) de
lesdo miocdrdica. Alguns estudos demonstraram que uma
relacio de CK-MB2/MB1 é mais sensivel para o diagndstico
de infarto do miocardio na admissao e 6 horas apés, quando
comparada com CK total, CK-MB atividade, CK-MB massa
e mioglobina (62;63). Uma limitagdo das subformas de CK-
MB é a sua menor especificidade e a dificuldade técnica
para reprodugao dos resultados, justificando sua pequena
penetragao no mercado.

Troponinas

As troponinas sao proteinas do complexo de regulagao
miofibrilar, que ndo estao presentes no misculo liso. Existem
trés subunidades: troponina T, troponina | e troponina C. A
troponina C é co-expressa nas fibras musculares esqueléticas
de contracao lenta e ndo é considerada como um marcador
especifico cardiaco. Na (ltima década foram desenvolvidas
técnicas de imunoensaios com anticorpos monoclonais
especificos para troponinas T cardiaca (TnTc) e troponina |
cardiaca (Tnlc). Os novos ensaios para troponinas cardiacas
(Tnlc e TnTc) tém sido comparados com CK-MB massa
em diversos estudos. Acredita-se que estes ensaios tém
duas principais vantagens em relacao a CK-MB: 1) maior
especificidade para lesio miocardica, na medida em que
a CK-MB é encontrada em tecidos nao cardiacos, e 2)
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habilidade em detectar pequenas quantidades de lesao
miocdrdica, ndao detectaveis pelos ensaios de CK-MB. A
maioria dos estudos demonstra que troponinas e CK-MB
massa tém sensibilidade semelhante para diagnéstico de
IAM nas primeiras 24 horas, sempre ressaltando um néimero
elevado de pacientes com TnTc e Tnlc anormal entre os
pacientes sem infarto. Metanalises demonstraram que Tnlc
tem sensibilidade e especificidade clinica para o diagnéstico
de IAM na ordem de 90% e 97%, respectivamente. Levando-
se em consideracao as limitagbes em se estabelecer um
padrao-ouro para o diagnéstico de infarto, estima-se que
a CK-MB massa e as troponinas tenham um desempenho
diagnéstico semelhante para o infarto nas primeiras 12 a 24
horas de evolugao. As troponinas cardiacas permanecem
elevadas por tempo mais prolongado, portanto, apés 24 horas
do inicio dos sintomas. Tnlc e TnTc sdo significativamente
mais sensiveis que CK-MB massa. E estimado que em
torno de 30% a 40% dos pacientes com angina instavel
apresentem troponinas elevadas. Sdo escassas as evidéncias
histol6gicas para definir se este grupo de pacientes tem
efetivamente necrose miocardica. Existe uma tendéncia
forte, na comunidade cientifica internacional, em se acreditar
que individuos com troponinas elevadas e CK-MB normal
tenham “microinfartos” ou algum grau de necrose. Os
dados que auxiliam a resolver este impasse sao os iniimeros
estudos prospectivos demonstrando que pacientes sem
diagnostico de infarto, mas com troponinas elevadas tém um
risco maior de ébito e de outros eventos cardiovasculares
maiores a curto e a médio prazos, semelhantes aquele de
pacientes com infarto do miocardio sem onda Q (64;65).
Elevacoes desses marcadores sdo fatores indicativos de
pior progndstico apés ajuste para caracterfsticas clinicas,
eletrocardiograma e teste de esforgo (59;64;65). Embora as
troponinas sejam um importante fator prognéstico de risco,
elas ndo devem ser utilizadas isoladamente para definir o
risco de pacientes com SIMI. A maior parte dos pacientes
que desenvolvem complicagdes apresenta troponinas
normais. Nenhum marcador bioquimico é perfeitamente
acurado para determinar dano miocardico (66). Por outro
lado, niveis anormais de marcadores bioquimicos, incluindo
as troponinas, ndo traduzem obrigatoriamente diagndstico
de IAM (64;67). Se a apresentacdo clinica ndo é tipica de
SIMI, devem ser buscadas outras causas de lesdo cardiaca
relacionadas com aumento de troponinas, como insuficiéncia
cardiaca, embolia pulmonar, insuficiéncia renal cronica
ou sepse. As troponinas também tém valor na avaliacao
de pacientes com alteragées isquémicas no ECG ou com
clinica sugestiva de dor anginosa (Tabelas 3 e 4). Pacientes
com troponinas elevadas apresentam risco aumentado de
eventos cardiacos nos primeiros dias de internagao, havendo
aparentemente beneficio especial de manuseio invasivo
nesta populagao (68).

Mioglobina

A mioglobina é um marcador muito precoce de necrose
miocardica, precedendo a liberacdo de CK-MB em 2 a
5 horas. Como é uma molécula pequena, é liberada na
circulagao dentro de 1 hora apds a morte da célula miocardica,
com valores de pico sendo atingidos em 5 a 12 horas. A

mioglobina nao é especifica para o musculo cardiaco e
pode ser liberada em diversas condigbes, que incluem dano
muscular esquelético, distrofia muscular, insuficiéncia renal,
uremia grave, choque, trauma e ap6s cirurgias. Por ndo ser
um marcador cardioespecifico, a principal vantagem deste
marcador parece ser a deteccao de IAM nas primeiras horas
de evolucdo. Entretanto, um valor alterado nas primeiras
horas do inicio dos sintomas nao determina definitivamente o
diagnéstico de infarto agudo, necessitando confirmagao com
outros marcadores. Por outro lado, pela elevada sensibilidade
precocemente, mioglobina normal pode auxiliar a afastar
o diagnéstico de infarto (elevado valor preditivo negativo)
(58;69). Embora estes marcadores (CK-MB massa, troponinas
e mioglobina) sejam importantes fatores prognésticos de
eventos cardiacos a curto e longo prazo, eles nao necessitam
ser mensurados em conjunto em todos os pacientes com
suspeita de SIMI (70). A mioglobina é um marcador precoce
que pode auxiliar em algumas situagoes especificas quando
0 paciente apresenta-se precocemente a emergéncia (antes
de 4 horas do inicio dos sintomas) e as troponinas substituem
a DHL para detecgao de infarto com mais de 24 horas a 7
dias de evolucao.

Nota: do ponto de vista de marcadores bioquimicos de
necrose miocardica, o diagnéstico de IAM deve ser feito de
acordo com os seguintes critérios(71):

1. Troponina T ou |: aumento acima do percentil 99
em pelo menos uma ocasidao nas primeiras 24 horas de
evolugao.

2. Valor maximo de CK-MB, preferencialmente massa,
maior do que o limite superior da normalidade em 2 amostras
sucessivas; valor maximo de CK-MB acima de 2 vezes o limite
maximo da normalidade em 1 ocasido, durante as primeiras
horas apds o evento. Na auséncia de CK-MB ou troponina,
CK total acima de 2 vezes o limite superior pode ser utilizado,
mas este biomarcador é consideravelmente menos satisfatério
do que a CKMB.

Marcadores Bioquimicos - Sumario das Recomendacoes
e das Evidéncias

Recomendacao Classe |

* Marcadores bioquimicos de lesao miocardica devem ser
mensurados em todos os pacientes com suspeita de SIMI. Os
marcadores devem ser medidos na admissao e repetidos pelo
menos uma vez, 6-9 horas ap6s (preferencialmente 9-12 horas
apés o inicio dos sintomas), caso a primeira dosagem seja
normal ou discretamente elevada (nivel de evidéncia: B).

* CK-MB massa e troponinas sao os marcadores
bioquimicos de escolha (nivel de evidéncia: A).

Obs: Idealmente, caso estejam disponiveis, troponina e/ou
CK-MB massa devem ser dosadas em todos os pacientes com
suspeita clinica de SIMI.

Recomendacao Classe lla

* CK-MB atividade isolada ou em associagao com CK total
pode ser utilizada se CK-MB massa ou troponina nao estiverem
disponiveis (nivel de evidéncia: B).

* Nos pacientes com outros fatores de alto risco, bem
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como em grupos de muito baixo risco, as troponinas podem
ser dispensaveis (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe I1b

* Para pacientes que chegam precocemente a emergéncia
(antes de 6 horas do inicio dos sintomas), mioglobina e
subformas de CK-MB podem ser consideradas em adigao
a um marcador mais tardio (CK-MB ou troponina) (nivel de
evidéncia: B).

Recomendacao Classe Il

* Utilizagao da desidrogenase latica (DHL), aspartato
aminotransferase (TGO) para detecgao de necrose miocardica
em pacientes com suspeita de SIMI (nivel de evidéncia: A).

5- Ergometria

A realizagao de teste ergométrico (TE), precocemente,
constitui um conceito recente na avaliagdo de pacientes com
SIMI (ap6s estabilizacdo), auxiliando no prognéstico e na
conduta terapéutica subsequente. Trata-se de procedimento
seguro e deve-se utilizar protocolos individualizados
e adequados as condigoes clinicas e biomecanicas do
paciente, como os de Rampa, Naughton ou Sheffield
(Bruce modificado) em esteira rolante. Também podem
ser realizados em cicloergdometro, utilizando-se cargas
progressivas atenuadas e individualizadas (15W/min). Além
de seguros, contribuem para a determinagdo mais precisa dos
niveis maximos de consumo de oxigénio miocardico, através
dos valores do “duplo-produto” (PA. sistélica  x FC. )e
do desprendimento calérico (VO, max) em ml/kg/min ou
METs, que podem desencadear isquemia miocardica, ou
seja, o “Limiar Isquémico” (28;55;72-78). A monitorizagao
eletrocardiografica e os registros durante o Teste devem ser
realizados com as 12 derivagoes simultaneas tradicionais. A
positividade do TE é caracterizada por alteragoes do segmento
ST, no minimo em duas derivacoes consecutivas (infradesnivel
> 1,5 mm, ou supradesnivel > 2,0mm). A presenga de dor
precordial (angina), a redugao da pressao arterial sistélica e
o “deficit” cronotropico(79) com a progressao do exercicio,
reforgam o diagndstico e apontam para maior gravidade da
doenca. A ergoespirometria ou teste de exercicio cérdio-
respiratério pode ser aplicada nestes pacientes e os resultados
obtidos através de parametros metabdlicos, ventilatérios e
hemodinamicos permitem detectar a presenca de disfuncao
ventricular esquerda:

1) Consumo de oxigénio no pico do esforgo (VO,max) =
reduzido.

2) Cinética de Oxigénio, avaliada em cicloergdmetro: (VO
/ (Carga (L/min / W) = reduzida.

3) Pulso de oxigénio: consumo de oxigénio/batimento
cardiaco (ml/bat.), relacionado ao volume sistélico, em
“plateau”, durante o exercicio ou reduzido no pico do esforco.
Precedendo angina e/ou alteragao de ST, corresponde a
“cascata isquémica”(80).

2

Estas variaveis, quando presentes, permitem concluir
que as alteragdes de ST observadas durante o exercicio sao
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funcionalmente significativas. Estudos tém demonstrado a
seguinte acurdcia diagnéstica deste teste para a presenca de
doenga arterial coronaria: sensibilidade: 73%; especificidade:
92%; valor preditivo positivo: 61%; valor preditivo negativo: 95%.
Observa-se uma acurdcia diagndstica muito boa para excluir os
pacientes que possam ter apresentado quadro de angina instavel,
estabilizada, com redugao no tempo de hospitalizacao.

Importancia do Teste Ergométrico na Estratificacao de
Pacientes com Dor Toracica na Emergéncia Hospitalar

Nos setores de emergéncia de varios hospitais, o manuseio
de pacientes com dor toracica passou a ter uma especial
atencao, levando-se em conta que este quadro clinico pode
expressar isquemia miocdrdica, implicando em eventuais
complicagoes e risco de morte. Habitualmente estes pacientes
sao transferidos para uma unidade corondria por dois ou trés
dias para observacao. Entretanto, tém-se demonstrado que
70% destes pacientes ndo sofreram infarto do miocardio,
e muitos deles apresentam baixo risco de doenca arterial
corondria ou, até mesmo, angina instavel de baixo risco,
ndo necessitando de internacao hospitalar. Em 1983, no
Hospital St. Agnes em Baltimore (E.U.A.), o Dr. Raymond
Bahr introduziu a primeira Unidade de Dor Toracica com
um laboratério de ergometria acoplado. Desde entao, cerca
de mil dessas unidades foram criadas nos E.U.A. visando um
atendimento mais eficaz, mais rapido, mais seguro e menos
dispendioso aos pacientes, principalmente aqueles que
procuram hospitais gerais. Em 1996, o Hospital Pr6-Cardiaco
(R)) iniciou o Projeto Dor Toracica executado pelo “staff”
da Unidade de Emergéncia, com importante participagao
do Laboratério de Medicina do Exercicio, que estabeleceu
um regime de sobreaviso de seus médicos ergometristas,
diariamente até 22 horas, incluindo sdbados, domingos e
feriados(28). O TE tem sido aplicado, principalmente, no
paciente com dor atipica e eletrocardiograma nao diagnéstico,
apo6s curva enzimatica seriada normal. Pacientes com TE
normal recebem alta. Os que apresentam resultados nao
conclusivos para detecgao de doenga arterial corondria sao
retidos no hospital. O TE é executado, na maioria das vezes,
entre 9 e 12 horas apés a entrada na emergéncia, e tem
como objetivo determinar se o paciente apresenta quadro de
angina instavel (81). Aplica-se protocolo de rampa, adaptado
as condigoes biomecanicas do paciente, em esteira rolante,
com duracdo de dez minutos, com “software” de dltima
geracao, estabelecendo-se velocidade e inclinacao inicial
e final, de acordo com o desprendimento calérico méximo
previsto, em “mets”, obtido através do questionario de
aptidao fisica (VSAC) (82). O exercicio é interrompido por
cansago, alteragdo eletrocardiogréfica e/ou dor precordial. O
protocolo de rampa, com carga progressiva, tem permitido
determinar com mais precisdo os niveis de consumo de
oxigénio miocdrdico (duplo-produto) e de desprendimento
calérico (METs) desencadeadores da isquemia miocérdica, ou
seja, o limiar isquémico. A monitorizagao eletrocardiogréfica
e os registros durante o teste sdo realizados com as 12
derivacoes simultaneas, tradicionais. Finalmente, estudos
tém evidenciado a redugdo inadequada da freqiiéncia
cardiaca no primeiro minuto da recuperacao como preditor
de mortalidade (83).
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Conclusoes

1) O Teste Ergométrico é seguro e eficaz na estratificagao de
risco de pacientes com dor tordcica que nao tenham sofrido
complicagoes clinicas.

2) A maioria dos pacientes com diagndstico pré-teste
de angina instavel, estabilizada durante a permanéncia na
unidade de dor toracica, apresenta Teste Ergométrico positivo,
ou seja, com resposta isquémica clinica (dor com esforgo) ou
eletrocardiografica (alteragdes da repolarizacao ventricular).

3) O Teste Ergométrico com protocolo atenuado e adaptado
as condigbes clinicas e biomecanicas dos pacientes apresenta
excelente acurdcia diagnéstica para excluir os portadores de
angina instavel.

4) O TE negativo tem elevado valor preditivo negativo
(95%) para doenca arterial corondria, facilitando uma alta
hospitalar mais precoce e segura (84).

Eletrocardiograma de esforco - Sumario das
Recomendacoes e Evidéncias

Recomendacao |
Nivel de evidéncia: B

* Pacientes de risco baixo (clinica e ECG) e com
marcadores bioquimicos normais, devem ser encaminhados
para teste ergométrico apds 9 horas, idealmente até 12 horas,
em regime ambulatorial.

* Na impossibilidade de realizacdo do teste ergométrico
ou nos casos de ECG ndo interpretavel, o paciente pode ser
estratificado com teste provocativo de isquemia com imagem.

* Protocolos em esteira rolante ou cicloergdmetro
devem ser adaptados as condigoes clinicas e biomecanicas
de cada paciente.

6- Ecocardiografia

A ecocardiografia € um método complementar de grande
utilidade na avaliagao da dor toracica na admissao hospitalar
(85-87). E um exame ndo invasivo e a informagao diagndstica
é disponibilizada em curto espago de tempo (88-91). Quando
o ecocardiograma é realizado durante um episédio de dor
precordial, aauséncia de anormalidade de contragao segmentar
ventricular € uma evidéncia contrdria a isquemia como causa
do sintoma. Embora o ecocardiograma nao seja capaz de
garantir se a alteracio segmentar é recente ou pré-existente,
a presencga de anormalidades de contragao segmentar reforca
a probabilidade de doenga arterial coronaria, sendo indicativa
de infarto, isquemia ou ambos, embora possa também ser
evidenciada em casos de miocardites (92-95). Além disso,
etiologias nao menos importantes de dor tordcica, tais como
disseccao adrtica, estenose adrtica, miocardiopatia hipertréfica
e doenga pericardica podem ser avaliadas através do método.
Doenga corondria importante é habitualmente encontrada em
pacientes com Al. Estes pacientes sao geralmente identificados
pela histéria clinica e alteragdes eletrocardiograficas reversiveis
podem ser detectadas, concomitantes aos episédios de dor.
Quando a histéria e o eletrocardiograma nao sdo confiaveis,
a documentagao de anormalidade da contragao segmentar
ao ecocardiograma, durante ou imediatamente apés um

episédio doloroso, geralmente confirma o diagnéstico (96).
Sem qualquer risco para o paciente, o ecocardiograma avalia
ainda a presencga e extensdo da disfuncao ventricular e, se
presente, a gravidade de anormalidades valvares (insuficiéncia
mitral, freqlientemente associada a etiologia isquémica).
Estudos realizados na década de 80 j& confirmavam a utilidade
do ecocardiograma na estratificacao de risco de pacientes
com dor tordcica aguda (92;97). Sabia et al. estudaram 185
pacientes com pelo menos 30 minutos de dor toracica ou
sintomas equivalentes, de provavel etiologia cardiovascular.
Disfungao ventricular esquerda foi encontrada em 107
pacientes. Apés considerar o impacto da idade, histéria, exame
fisico e anormalidades eletrocardiogréficas, a presenga de
disfungdo ventricular esquerda ao eco duplicou a informagao
progndstica disponivel (87). Fleischman et al.(98) avaliaram a
capacidade do ecocardiograma na estratificagdo prognéstica
de 513 pacientes que realizaram o exame nos primeiros
30 dias apés atendimento em emergéncia cardioldgica.
Alteragoes isquémicas ao ECG estavam presentes em 48%
dos casos. A presenca de disfungao ventricular esquerda (risco
relativo = 3,8) e insuficiéncia mitral importante (risco relativo
= 2,4) foram superiores em termos de informagao prognéstica
independente, quando comparados aos dados de anamnese,
exame fisico e do ECC. Mohler et al (99) investigaram 92
pacientes com uma taxa de eventos de 60%, que é tipica de
uma populagao de alto risco de IAM. Infarto foi diagnosticado
através de enzimas e/ou ECG. A Al foi identificada em 15
pacientes por meio da dosagem de troponina T ou dor
precordial tipica com duragao superior a 30 minutos. Baseado
neste critério, Al pode ter sido diagnosticada em excesso,
levando a um baixo valor preditivo negativo do eco em afastar
adoenga. A peculiaridade do estudo é que os ecocardiogramas
s6 foram considerados positivos se as anormalidades
contrateis presentes fossem recentes, quando comparadas as
evidenciadas em ecos anteriores. Os ecocardiogramas foram
anormais em 15 dos 18 pacientes com IAM e em 12 dos 37
pacientes com angina instavel. No grupo de Al, 5 pacientes
apresentaram alteragdes contrateis semelhantes aos ecos
anteriores e foram, portanto, considerados negativos. No
grupo de IAM, 2 pacientes de 3 que ndo foram detectados ao
eco receberam terapéutica trombolitica. Todos os pacientes
com alteracao da contratilidade segmentar recente sofreram
um evento cardiaco, resultando em um valor preditivo positivo
de 100% para a ecocardiografia. O valor preditivo negativo foi
de 57%, demonstrando que 43% dos pacientes com eventos
nao foram detectados pelo método. Os protocolos existentes
para estratificagao de risco em pacientes com Al sao dirigidos a
identificagdo de pacientes de alto risco para eventos cardfacos
adversos. Fundamentam-se na avaliagao do paciente através
de dados de histéria, exame fisico e eletrocardiograficos
(6;8;100-105). Contudo, tais protocolos ndo observam
que a taxa de eventos adversos € relativamente pequena,
mesmo para uma populagao de alto risco (103;106;107).
Além do mais, pardmetros clinicos associados com alto risco
possuem especificidade e valor preditivo positivo baixos, ou
seja, muitos pacientes classificados como sendo de alto risco
nao apresentam eventos adversos (103;107). Numa época
em que andlises de custos vém adquirindo importancia
crescente, atengao também deve ser dirigida ao diagnéstico
dos pacientes de baixo risco, que podem receber alta
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hospitalar precoce, com conseqiente diminuigao nos gastos
financeiros. Isto requer definicao de parametros diagndsticos
com alta especificidade para detecgdo destes pacientes, que
sao aqueles onde a chance de eventos é muito improvavel.
Neste contexto, o ecocardiograma realizado na admissao
hospitalar é mais sensivel e especifico para o diagndstico de
isquemia miocardica (105;106;108-111). Stein et al (109)
analisaram 66 pacientes admitidos com diagnéstico de angina
instavel que foram submetidos a ecocardiograma nas primeiras
24 horas da internagdo hospitalar com os seguintes objetivos:
1) Identificar pacientes de baixo risco para eventos cardiacos
adversos intra-hospitalares; 2) Diferenciar os pacientes de
baixo risco dos de alto risco. Foram identificados trés fatores
preditivos ecocardiograficos para eventos adversos: indice de
movimentagdo parietal < 0.2, fragdo de ejecao do VE < 40%
e grau da insuficiéncia mitral. Um ou mais fatores preditivos
ecocardiogréficos estiveram presentes em 32 pacientes (48%).
Estes fatores preditivos foram especificos, apresentaram alto
valor preditivo positivo para identificagao de pacientes de alto
risco e alto poder de discriminagao para pacientes de alto e
de baixo risco, no que tange ao aparecimento de eventos
adversos (6bito, IAM, ICC e taquiarritmias ventriculares)
durante a hospitalizagao.

Ecocardiografia de Estresse

A ecocardiografia de estresse vem adquirindo aceitacao
crescente na avaliacdo de pacientes no departamento de
emergéncia, e precocemente apds internagao hospitalar(110).
Investigacdo em 26 pacientes de baixo risco revelou
anormalidades da contragao segmentar em apenas 3
pacientes, nenhum dos quais apresentou evento cardiaco(111).
Recentemente, 108 pacientes foram observados por 4
horas com enzimas seriadas e ECG, sendo posteriormente
submetidos a teste ergométrico ou a eco de estresse com
dobutamina. Dez pacientes evidenciaram positividade ao teste
ergométrico. O mesmo aconteceu com 8 pacientes ao eco de
estresse. Os exames foram concordantes em 4 pacientes. Todos
o0s pacientes com eco de estresse sem evidéncia de isquemia
estiveram livres de eventos cardiacos ao final de 12 meses
de seguimento, bem como 97% dos pacientes com testes
ergométricos negativos (112). Sitges et al (113) estudaram
132 pacientes com diagnéstico de Al por ecocardiografia
de estresse com dobutamina-atropina no terceiro dia de
internagao hospitalar. Nao houve complicagbes maiores
relacionadas ao exame. Os pacientes de alto risco nao faziam
parte da amostra estudada. Ap6s um ano, a sobrevivéncia
livre de eventos foi de 91% para os que apresentaram eco de
estresse negativo, comparado a 57% para os que evidenciaram
positividade ao exame (p< 0,0001). Disfungao ventricular
esquerda (p=0,01), IAM prévio (p= 0,03) e eco de estresse
positivo (p=0,04) foram preditores independentes de eventos
cardiacos durante o seguimento.

Em conclusdo, o diagnéstico de Al engloba um grupo
heterogéneo de pacientes com prognésticos diferentes a
curto e longo prazo. Portanto, torna-se imprescindivel a
estratificagao de risco destes pacientes, visando racionalizagao
da terapéutica e diminuigao dos custos relacionados a
internacoes hospitalares prolongadas. Varidveis clinicas e
eletrocardiograficas encontram-se bem definidas classificando
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o0s pacientes em baixo, intermedidrio e alto risco de morte
ou IAM ndo fatal em curto prazo (6). E, mais recentemente,
a incorporagao da dosagem de troponinas a pratica
clinica permitiu identificar pacientes com risco elevado de
complicagbes, implicando em estratificagdo mais segura
destes em relacdo a incidéncia de eventos, tanto durante
a fase hospitalar, quanto apds esta fase (60). Por ser um
exame acessivel, rapido, ndo invasivo e de baixo custo, a
ecocardiografia tem a capacidade de oferecer informagao
prognéstica adicional aos parametros anteriormente citados,
através da avaliagdo da funcao ventricular global, regional
e a identificagdo de valvopatia associada, podendo ser
utilizado rotineiramente na investigacao destes pacientes. A
ecocardiografia de estresse provou ser um método seguro e
que pode ser disponibilizado para os pacientes de baixo e
médio risco que se encontrem clinicamente compensados
ha 24/48h, orientando a conduta a ser seguida de acordo
com o resultado do teste, ndo devendo ser empregado nos
pacientes de alto risco.

Ecocardiografia - Sumario das recomendacoes e
evidéncias
Recomendacao Classe |

* O ecocardiograma transtoracico deve ser realizado no
diagnostico diferencial com outras doengas, quando houver
suspeita clinica de doengas de aorta, doengas do pericardio,
embolia pulmonar e valvopatias (nivel de evidéncia: C).

* Nos casos de complicagoes decorrentes de SIMI, como
comunicacao interventricular e insuficiéncia mitral (nivel de
evidéncia: C).

* Ecocardiografia de estresse é uma alternativa ao
teste ergométrico nos pacientes com impossibilidade de o
realizarem (nivel de evidéncia: B)

Recomendacao Classe Ila

* Pacientes em vigéncia de dor tordcica podem ser
avaliados por ecocardiograma em repouso, para determinar
a origem isquémica ou ndo da dor (nivel de evidéncia: B).

7- Cardiologia nuclear: estratificacao do
risco nas primeiras 12 h apos a chegada
ao hospital

Introducao

A Cardiologia Nuclear desempenha papel definitivamente
estabelecido na avaliagao diagndstica, funcional e prognéstica
de pacientes com suspeita ou sabidamente portadores de
cardiopatias. Ao longo dos Ultimos vinte anos, especialmente
naqueles individuos com doenga arterial corondria, as
imagens da perfusio miocardica pelas técnicas de Medicina
Nuclear tém proporcionado uma contribuigao fundamental
para o conhecimento e avaliacao da doenca isquémica do
coragao. As informagdes adicionais provenientes da fungao
ventricular global, da deteccao de alteragbes na contratilidade
segmentar e da reserva funcional do miocdrdio ventricular
esquerdo, também estao claramente estabelecidas. Estes dados
integrados possibilitam um melhor manuseio de pacientes em
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investigacao e/ou tratamento para cardiopatias nas quais a
perfusdo corondria e a fungdo cardiaca possam estar afetadas
direta ou indiretamente (114-116). No dmbito das SIMI,
a cintigrafia miocdrdica de perfusao desponta como um
instrumento importante na estimativa do significado funcional
das estenoses corondrias angiograficas, na avaliagao da eficicia
de intervencdes terapéuticas, e na estratificagao do risco apds
o infarto do miocardio. Contudo, a capacidade da Cardiologia
Nuclear em prever a ocorréncia de fendmenos agudos (fissura/
rotura da placa aterosclerética com trombose), é ainda limitada,
embora venha sendo alvo de novas e intensas pesquisas
(117-120). Diversas publicacoes tém demonstrado o valor
diagndstico e progndstico, como também a favoravel relagao
custo-beneficio da cintigrafia de perfusao nas SIMI. Estudos
da perfusao miocdrdica estdo sendo incluidos nos algoritmos
para triagem e manuseio dos pacientes nessas circunstancias.
Atualmente, nos EUA, médicos em unidades de emergéncia
cada vez mais se utilizam da Cardiologia Nuclear no auxilio a
tomada de decisdo em pacientes que sao atendidos com dor
toracica de origem indeterminada, sendo demonstrada alta
sensibilidade do método na identificagdo de infarto agudo do
miocdrdio em centros de dor tordcica (121-125).

Metodologia em Cardiologia Nuclear

A Cardiologia Nuclear pode avaliar o coracao enfocando
os aspectos de perfusao miocardica, integridade celular,
metabolismo miocardico, contratilidade miocardica e
funcao ventricular global ou segmentar, como evidenciado
no quadro |. Habitualmente, todas essas avaliagbes sao
realizadas mediante varios exames. Ultimamente, com
a incorporagdo aos recursos da Cardiologia Nuclear de
equipamentos de Gltima geragao (detectores digitais duplos),
novos radiofarmacos e programas de computador mais

Quadro | - Parametros de uso clinico em Cardiologia Nuclear

Ventriculografia com radionuclideos

Parametros (fungéo de bomba)
- contratilidade segmentar
- fracdo de ejecéo do VE (repouso)
- variagdo da FEVE (repouso/estresse)
- volume sistolico/diastolico final

Cintigrafia miocardica
Perfusao

Parametros (isquemia e viabilidade)
- extensdo do déficit de perfusao
- niimero de segmentos com hipoperfuséo
- defeitos unicos ou multiplos
- reversibilidade dos defeitos de perfuséo
- defeitos fixos (fibrose)
- defeitos reversiveis (isquemia)
- intensidade da hipocaptagao do radiotragador
- dilatagéo transitoria do VE
- hiperfixagao pulmonar do radiotragador
- territério da artéria coronaria envolvida (e.g., DA)

Metabolismo

Parametros (metabolismo)
- hiperfixagdo

sofisticados, essas avaliagoes podem ser obtidas com apenas
um Gnico exame. Em nosso meio os fatores limitantes mais
importantes destes métodos sdao os equipamentos (gama-
cameras) e os radiotracadores (p. ex. Télio-201, Tecnécio-
99m, isonitrila, tetrofosmin) por serem produzidos fora do
Brasil e importados para o nosso meio. Estes problemas,
envolvendo o aspecto de custo-beneficio, restringem a
utilizagao em larga escala dos métodos nucleares (26;126-
128). A disponibilidade e os detalhes dos diversos métodos
estao resumidamente expostos no quadro Il. Note-se,
em italico, aquelas técnicas em desenvolvimento, ou nao
disponiveis, ou disponiveis em apenas alguns centros
do Brasil, ainda ndo podendo ser consideradas como
procedimentos de rotina. A interpretagdo dos resultados
dos exames, analise qualitativa e quantitativa, bem como os
protocolos especificos, em fungao do radiofarmaco utilizado,
fogem ao escopo desta revisao e sdo discutidos em Diretriz
especifica sobre Cardiologia Nuclear (129-131).

Avaliacao do paciente com dor toracica no setor de
emergéncia

Estima-se que 6 milhdes de pacientes/ano procuram
atendimento de emergéncia em hospitais nos EUA por
quadros de dor toracica aguda. Embora cerca de 50% destes
pacientes sejam internados em unidades coronarias para
definigao diagndstica, somente 10 a 15% deles efetivamente
tem infarto agudo do miocérdio. Dentre este Gltimos, 2 a
8% sao liberados inadequadamente do hospital acarretando
sérios problemas médico-legais. Varios estudos publicados
demonstram que individuos com uma cintigrafia miocardica
em repouso considerada de baixo risco, realizada de
emergéncia, determina um risco de eventos cardiacos
subsequentes bastante reduzido. Por outro lado, pacientes
com uma cintigrafia de alto risco tem uma probabilidade
muito aumentada de desenvolverem infarto agudo, serem
revascularizados (cirurgia ou angioplastia) ou de apresentarem
lesbes corondrias obstrutivas a coronariografia (119-121;132).
No estudo ERASE (Emergency Room Assessment of Sestamibi

Quadro Il - Metodologias para uso clinico em Cardiologia Nuclear

Reserva coronaria (fluxo) e miocérdica (metabolismo)

Cintigrafia miocardica de perfuséo
- convencional (planar)
- tomogréfica (“SPECT”)
- Télio-201
- Tecnécio-99m isonitrila (MIBI) / tetrofosmin
- Tecnécio-99m nitroimidazole
- Tecnécio-99m glucarato
Tomografia miocardica do metabolismo (‘PET’)
-Fliior-18 deoxiglicose

Reserva do ventriculo esquerdo (contratilidade)

Ventriculografia
- equilibrio (sincronizada com ECG)
- primeira passagem
Cintigrafia miocardica de perfuséo (“‘gated SPECT")
-Talio-201
-Tecnécio-99m isonitrila (MIBI)/tetrofosmin
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for Evalution of Chest Pain), onde foram avaliadas estratégias
de atendimento de pacientes com SIMI com ECG normal ou
nao diagndstico, ainda na sala de emergéncia, observou-se
taxa de admissdao de 54% para os pacientes que realizaram
cintigrafia de perfusao miocdrdica e de 63% para os outros,
sugerindo que a estratégia inicial com estudo cintigrafico ao
repouso € um bom estratificador de risco (132).

Avaliacao do paciente com sindrome isquémica
miocardica instavel

Alguns estudos tém avaliado a utilizagdo da cintigrafia
miocdrdica de perfusdo em repouso e sob estresse em
pacientes com angina instavel e apds o infarto do miocardio
(com ou sem supradesnivel de ST). Também neste contexto,
individuos com imagens normais, negativas para isquemia ou
com pequenos defeitos de perfusao, tiveram um progndstico
melhor do que os pacientes com imagens consideradas
anormais. A informacao simultanea da perfusdao miocardica
e da fungao ventricular mediante cintigrafia sincronizada
com o ECG (“gated SPECT”) sdo muito importantes, pois
tanto o valor absoluto da fracdo de ejegao do ventriculo
esquerdo, bem como a extensdo do defeito de perfusao,
tém acentuado valor preditivo para ocorréncia de eventos
cardfacos futuros (125).

Uso clinico da Cardiologia Nuclear nos pacientes com dor
toracica ou SIMI sem supradesnivel do segmento ST

Em alguns centros médicos no exterior, a cintigrafia
miocdrdica de perfusao é utilizada para melhorar a capacidade
de identificar e estratificar o risco de pacientes no setor
de emergéncia com dor toracica aguda e, especialmente,
naqueles com ECG normal ou nao-diagnéstico. A injecao
do radiofdrmaco deve ser realizada em repouso, enquanto o
paciente estd sintomatico (excepcionalmente apds o término
dos sintomas), e as imagens obtidas até seis horas ap6s. Estas
premissas fazem com que raras instituigdes médicas no Brasil
possam oferecé-la, ja que pressupéem a disponibilidade
de material radioativo, de pessoal técnico treinado com o
método, e de pessoal médico experiente na interpretacao e
valorizagao das imagens. A cintigrafia de perfusdo miocardica,
objetivando definicao de diagnéstico e consequente conduta,
dentro das primeiras 12 horas de chegada do paciente ao
hospital, deve ser realizada com injecao do radiofarmaco em
repouso e aquisigao imediata de imagens durante episodios
sintométicos, sendo indicada em casos de dor tordcica
com ECG normal ou inespecifico. A cintigrafia de perfusao
miocdrdica com administracao do radiofdrmaco durante o
estresse fisico ou estimulo farmacolégico, nos pacientes com
SIMI de risco baixo ou intermedidrio, seria ap6s estabilizacao
do quadro agudo (apés 48/72 horas) (131) As condigbes
clinicas e hemodinamicas estaveis sao primordiais em ambas as
situagdes. Algumas das limitagdes mencionadas anteriormente
também se aplicam a estes protocolos no Brasil.

Conclusoes

A busca por isquemia miocardica ou alteragao de
perfusao rotineiramente, por métodos de imagem
radioisotépicos, em pacientes com dor tipica, atipica ou
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indeterminada, com ou sem histéria prévia de doenca
corondria, atendidos em unidades de emergéncia, nao é
atualmente justificada sob os aspectos clinicos e de custo-
beneficio. Devem ser consideradas as informagdes clinicas,
fatores de risco para doenga corondria, dados do exame
fisico, dados laboratoriais ja estabelecidos definitivamente
(ECG e marcadores bioquimicos), e a possibilidade de
etiologia alternativa para o quadro clinico de dor toracica.
No entanto, existem dados de literatura que sugerem a
necessidade de avaliagao alternativa ou adicional pela
Cardiologia Nuclear (cintigrafia miocardica de perfusao)
nos pacientes atendidos em setor de emergéncia, com
dor toracica aguda e ECG normal ou nao-diagnéstico.
A probabilidade de ocorréncia de doenca coronaria,
em fungao dos fatores de risco presentes e dados
clinicos prévios e evolutivos dos pacientes, bem como as
informagbes da reserva de perfusao miocardica, devem
fazer parte do algoritmo de decisao visando a orientacao
diagnostica adicional e/ou terapéutica. Embora ainda
ndo existam dados suficientes publicados na literatura
especializada, a possibilidade de obtencao simultanea de
informagoes sobre a reserva de perfusao e funcao ventricular
esquerda (FEVE e contratilidade segmentar) mediante um
Gnico exame, a cintigrafia miocérdica sincronizada com
o ECG (“gated SPECT”) parece atraente num cendrio
onde o diagnéstico diferencial da origem isquémica da
dor tordcica é fundamental. Estudos prospectivos em
larga escala sao necessarios, objetivando determinar as
contribuigdes Unicas alcangadas pela Cardiologia Nuclear
no contexto de avaliacdo da dor tordcica ou SIMI no setor
de emergéncia.

Cardiologia nuclear - Sumario das Recomendacoes e
Evidéncias
Recomendacao Classe |

* Cintigrafia miocdrdica de perfusao em estresse e repouso
é uma alternativa ao teste ergométrico, nos pacientes com
impossibilidade para o mesmo (nivel de evidéncia: C).

Recomendacao Classe Ila

* Pacientes em vigéncia de dor tordcica podem ser
avaliados pela cintigrafia miocardica de perfusao em repouso
para determinar a origem isquémica ou nao da dor (nivel de
evidéncia: A).

Sumario da utilizacao dos exames subsidiarios no IAM
sem supradesnivel de ST e na Al

e ECG: na admissdo e no minimo mais um em até 6
horas.

* Marcadores bioquimicos: na admissao, 6-9 horas,
opcional na 4% hora e 12% hora.

* Ergometria: pacientes de baixo risco, ap6s 6 horas de
observacao e em até 12 horas.

* Ecocardiografia: afastar outros diagnésticos ou suspeita
de complicagao

* Teste provocativo de isquemia por imagem (ecocardiografia
ou cintigrafia miocérdica): como alternativa a ergometria.



Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia
sobre Angina Instavel e Infarto Agudo do Miocardio sem
Supradesnivel do Segmento ST (Il Edicao, 2007)

Diretrizes

Critérios de alta para pacientes de baixo risco, nas
primeiras 12 horas de estratificacao

¢ Sem dor, clinicamente estavel, ECG normal ou sem
alteragdes agudas, marcadores bioquimicos nao elevados e/ou
teste provocativo de isquemia negativo.

Parte |1l - CONDUTAS NOS PACIENTES DE
RISCO INTERMEDIARIO E ALTO

1- Internacao e alta da Unidade Coronaria
de Terapia Intensiva

Todos os pacientes com SIMI de risco intermediario
e alto devem ser internados em Unidade Corondria de
Terapia Intensiva (UCO), sempre que possivel. Idealmente,
o paciente deve permanecer na UCO pelo menos até que
a conduta definitiva para o seu caso seja tomada. Caso seja
encaminhado para uma intervencdo corondria percutanea
(ICP), deve voltar a UCO ap6s o procedimento. Caso nao
ocorram complicagbes, como, por exemplo, desconforto
significativo, instabilidade hemodinamica e/ou elevagao de
marcadores bioquimicos de lesio miocérdica, deve receber
alta da UCO no dia seguinte. Quando a opgao de tratamento
for revascularizagdo miocardica direta cirtrgica, deve
idealmente permanecer na UCO até o momento da cirurgia.
Nos casos em que o tratamento clinico medicamentoso for
o indicado, deve receber alta da UCO no dia seguinte ao da
tomada desta decisao, desde que estavel e sem necessidade
de medicacao intravenosa.

Recomendacao Classe |
Nivel de evidéncia: C

2- Oxigenioterapia

Na angina instavel pode haver aparecimento de hipoxemia
durante episddios prolongados de isquemia miocardica,
devido a alteracbes da relacao ventilagao-perfusao,
secundarias a shunt arteriovenoso pulmonar (conseqiente ao
aumento da pressao diastélica final do ventriculo esquerdo)
e, além disso, formacdo de edema intersticial e/ou alveolar
pulmonar. A hipoxemia, por sua vez, agrava a isquemia
miocérdica, aumentando a lesdo miocardica.

Evidéncia limitada e antiga sugere que a administragdo de
oxigénio é capaz de limitar a extensao da lesao isquémica
aguda(133;134). A administragcdo de oxigénio a 100% (3
[/min), habitualmente por meio de cateter intranasal, se
constitui em prética rotineira durante os episédios de dor
isquémica prolongada, em repouso. Em casos de hipoxemia
grave torna-se necessdrio monitorar a saturacdo sangtiinea
de oxigénio pela oximetria de pulso ou determinagao da
gasimetria arterial, administrando-se oxigénio de acordo com
esses resultados.

A oxigenioterapia deve ser cuidadosa para ndo eliminar
o estimulo respiratério hipéxico na presenca de doenga
pulmonar obstrutiva cronica. Congestao pulmonar, cianose,
hipoxemia arterial comprovada, ou insuficiéncia respiratéria

associadas, devem receber suplementagao de oxigénio e ser
cuidadosamente acompanhadas com gasimetrias seriadas.
Habitualmente a suplementagdo de oxigénio é mantida
por até quatro horas apés o desaparecimento da dor.
Naquelas situagbes em que houver hipoxemia persistente
comprovada, essa serd mantida conforme a necessidade
clinica. A administragdo desnecessdria de oxigénio por
tempo prolongado pode causar vasoconstricao sistémica e
ser prejudicial quando desnecessaria.

Recomendacao Classe |

* Oxigénioterapia em pacientes com risco intermediario
e alto (nivel de evidéncia: C)

3- Analgesia e sedacao

A dor precordial e a ansiedade costumeiramente
associada, presentes nas SIMI, geralmente levam a
hiperatividade do sistema nervoso simpdtico. Esse estado
hiperadrenérgico, além de aumentar o consumo miocardico
de oxigénio, predispbe ao aparecimento de taquiarritmias
atriais e ventriculares. Assim, recomenda-se a utilizagao
de analgésicos potentes a pacientes com dor isquémica,
refratdrios a terapéutica antianginosa(6). O sulfato de morfina
é considerado o analgésico de eleicao, sendo administrado
por via intravenosa, na dose de 1 a 5 mg quando a dor nao
for aliviada com o uso de nitratos sublingual, ou nos casos
de recorréncia da dor apesar da adequada terapéutica
antiisquémica. Se necessdrio essas doses podem ser repetidas
em intervalos de 5-30 min, monitorando-se a pressao
arterial. A administracao em pequenos incrementos tem por
objetivo evitar efeitos adversos como hipotensao e depressao
respiratéria. Devem-se evitar derivados da morfina, a ndo
ser em casos de hipersensibilidade a esta, que nessa situagao
(de hipersensibilidade) pode ser substituida pelo sulfato de
meperidina em doses fracionadas de 20-50 mg IV.

O emprego rotineiro de ansioliticos tem sido pratica
comum em nosso meio. Parece muitas vezes ser dispensavel,
devendo ser reservado para situagoes especiais. Estudo clinico
randomizado (135), duplo-cego, envolvendo 131 pacientes do
género masculino com infarto agudo do miocardio, observou
que o grau de ansiedade, pressao arterial, freqtiéncia cardiaca e
desconforto precordial ndo diferiram, quer os pacientes tenham
sido tratados com diazepam ou com placebo. Os derivados
diazepinicos tém sido os mais utilizados nessa indicagao.

Recomendacao Classe |

* Administrar sulfato de morfina em pacientes de risco
intermediario e alto (nivel de evidéncia C).

* Administrar benzodiazepinicos em pacientes de alto risco
(nivel de evidéncia: C)

Recomendacdo Classe lla

* Admistrar benzodiazepinicos em pacientes de risco
intermedidrio (nivel de evidéncia: C)

4- Nitratos

O emprego de nitratos fundamenta-se em seu mecanismo
de agdo e na experiéncia clinica de muitos anos de uso e
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onde, entre outras agbes, nota-se eficicia na melhora do
sintoma doloroso. Nao existem estudos clinicos controlados
que tenham testado os efeitos dos nitratos em desfechos
clinicos e mortalidade na angina instavel, embora seu uso seja
universalmente aceito. Os estudos em angina instavel, que os
avaliaram, foram pequenos e do tipo observacional (136-138).
Portanto, nao existem informacoes conclusivas dos beneficios
proporcionados por essa classe de medicamentos no alivio dos
sintomas e na reducdo de eventos adversos maiores (infarto
do miocardio e 6bito).

Os beneficios terapéuticos dos nitratos estao relacionados
aos seus efeitos na circulagao periférica e coronaria. O
seu efeito venodilatador, diminuindo o retorno venoso
ao coracgdo e o volume diastélico final do ventriculo
esquerdo, reduz o consumo de oxigénio pelo miocardio.
Adicionalmente observam-se efeitos de vasodilatacao de
artérias corondrias, normais ou aterosclerdticas, aumento
da circulagao colateral corondria e inibigdo da agregagao
plaquetaria. Podem ser usados por via oral, sublingual,
intravenosa e transdérmica. As vias sublingual e intravenosa
sdo as mais utilizadas para o tratamento dos casos agudos
pela facilidade de seu ajuste. Pequenos estudos que
compararam as vias de administracdo nao conseguiram
estabelecer diferengas significativas entre as vias sublingual e
IV (139;140). O tratamento é iniciado na sala de emergéncia
administrando-se o nitrato por via sublingual (nitroglicerina,
mononitrato ou dinitrato de isossorbida). Caso nao haja alivio
rapido da dor, esses pacientes podem se beneficiar com a
administragdo intravenosa (nitroglicerina e mononitrato de
isossorbida sao os disponiveis em nosso meio).

Os nitratos estao contra-indicados na presenga de
hipotensao arterial importante (pressao arterial sistélica
[PAS]< 100 mmHg) ou uso prévio de sildenafil nas dltimas
24 h. O uso sublingual de nitroglicerina (0,4 mg/comp.),
dinitrato de isossorbida (5 mg/comp.) ou mononitrato
de isossorbida (5 mg/comp.), ndo deve ultrapassar 3
comprimidos, separadas as administragbes por intervalos
de 5 minutos. A nitroglicerina IV é empregada na dose de
10 pg/min com incrementos de 10 ug a cada 5 minutos até
obter-se melhora sintomatica ou redugdo da pressao arterial
(queda da PAS nao superior a 20 mmHg ou PAS atingindo
110 mmHg), ou entdao aumento da freqiiéncia cardfaca (>
10% da basal). E de se esperar o aparecimento de tolerancia
aos efeitos hemodinamicos do medicamento apés 24 horas
de uso. O fenémeno de tolerancia tem sido atribuido a
deplecao dos radicais sulfidrila existentes na parede arterial.
Esses radicais sao responsdveis pela conversao dos nitratos
organicos em éxido nitrico. Quando se estiver utilizando a
via oral, a tolerancia podera ser reduzida com o emprego de
doses menores e espacadas (no minimo 8 horas); ja com a
via intravenosa serd necessario o incremento periédico das
doses administradas. O tratamento intravenoso devera ser
mantido por 24-48 h da Gltima dor anginosa e sua suspensao
devera ser feita de forma gradual.

Recomendacao Classe |

Uso de nitrato em pacientes com risco intermediario e alto
(nivel de evidéncia: CO).
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5- Beta-bloqueadores adrenérgicos

Assim como com os nitratos, a experiéncia clinica
controlada do emprego de beta-bloqueadores na angina
instavel é limitada, embora maior. A evidéncia de efeitos
benéficos baseia-se em seu mecanismo de acao, em estudos
clinicos controlados de pequeno porte, e na extrapolagao de
resultados de estudos em angina estavel e infarto agudo do
miocardio. Os beta-bloqueadores inibem competitivamente
os efeitos das catecolaminas circulantes. Na angina instdvel
seus beneficios estao relacionados a sua agao nos receptores
beta-1. Diminuem a freqiiéncia cardiaca, pressao arterial
e contratilidade miocardica, provocando uma redugao do
consumo de oxigénio pelo miocardio. Apesar da inexisténcia
de estudos randomizados em larga escala avaliando a agao
sobre desfechos clinicos maiores como mortalidade, estes
farmacos, juntamente com os nitratos, sdo considerados
agentes de primeira escolha no tratamento das SIMI. Na
angina instavel foram poucos e de pequeno porte os estudos
que compararam beta-bloqueadores com placebo (141-
143). Embora estudos limitados nao tenham conseguido
detectar uma reducao da mortalidade, o mesmo nao ocorre
no infarto do miocardio agudo ou recente. Nessa situagao
os estudos clinicos controlados conseguiram demonstrar
uma redugdo significativa na mortalidade. Meta-andlise
de cinco pequenos estudos (144) avaliando a utilizagao
da terapéutica beta-bloqueadora em 4.700 pacientes
com angina instdvel, mostrou reducdo de 13% no risco
relativo de progressdo para infarto agudo do miocérdio.
Apesar de desenvolvido em pacientes com IAM com
supradesnivel do segmento ST, o estudo COMMIT sugere
que a utilizagao rotineira de beta-bloqueador IV seguido de
oral pode aumentar a incidéncia de choque cardiogénico,
principalmente quando utilizado nas primeiras 24-48
horas de evolugdo, e em pacientes com quadro clinico de
disfungao ventricular esquerda (145). Assim, recomenda-se
o uso rotineiro de beta-bloqueador oral nos pacientes sem
contra-indicagao, devendo-se iniciar sua utilizagdo com o
paciente estavel, em doses pequenas, aumentando-se as
mesmas gradualmente no sentido de se manter a frequéncia
cardiaca ao redor de 60 bpm. No caso de o paciente
apresentar dor isquémica persistente e/ou taquicardia (ndo
compensatéria de um quadro de insuficiéncia cardiaca),
pode-se utilizar a formulagdo venosa. Sao usados varios
regimes terapéuticos na dependéncia do beta-bloqueador
selecionado. Nao existem evidéncias de superioridade de
um beta-bloqueador sobre outro.

O quadro abaixo relaciona as doses de metoprolol e
atenolol, os mais usados em nosso pais com essa indicagao.

Metoprolol - IV -5 mg (1-2 min) a cada 5 min até completar
a dose maxima de 15 mg.

Metoprolol VO - 50-100 mga cada 12 h, iniciado 15 min
apos a Gltima administragao IV.

Atenolol - IV — 5 mg (1-2 min) a cada 5 min até completar
a dose maxima de 10 mg.

Atenolol VO - 25-50 mga cada 12 h, iniciado 15 min apés
a Gltima administracao IV.
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Durante a administragao intravenosa deverao ser
monitorados, cuidadosamente, a freqiiéncia cardiaca, a
pressao arterial, o eletrocardiograma e a ausculta pulmonar.

Recomendacao Classe |

* Administrar beta-bloqueadores VO em pacientes de risco
intermedidrio e alto (nivel de evidéncia: B)

Recomendacao Classe I1b

* Administrar beta-bloqueadores EV em pacientes de risco
intermedidrio e alto (nivel de evidéncia: B).

6- Antagonistas dos canais de calcio

Os antagonistas dos canais de calcio, embora
considerados como grupo singular, na verdade constituem
um grupo heterogéneo de farmacos que possuem em
comum agao vasodilatadora. Esse grupo de farmacos com
acgao antiisquémica diminui o fluxo de célcio através da
membrana celular, reduzindo a contratilidade miocérdica
e vascular, a velocidade de condugao atrioventricular e a
atividade do né sinusal. Existem trés grupos de antagonistas
dos canais de célcio disponiveis comercialmente, que
sao quimicamente distintos e com efeitos farmacolégicos
diferentes: os derivados dihidropiridinicos (protétipo da
primeira geragao € a nifedipina e, como derivado de terceira
geragdo, o anlodipino), as fenilalquilaminas (verapamil) e os
benzotiazepinicos (diltiazem). Agem bloqueando os canais
de célcio tipo L.

Esses agentes se diferenciam em relagdo a sua capacidade
de produzir vasodilatacao arterial, reduzir a contratilidade
miocérdica e retardar a condugao atrioventricular. Os
efeitos benéficos nas SIMI se devem a uma combinacgao das
suas agoes, diminuindo o consumo miocérdico de oxigénio,
a pos-carga, a contratilidade e a freqliéncia cardiaca, além
de aumentarem a oferta de oxigénio ao miocardio, pela
vasodilatagao corondria que promovem. A vasodilatagao
corondria originada é semelhante e independe do agente
usado. Os dihidropiridinicos ocasionam mais vasodilatagao
arterial periférica, e tendem a produzir taquicardia
reflexa (mais evidente com a nifedipina de agao curta); o
verapamil e o diltiazem tendem a causar bradicardia por
deprimirem o cronotropismo e o dromotropismo, podendo
levar a bloqueios atrio-ventriculares (mais evidente com
verapamil). Em pacientes com comprometimento da
fungao ventricular esquerda e/ou alteragbes na condugao
atrio-ventricular, esses medicamentos devem geralmente
ser evitados.

Para controlar os sintomas (146;147), os antagonistas
do célcio sado tao eficientes quanto os beta-bloqueadores.
Entretanto, ndo reduzem a incidéncia de angina refrataria,
infarto ou 6bito; ao contrario, parecem acentuar a incidéncia
dessas complicagdes, como sugerido por meta-andlise (148).
Até o momento foram avaliados na angina instavel apenas os
representantes de primeira geragao. Essas agbes deletérias
foram observadas com todas as classes de antagonistas do
calcio (143;144;149) testados nessa indicacao, mas inexistem
dados conclusivos em relagdo aos dihidropiridinicos mais
recentes. Por outro lado, em casos de infarto do miocardio

sem supradesnivel do segmento ST, existem evidéncias
de que o diltiazem e o verapamil possam ter um efeito
protetor (150;151). Podem ser usados para tentar controlar
sintomas isquémicos refratdrios em pacientes ja em uso
de nitratos e beta-bloqueadores em doses adequadas, ou
em pacientes que nao toleram o uso destes medicamentos
(principalmente nos casos de contra-indicagao), ou ainda nos
casos de angina variante. Entretanto, ndo é recomendado
o emprego rotineiro de antagonistas dos canais de calcio,
sendo contra-indicado, em particular, o uso isolado da
nifedipina de agao rapida.

A dose padrao da nifedipina, de preferéncia de agao
prolongada, é de 10-20 mg trés vezes ao dia, verapamil 80-
120 mg trés vezes ao dia, diltiazem 60 mg trés a quatro vezes
ao dia. Na angina instavel, o diltiazem tem sido o bloqueador
de calcio mais utilizado.

Recomendacao Classe |

* Pacientes com risco intermediario e alto. Uso de derivado
nao-dihidropiridinico em casos de contra-indicagao aos beta-
bloqueadores (nivel de evidéncia: B);

* Pacientes com angina variante (Prinzmetal) (nivel de
evidéncia: B).

Recomendacdo classe Ila

* Dihidropiridinicos de acao prolongada na presenga
de isquemia refratdria para pacientes em uso adequado de
nitratos e beta-bloqueadores e sem disfuncao ventricular (nivel
de evidéncia: B).

Recomendacdo classe I1b

* Derivados nao-dihidropiridinicos de acao prolongada
como substitutos aos beta-bloqueadores e derivados
dihidropiridinicos de infcio de agao rapida para pacientes ja
em uso adequado de beta-bloqueadores em pacientes de alto
risco (nivel de evidéncia: B).

Recomendacdo classe IlI

* Derivados diidropiridinicos de inicio de agao rapida em
pacientes sem uso adequado de beta-bloqueadores (nivel de
evidéncia: B).

7- Agentes antiplaquetarios

A) Acido acetil-salicilico

A trombose coronaria tem papel de destaque no
desencadeamento e na progressao dos quadros de
SIMI, sendo essencial o emprego de anti-trombéticos
no tratamento de pacientes com tais sindromes. O AAS
é o antiplaquetdrio de exceléncia, devendo ser sempre
prescrito, excegdo a raros casos de contra-indicagao (alergia
ou intolerdncia gastrica, sangramento ativo, hemofilia e
Glcera péptica ativa), ou alta probabilidade de sangramento
gastro-intestinal ou genito-urindrio.

O AAS bloqueia a formagao de tromboxane A,
(substancia vasoconstritora e pré-trombética), interferindo
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no metabolismo do acido aracdonico e inibindo a formacao
da ciclo-oxigenase 1, enzima fundamental ao processo de
agregacao plaquetaria.

Analisando conjuntamente os dados de quatro estudos
clinicos controlados que reuniram mais de 2.000 pacientes
com angina instavel tratados com AAS, observou-se redugao
do desfecho combinado ébito e/ou infarto nao-fatal de 11,8%
(controle) para 6,9% (AAS) (152-155).

Com o emprego de doses baixas sao raros os efeitos
colaterais gastro-intestinais. Dispnéia e nauseas sao os mais
citados. A dose inicial recomendada de 200mg deve ser
mastigada, sendo assim absorvida por intermédio da via
sublingual, para que se obtenham rapidamente altos niveis
sangliineos de AAS. A dose recomendada é de 200 mg/VO
macerada quando da chegada do paciente ao hospital,
sendo a dose de manutengao a longo prazo de 100 mg/dia,
embora doses tdo baixas quanto 75mg/dia sejam também
consideradas efetivas (156). Entre todos os medicamentos
relacionados para o tratamento da angina instavel, o AAS é o
que foi mais consistentemente documentado como benéfico,
independente do delineamento do estudo, duracdo do
seguimento e doses empregadas.

Recomendacao Classe |
* Uso de AAS em todos pacientes. (nivel de evidéncia: A).

B) Derivados tienopiridinicos

A ticlopidina e o clopidogrel sao os representantes desta
classe disponiveis comercialmente. Ambos sdo antagonistas
da ativagao plaquetdria mediada pelo difosfato de adenosina
(ADP), que age sobre o receptor P2Y,, plaquetdrio. Também
reduzem o nivel de fibrinogénio circulante e bloqueiam
parcialmente os receptores de glicoproteina IIb/Illa,
dificultando sua ligacdo ao fibrinogénio e ao fator von
Willebrand. A indicagao inicial destes farmacos foi como
substituto preferencial para o AAS, em casos de intolerancia
ou alergia a este. A ticlopidina, menos cara, tem inicio de agao
entre 12 e 24 horas e efeito pleno somente apds alguns dias (o
que limita seu uso no contexto das SIMIs), além de provocar
mais efeitos colaterais (fundamentalmente dores abdominais,
nduseas, vomitos, neutropenia e/ou trombocitopenia e,
raramente, plrpura trombocitopénica idiopdtica), em
comparagao ao clopidogrel. A ticlopidina foi testada na angina
instavel no inicio da década de 90, em estudo que reuniu 652
pacientes com SIMI sem supradesnivel de ST. Observou-se
redugdo significativa no nimero de 6bitos e/ou infarto ndo-
fatal em seis meses, de 13,6% para 7,3% (p=0,01)(157),
reducao muito similar aquela demonstrada com o uso de AAS.
Nesse estudo, que precedeu as recomendagbes terapéuticas
atualmente adotadas, ndo foram empregados no grupo
controle AAS e/ou heparina.

Em relagao ao clopidogrel, este foi testado em comparagao
com o AAS, inicialmente em pacientes com DAC cronica,
no estudo CAPRIE (Clopidogrel versus Aspirin in Patients at
Risk of Ischemic Events) (158). Neste estudo, o clopidogrel foi
marginalmente superior ao AAS, demonstrando diminuigao
do risco relativo de eventos maiores de 8,7% (p=0,043)
ao final de aproximadamente 2 anos de seguimento. Ja
no contexto das SIMIs sem supradesnivel de ST, o estudo
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CURE (Clopidogrel in Unstable angina to prevent Recurrent
Events) (159) testou o papel do clopidogrel em adigao ao
AAS em >12.000 pacientes com SIMI sem supradesnivel de
ST, acompanhados por 3 a 12 meses (média de 9 meses).
Ao final do seguimento, demonstrou-se uma diminuigao de
20% (RR 0,80; 95% IC 0,72-0,89; p=0,00005) na incidéncia
dos eventos (6bito cardiovascular, IM e acidente vascular
cerebral), a favor do grupo clopidogrel + AAS, em relagao ao
grupo AAS + placebo, a custa de um aumento na incidéncia
de sangramento (RR 1,38, P=0,001). Interessantemente, os
efeitos benéficos com a utilizagao do clopidogrel ocorreram
tanto nos pacientes de alto risco, como naqueles de risco
intermediario ou baixo. Analises subseqlientes demonstraram
que existe beneficio adicional com a utilizagao do
clopidogrel apds o primeiro més e até 1 ano ap6s o evento
agudo (160), que o clopidogrel é particularmente dtil no
subgrupo submetido a intervengdo corondria percutdnea
durante o periodo de internagao hospitalar (161), e que o
aumento de sangramento com a utilizacdo de aspirina +
clopidogrel ocorre fundamentalmente com o uso de doses
maiores de AAS(162).

A dose recomendada de ticlopidina é a de 250 mg duas
vezes ao dia, e de clopidogrel 300 mg como ataque e 75
mg/dia como manutengdo. Ha evidéncias preliminares de
que, para pacientes sendo tratados com intervengao corondria
percutanea (ICP), a dose de ataque de clopidogrel de 600 mg
possa ser mais benéfica, mas aguarda-se comprovagao deste
conceito por estudos em andamento, fundamentalmente
o OASIS-7. Principalmente no caso da ticlopidina, é
recomendavel o acompanhamento com leucogramas mensais
durante os trés primeiros meses de tratamento.

Quando os pacientes com SIMI sem supradesnivel de
ST séo tratados com ICP, o duplo bloqueio da agregagao
plaquetaria (por AAS + tienopiridinico) torna-se imperativo,
com base em estudo que focalizou primariamente o contexto
da ICP (163), como também em publicagoes que abordaram
as SIMIs per se. Nesta Gltima condigao se inserem o subestudo
do CURE (PCI-CURE), prospectivamente desenvolvido (161),
e o estudo CREDO (164).

O periodo de prescricdao dos tienoperidinicos apds um
evento de SIMI sem supradesnivel de ST ndo estd bem
definido, porém, como referido anteriormente, o estudo
CURE demonstrou beneficio até 12 meses (o prazo médio
de seguimento no estudo foi de 9 meses) (159;160).
Se o paciente receber ICP com stent farmacolégico, a
recomendagdo atual é de manter-se o tienopiridinico por
um prazo minimo de um ano apés o procedimento (165).
Salienta-se a necessidade de suspensao do tienopiridinico
com antecedéncia minima de pelo menos cinco dias caso
o paciente va submeter-se a revascularizagdo miocardica
cirdrgica de rotina, dado o risco de sangramento grave per-
operatério. Em condigoes de emergéncia, deve-se recorrer
a transfusao de plaquetas.

Recomendacao Classe |

* Adigao de clopidogrel ao AAS em pacientes de risco
intermedidrio e alto (nivel de evidéncia: A).

* Adicao de ticlopidina ao AAS em pacientes de risco
intermedidrio e alto (nivel de evidéncia: C).
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* Tienopiridinicos em pacientes com contra-indicagao ao
AAS (Nivel de evidéncia: B).

C) Antagonistas dos receptores glicoproteicos llb/llla

Esta classe de medicamentos bloqueia a via final comum da
agregacao plaquetdria, independentemente do estimulo inicial.
A ativacao dos receptores existentes na superficie das plaquetas
(ao redor de 80.000 para cada plaqueta), denominados de
glicoproteina (GP) lIb/llla, constitui-se no mecanismo final e
obrigatério de agregagao plaquetdria, em consequéncia de
alteragao morfolégica sofrida pelo receptor, que aumenta a sua
afinidade para ligar-se a molécula de fibrinogénio, elemento
que funciona como ponte de ligagao entre duas plaquetas. A
esse processo denomina-se agregacao plaquetdria. Os mesmos
receptores atuam, mediante ligagao de fibrinogénio ao fator
de Von Willebrand, no desencadeamento do processo de
adesao plaquetaria as superficies endotelial e sub-endotelial
(quando exposta), fenbmeno prévio a prépria agregacao
plaquetdria. Os antagonistas desses receptores impedem a
ligagao do fibrinogénio aos receptores ativados, bloqueando
o processo de agregacao plaquetdria e a formacao do trombo
plaquetario. Esses farmacos tém sido utilizados em situagdes
clinicas com grande potencial de ativagdo plaquetdria, como,
por exemplo, intervengdes corondrias percutaneas complexas
ou nao, e SIMI sem supradesnivel do segmento ST.

Dos compostos desta classe, todos utilizados em formulacao
IV, apenas dois estdo disponiveis comercialmente no Brasil
(abciximab e tirofiban). Embora pertencendo a mesma
categoria, esses agentes possuem propriedades estruturais,
farmacocinéticas e farmacodindmicas muito diferentes entre
si. O abciximab é um anticorpo monoclonal que atua como
bloqueador ndo-competitivo e irreversivel dos receptores
de GP lib/llla. Quando administrado, tem uma meia-vida
plasmética curta de 5-10 min, pois a molécula rapidamente
se liga aos receptores plaquetdrios. Sua meia-vida biolégica
é de 6-12 h apds a injecao de um bolo isolado. Com doses
terapéuticas, consegue-se o bloqueio de 80-90% dos receptores
de superficie. Cinqlienta por cento desses receptores ainda
permanecem bloqueados uma semana apés sua utilizagao. A
dose recomendada é de 0,25mg/kg em bolus, seguida de uma
administragao de 0,125ug/kg durante 12 horas. Por outro lado,
o tirofiban é um derivado sintético, nao-peptideo, de molécula
pequena, que possui em sua estrutura molecular a seqtiéncia
RGD (arginina-glicina-aspartato), sitio de reconhecimento das
integrinas, presente nas proteinas adesivas do tipo fibrinogénio,
fator von Willebrand e vetronectina, entre outras. A capacidade
da GP lIb/llla de enlagar as proteinas adesivas é decorrente da
presenga dessa seqliéncia comum. Age competitivamente no
receptor celular I1b/llla, impedindo sua ligagao ao fibrinogénio.
A dose recomendada é a de 0,4 ug/kg/min por 30 minutos,
seguida da dose de manutencgao de 0,1 ug/kg/min por 48-96
horas. No caso de se iniciar a utilizacio do medicamento
na sala de hemodindmica, deve-se iniciar com a dose de
10ug/kg administrada em bolus em 3 min, seguida de 0,15ug/
kg/min durante 48-96 horas. Finalmente, o eptifibatide, nao
disponivel comercialmente no Brasil, é um heptapeptideo
ciclico sintético derivado do veneno de viboras. Pertence a
familia das desintegrinas e possui em sua molécula a seqiiéncia
KGD (lisina-glicina-aspartato), que mimetiza a estrutura do

fibrinogénio, atuando como antagonista competitivo e reversivel
do receptor GP llb/llla. O eptifibatide apresenta rapida
dissociacao e clearance aumentado, diminuindo os riscos de
sangramento. Devido ao pequeno tamanho de sua molécula
nao causa imunogenicidade, permitindo novas administragdes
caso necessarias. A dose empregada no estudo ESPRIT (166)
(Enhanced Suppression of the Platelet lIb/llla Receptor with
Integrilin Therapy), em 2.064 pacientes submetidos a implante
de stents eletivo ou de emergéncia, foi de dois bolos de 180ug/
kg, separados por um intervalo de 10 min, e administragao
de 2ug/kg/min a partir do término do primeiro bolus durante
18-24 horas. Genericamente, os bloqueadores GP lIb/llla
tendem a aumentar o risco de hemorragia, e trombocitopenia
é complicagdo rara, mas nao negligivel.

No contexto de pacientes com SIMI sem supradesnivel de
ST submetidos a estratégia essencialmente “conservadora”
(ndo realizagdo rotineira de procedimentos intervencionistas
precoces), os bloqueadores GP llb/lla tiveram seu uso
fundamentado em estudos nos quais, além de heparinizacao,
a ativagao plaquetdria era antagonizada, sistematicamente,
apenas pelo AAS (38;167-171). Embora os resultados desses
estudos tenham sido bastante heterogéneos (de modo geral
sugerindo beneficio com o uso dos bloqueadores GP I1b/llla de
pequena molécula, mas ndo com o abxicimab), meta-andlise
que incluiu >30.000 pacientes demonstrou uma redugao de
apenas 9% no risco relativo de ébito ou infarto aos 30 dias de
seguimento (p=0,015) (172), sendo o beneficio restrito aos
pacientes de maior risco, fundamentalmente com troponina
elevada e/ou com depressao do segmento ST e/ou submetidos
a ICP (24% aos 30 dias de seguimento).

Diversos estudos testaram o papel dos bloqueadores GP
[Ib/llla no contexto de pacientes submetidos a estratégia
intervencionista precoce, com realizagao de ICP sempre que
factivel (173-180). Os resultados desses estudos sao mais
homogéneos, demonstrando invariavelmente beneficio com
0 uso destes medicamentos, porém a custa de aumento na
incidéncia de sangramento. Saliente-se que esses estudos
foram desenvolvidos sem o uso rotineiro de tienopiridinico
quando da chegada do paciente ao hospital. Meta-analise
que incluiu estudos que analisaram o papel dos bloqueadores
lIb/Illa em pacientes com SIMI sem ou com supradesnivel
de ST demonstrou, além de diminuigdes significativas nas
incidéncias de 6bito ou (re)infarto (p<0,0001), também
diminuicao de 21% (IC de 95%: 0,64-0,67) no risco relativo
de 6bito aos 6 meses de seguimento (181). Essa meta-analise
também realgou o conceito de que quando se usa essa classe
de medicamentos, é fundamental ter muita cautela com doses
e periodo de utilizagao de heparinas. Assim, verificou-se risco
mais elevado de sangramento no grupo bloqueador Ib/llla
em relagdo ao grupo placebo, apenas quando a heparina foi
mantida apds a ICP mas ndo quando sua utilizagao se restringia
ao momento do procedimento.

O uso concomitante de triplice bloqueio da agregacao
plaquetaria (AAS + tienopiridinico + bloqueador GP Ilb/
[lla) ndo estd suficientemente justificado por evidéncias.
O mais recente estudo, ISAR-REACT 2, demonstrou que a
adigao de abciximab a AAS (500 mg) e clopidogrel (600 mg)
nao aumentava significativamente o risco de sangramento
e era benéfica, mas somente no subgrupo de pacientes
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com elevacdo nos niveis de troponina (180). Por outro
lado, o estudo ACUITY-TIMING, recém publicado, nao
mostrou beneficio clinico liquido (redugao de complicagoes
isquémicas/trombéticas e de hemorragias) com a estratégia
de sempre utilizar inbidores IIb/ll1a (tirofiban ou eptifibatide),
comparativamente a estratégia de seu uso restrito (apenas
durante a intervengdo) (182). Os pacientes deste estudo
estavam em uso de AAS e de clopidogrel iniciado até duas
horas antes da intervencao, e a mesma investigacao (em
outra publicacdo) sugeriu que o uso de um antitrombinico
direto seria mais eficaz no sentido de reduzir complicagoes
isquémicas sem aumentar o risco de hemorragias (183).

Em relacdo a dados do “mundo real”, dois estudos
desenvolvidos a partir do mesmo banco de dados (Registro
Norte-Americano de Infarto Agudo do Miocardio — “NRMI-4")
analisaram o assunto em pacientes com IAM sem supradesnivel
de ST. O primeiro, publicado em 2003, demonstrou diminuicao
significativa da mortalidade em pacientes submetidos ou
nao a bloqueador GP Ilb/llla; saliente-se que os modelos
ajustados nao levaram em conta o uso concomitante ou nao de
tienopiridinicos (184). O segundo, mais recente, comparou a
utilizagao isolada de bloqueador GP lIb/llla (65% da populagao),
clopidogrel (16,1% da populagao), ou a combinagao dos dois
(18,8% da populagao), sendo a comparagao entre os grupos
estratificada adicionalmente quanto a realizagao ou nao de
intervengao. Quando os resultados do desfecho composto
de 6bito, reinfarto ndo fatal e sangramento grave foram
corrigidos por escores de propensividade, o tratamento com
bloqueadores IIb/Illa ndo mostrou beneficio no grupo tratado
com intervengao, sendo inferior no grupo de pacientes tratados
conservadoramente (185).

Antagonista dos receptores da glicoproteina llb/llla
- Sumario das recomendacoes e evidéncias

Estratégia intervencionista precoce:
Recomendacao Classe |

* Pacientes de alto risco. Uso de Abciximab e Tirofiban
quando se opta por nao ministrar tienopiridinicos (nivel de
evidéncia: A).

Recomendacao Classe IIb

* Pacientes de alto risco. Uso de Abciximab em adicao a
AAS e tienopiridinicos (nivel de evidéncia: B).

Estratégia conservadora:
Recomendacao Classe Ila

* Pacientes com alto risco. Uso de Tirofiban quando se opta
por nao administrar tienopiridinico (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe IIb

e Pacientes com alto risco. Uso de Tirofiban em adicéo a
AAS e tienopiridinicos (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe Il

* Uso de Abciximab de rotina em pacientes de alto risco
(nivel de evidéncia B).

* Uso de Abciximab ou Tirofiban em pacientes de risco
intermedidrio (nivel de evidéncia: B).
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Obs: o abciximab deve ser utilizado o mais préximo
possivel do inicio do procedimento

8- Inibidores do sistema renina-
angiotensina

Sao potentes farmacos utilizados no tratamento da
hipertensao arterial, insuficiéncia cardiaca e alguns grupos
de pacientes com doenga arterial corondria. Sao utilizados
com éxito na insuficiéncia cardiaca, hipertensao arterial,
diabete melito, disfungdao ventricular esquerda pés-infarto
agudo do miocardio e mesmo no infarto agudo recente sem
manifestacoes de insuficiéncia cardiaca. Nao existem evidéncias
de beneficios quando da utilizagao precoce dos mesmos, mas
alguns estudos sugerem que podem ser (teis na fase cronica
ap6s o episédio agudo. O estudo HOPE (186) (The Heart
Outcomes Prevention Evaluation) demonstrou que pacientes de
alto risco para eventos cardiovasculares, frequentemente com
doenca arterial aterosclerética importante (geralmente atingindo
o territdrio corondrio) e independentemente da fase em que se
encontravam, beneficiavam-se com o uso de ramipril 10 mg/dia
alongo prazo. Em 5 anos de seguimento, observou-se redugao
do risco relativo de ébito de 26% (p<0,001), infarto 20% (p <
0,001) e acidente vascular cerebral 32% (p<0,001). Resultados
similares também foram demonstrados em pacientes com
coronariopatia cronica com o uso de perindopril(187). Por outro
lado, o estudo PEACE, que testou o trandolapril, ndo mostrou
beneficio na populagao geral (admite-se que a populagao tinha
muito baixo risco), apesar da observagao de menor incidéncia
de eventos com o uso do trandolapril na subpopulacao
com filtracao glomerular estimada <60mg/mL/min/1,73m?
(188;189). Embora nao empregados rotineiramente na angina
instavel, os inibidores do sistema renina-angiotensina tém sua
indicagdo reconhecida no controle da hipertensao arterial
sistémica e da disfungao ventricular esquerda.

Recomendacao Classe |

* Administrar inibidores da ECA em pacientes de risco
intermedidrio e alto com disfungao ventricular esquerda,
hipertensao ou diabete melito (nivel de evidéncia: A).

* Administrar bloqueadores dos receptores da angiotensina
Il em pacientes de risco intermedidrio e alto com contra-
indicacao aos inibidores da ECA (nivel de evidéncia: C)

Recomendacao Classe Ila

* Administrar inibidores da ECA em todos pacientes de
risco intermedidrio e alto (nivel de evidéncia B)

9- Antitrombinicos

Embora houvesse no passado alguma discordancia(190),
predomina hoje o conceito de que a erosdo (fissura) ou a
rotura da placa aterosclerética sejam mecanismos essenciais
que disparam os eventos fisiopatolégicos que se exteriorizam
clinicamente como Al e IAM com ou sem supradesnivel do
segmento ST, respectivamente (191-193). Com a fissura, mais
ou menos extensa da placa aterosclerética, os elementos
figurados do sangue bem como os fatores de coagulagao
sao expostos ao contacto com o material subendotelial. Isso
leva a ativagao, adesao e agregacao plaquetaria, e a geragao
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acelerada de trombina, como mecanismos essenciais de
trombose subseqliente localizada no local da fissura. Esses
dois mecanismos (plaquetdrio e trombinico) atuam de forma
sinérgica, potenciando-se mutuamente para a manutengao
e ampliagdo do processo de trombose. Entre outros efeitos,
a trombina é um potente ativador plaquetdrio, assim como
o fator Xa da cascata coagulante; além disso, ativagao da
cascata trombinica, pelos fatores Va e Xa, ocorre ao nivel da
membrana plaquetaria. Além desses distdrbios fisiopatolégicos
que ocorrem nos locais de lesdao vascular detonadora do
evento clinico, ha evidéncias convincentes de que, em
pacientes com SIMI, um estado protrombético transitério de
caracteristicas sistémicas esteja presente (194;195).

Finalmente, deve ser considerado que o incremento da
atividade trombinica em pacientes com SIMI tem conotagao
prognoéstica negativa (196;197). Por todos esses aspectos, é
bastante justificavel a utilizacdo de farmaco antitrombético
padrao (heparina nao-fracionada - HNF), em concomitancia
a terapéutica antiplaquetaria, para o tratamento rotineiro
de pacientes com as diversas modalidades de SIMI. Embora
por mecanismo indireto, o principal efeito anticoagulante da
heparina depende de sua ligagao especifica a antitrombina, que
ocorre mediante atuagdo de uma seqiiéncia pentassacaridea
presente em cerca de um tergo das moléculas de heparina.
O complexo heparina-antitrombina altera-se do ponto de
vista estereotaxico, permitindo o acoplamento simultdneo
tanto a trombina como ao fator Xa, assim neutralizados.
Essa alteragdo conformacional da molécula do complexo
heparina-antitrombina somente é possivel quando a
heparina contém um minimo de 18 unidades polissacarideas,
correspondendo a cerca de 6000 daltons. Meta-andlise de
6 estudos randomizados realizados até 1996 referenda a
conduta virtualmente generalizada durante a década passada,
de se tratar pacientes com SIMI sem supradesnivel de ST
com a combinacado de AAS e HNF (198). Nesses estudos, o
regime de heparinizagdo mais utilizado foi o convencional,
com injegdo inicial de 5000 Ul, seguida de infusao de 1000
Ul/h, e ajuste do TTPa para dobrar o valor controle. Embora
seja teoricamente recomendavel ajustar as doses pelo peso do
paciente, de forma a permitir anticoagulagao mais efetiva em
termos do valor de TTPa desejado (199), ndo ha demonstragao
de vantagens clinicas com esse regime terapéutico. Ja as
injegoes intermitentes de HNF mostraram-se efetivas apenas
em um relato da literatura, mas ndao no estudo RISC, nem
em outro ensaio menor, pregresso (200). Rotina bastante
generalizada € a de ajustar o regime de heparinizagao para
valores de TTPa entre 1.5-2.0 vezes o controle laboratorial (50
a 70 s) de acordo com a estratégia do estudo TIMI-III (1).

Durante investigagoes para melhor compreensdo da
estrutura da heparina convencional (HNF), verificou-se que
suas cadeias polissacarides podem ser despolimerizadas por
meio de vérios processos fisicos e quimicos, de forma a se
obter compostos também heterogéneos, porém de mais
baixo peso molecular, que recebem o nome genérico de
heparinas fracionadas ou de baixo peso molecular (HBPM)
(201;202). Por definicao, uma HBPM deve ter peso molecular
médio inferior a 8000 daltons, e com pelo menos 60% de
suas moléculas também atendendo a esse critério (203).
Tipicamente, sdo obtidos compostos com peso molecular

entre 2000 e 10000 daltons, a partir da HNF que possui de
5000 a 30000 daltons. As HBPM tém como caracteristica
comum, embora em grau variavel, a capacidade de ligar-se
preferencialmente ao fator Xa (e menos ao fator Il), inativando-
o. Esta caracteristica, confere-lhes a singular capacidade de
exercer efeito antitrombdtico sem alterar substancialmente (a
nao ser em altas doses) os testes de coagulagao usualmente
empregados para monitorar o efeito terapéutico da HNF.

Outra diferenca marcante deriva do fato de as HBPM
ndo se ligarem as proteinas plasmaticas, nem as superficies
celulares (plaquetas, macréfagos e osteoblastos) e ao endotélio
de forma tao intensa como a HNF. Dessa forma, a HBPM,
quando administrada por via subcutanea, apresenta maior
biodisponibilidade e meia vida, em relacao a HNF.

Trés HBPM estao disponiveis no Brasil para uso clinico,
todas testadas em estudos internacionais, multicéntricos,
prospectivamente desenhados para comparar sua eficacia
clinica com a da HNF no tratamento de pacientes com SIMI:
a nadroparina, a dalteparina, e a enoxaparina.

O estudo FRAXIS demonstrou que a nadroparina é similar
a HNF, e que nao existe ganho adicional com a utilizagao mais
prolongada do produto, além da fase de hospitalizagao (204).

Trés estudos testaram a dalteparina no contexto das SIMI
sem supradesnivel de ST e demonstraram que este composto
é melhor do que placebo e similar a HNF, além de corroborar
o achado prévio da nao utilidade do uso do medicamento
por tempo mais prolongado (205-209).

Na mesma época, dois estudos foram publicados
comparando a enoxaparina com a HNF, em termos de eficacia
clinica e seguranga, no tratamento de pacientes com Al e
IAM sem supradesnivel de ST. Em resumo, demonstraram
pela primeira vez que uma HBPM (no caso a enoxaparina)
era superior a HNF, além de corroborar os anteriormente
citados, no sentido de que nao existe beneficio adicional com
a utilizacao do medicamento apés a fase de hospitalizagdo.
Talvez mais importante, a analise conjunta dos dois estudos
demonstrou diminuigao significativa na incidéncia de eventos
“duros”, 6bito ou (re)infarto, a favor da enoxaparina em
relagao a HNF, sendo os beneficios mantidos por pelo menos
1 ano apos o tratamento inicial (210-215).

Concluindo, os estudos anteriormente citados demonstraram
que a fraxiparina e a nadroparina sao similares a HNF,
sendo a enoxaparina superior a este composto. Entretanto,
estes estudos foram desenvolvidos em populagao de risco
relativamente baixo, ndo necessariamente submetido a
terapéuticas antiplaquetdrias agressivas ou a estratificagao
invasiva precoce. Por conta disso, diversos estudos foram
desenvolvidos com o objetivo de avaliar se com o tratamento
contemporaneo das SIMI sem supradesnivel de ST, os
beneficios anteriormente demonstrados se manteriam.

Os estudos iniciais, relativamente pequenos, testaram
fundamentalmente o papel da enoxaparina, em relagao a
HNF, em populagbes tratadas com bloqueadores llb/llla e
submetidas a estratificacao invasiva precoce. De modo geral,
foram favoraveis a HBPM, com execao do estudo A to Z, que
mostrou similaridade entre as heparinas (216-218). Por conta
da necessidade de uma resposta definitiva sobre o assunto,
desenvolveu-se o estudo SYNERGY (217), que incluiu 10.027
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pacientes de alto risco (pelo menos 2 dos seguintes marcadores
de alto risco: idade >60 anos, marcadores bioquimicos de
necrose elevados, infradesnivel ou supradesnivel transitério
de ST), submetidos a tratamento clinicos intensivo e estratégia
invasiva precoce. Nos grupos enoxaparina e HNF o uso de
bloqueadores lIb/llla ocorreu em 56% e 58% dos casos,
respectivamente. Coronariografia foi realizada em 92% da
populagdo global, em mediana 21 horas apds a chegada
ao hospital, ICP foi realizada em 46% e 47% e cirurgia de
revascularizagdo miocardica em 19% e 18%, respectivamente.
Do ponto de vista de eficacia, a meta principal do estudo foi o
desfecho de 6bito ou (re)|AM aos 30 dias, que teve incidéncia
de 14,0% e 14,5% respectivamente, nos grupos enoxaparina e
HNF (p=0,396). Tampouco houve diferengas significativas em
relagdo a cada um dos pardmetros isoladamente, mas todas
as andlises atingiram as metas de nao-inferioridade. Ainda,
quando se analisou especificamente a populacao submetida
aICP, demonstrou-se que a enoxaparina foi tao eficaz quanto
a HNF nos diversos parametros analisados, que incluiram
insucesso do procedimento, oclusdao aguda ou necessidade
de cirurgia de revascularizagao miocardica de emergéncia. Do
ponto de vista de sangramento importante, houve incidéncia
significativamente maior no grupo enoxaparina quando
se levou em consideracdo o critério TIMI (9,1% vs 7,6%,
p=0,008), mas nadao quando se levou em conta o critério
GUSTO (2,9% vs 2,4%, p=0,106) ou transfusdao sanguinea
(17%vs 16%, p=0,155). A incidéncia de hemorragia cerebral
foi <0,1% em ambos os grupos. Aproximadamente 1/3 da
populagdo analisada utilizou ambas as heparinas testadas
durante o periodo de internagao; isso era permitido por
protocolo em situagdes especificas, e em aproximadamente
800 casos ocorreu por conta de “crossover” (portanto falha
do investigador). Analisando-se especificamente a populagao
com terapéutica “consistente” (que utilizou apenas uma das
heparinas testadas — n=6138), os autores demonstraram
beneficio a favor da enoxaparina (incidéncias de 6bito ou
IAM aos 30 dias 12,8% vs 15,6%, respectivamete, p=0,0029).
Finalmente, analisando os pacientes que sofreram ou ndo
“crossover”, encontraram aumento nas incidéncias de
sangramento no grupo “crossover”, sem que houvesse
qualquer beneficio em termos de efetividade. Entretanto, é
importante salientar que essas andlises foram “post-hoc”, o
que de certo modo limita suas conclusoes. Mais recentemetne,
Mahaffey et al (219) publicaram o seguimento de 6 meses
(6bito/IAM) e 1 ano (6bito) da populacdo analisada,
demonstrando fundamentalmente que os resultados iniciais
foram mantidos no perfodo de acompanhamento. Petersen et
al.(220), analisando em conjunto 6 estudos randomizados que
compararam enoxaparina com HNF (n=21.946 pacientes),
encontraram diminuigoes significativas nas incidéncias de
6bito/IAM aos 30 dias, a favor da HBPM, com razdes de
probabilidade de 0,91 (95% IC 0,83 a 0,99) na populagao
global (NNT=107), e de 0,81 (95% IC 0,71 a 0,94) na
populacao com “terapéutica consistente” (NNT=72). Nao
houve diferengas significativas em termos de sangramento
importante ou transfusdes sanguineas entre os grupos. No
sentido de minimizar-se o problema de sangramento, a
enoxaparina deve ter sua dose de manutengdo diminuida
em 25% (0,75 mg/kg de 12/12 horas, ao invés de 1,0 mg/kg
de 12/12 horas) em idosos, e em 50% em pacientes com
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clearance de creatinina <30 (1,0 mg 1x ao dia).

Estas diferencas clinicas em relacdo as diversas HBPM tém
sido explicadas por diferencas entre as mesmas, relacionadas
a diferentes processos de manufatura, que em dGltima andlise
explicam perfis diferentes relacionados aos seus pesos
moleculares, tempos de absorcao e de eliminagdo, ativacao
plaquetdria e acao sobre fatores como o de von Willebrand
(202;221-226).

Assim, pode-se concluir que as HBPM de uma forma
geral sdo pelo menos tao eficazes quanto a HNF (227;228).
Entretanto, a enoxaparina aparentemente € superior a HNF
(220). Nos pacientes que receberam enoxaparina para
tratamento de SIMI sem supradesnivel de ST e sdo enviados
para ICP em até 8 horas ap6s a dltima dose SC, ndo ha
necessidade de anticoagulagao adicional. Naqueles que vao
aICP entre 8 e 12 horas, uma dose adicional de 0,3 mg/kg IV
deve ser administrada imediatamente antes do procedimento
(217). Finalmente, sugere-se manter a heparina inicialmente
utilizada durante todo o periodo de heparinizacao, evitando-se
o uso de HBPM e HNF concomitante ou alternadamente.

Anti-trombinicos - Sumario das recomendacoes e
evidéncias
Recomendacao Classe I

* Uso de Heparina ndo fracionada em todos os pacientes
(nivel de evidéncia: A).

* Uso de Heparina de baixo peso molecular em todos os
pacientes (nivel de evidéncia: A).

Recomendacdo Ila

* Uso de Enoxaparina preferencialmente a HNF, a nao ser
que cirurgia de revascularizagao miocardica esteja planejada
para as proximas 24 horas (nivel de evidéncia: A).

e Nao realizar uso alternado ou concomitante de HNF e
HBPM (nivel de evidéncia B).

E importante recordar que no paciente de alto risco
submetido a tratamento com bloqueadores Ilb/llla e
estraficacdo invasiva precoce, deve-se dar preferéncia a
utilizagao da HNF ou da enoxaparina, ja que sdo as heparinas
com estudos especificos nesta situagao.

Dois outros compostos, a hirudina e a bivalidurina, ainda
nao disponiveis no Brasil, tém propriedades antitrombinicas
diretas, potencialmente Gteis em pacientes com sindromes
de trombocitopenia induzida pela heparina. Combinando-se
os resultados de dois estudos, OASIS-2(229) com os obtidos
no TIMI-9B e GUSTO-II-b, demonstra-se reducao de 22%
no RR de 6bito/IAM apés 72 horas (p = 0,0004), de 16%
apo6s 1 semana (p = 0,002), e de 10% apds 35 dias (p =
0,016). O conjunto dessas evidéncias é compativel com a
nocao de que a hirudina, um antitrombinico direto, poderia
representar alternativa mais eficaz do que a HNF para se
tratar pacientes com SIMI, mantendo-se razoavel perfil de
seguranca. Entretanto, ndo ha vantagens operacionais de
uso, requerendo-se monitoragao do efeito anticoagulante
e administragio endovenosa. E possivel também que suas
vantagens de combinagdo direta, comparativamente a
HNF, sejam parcialmente contrabalancadas por limitagoes
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pelo menos teoricamente plausiveis: “exaustdo” da
disponibilidade, pois a ligagdo a trombina € irreversivel,
e insuficiéncia de doses para antagonizar a ativagao
plaquetdria induzida pela trombina, nas concentragbes
propiciadas pelo uso clinico (por sua vez balizado pelo
risco de complicagdes hemorragicas). Assim se explicaria,
provavelmente, a atenuagdo do beneficio inicialmente
observado nos estudos citados. Revisao sistemdtica dos
resultados dos estudos que testaram hirulog em pacientes
com todos os tipos de SIMI (inclusive os pacientes do que
seria o estudo TIMI-8), englobou um total de 5.674 pacientes
(230). Destes, 4.603 casos relacionavam-se a procedimentos
eletivos de revascularizacao percutidnea, e 1.071 outros
apresentavam varios tipos de SIMI. Métodos meta-analiticos
foram empregados para comparar resultados de 4 estudos
randomizados comparativos de hirulog com HNF em
4.973 pacientes, verificando-se que o primeiro associou-se
a significativa (p= 0,02) redugdo da razao de chances de
6bito ou IAM (OR = 0,73, IC = 0,57-0,95) aos 30-50 dias
de seguimento. Também ocorreu, com hirulog, diminuigao
significante da razao de chances de hemorragia grave, em
comparagdo com a HNF (OR = 0,41 [IC 95% = 0,32-0,52],
p < 0.001) (230). Portanto, os autores consideraram que a
bivalirudina constituiria agente antitrombinico de eficacia
no minimo comparavel a da HNF, porém com melhor perfil
de seguranca para uso clinico em pacientes com SIMI.
Todavia, é necessario considerar que os estudos incluidos
na meta-andlise eram bastante heterogéneos, e que os
resultados foram muito provavelmente influenciados pelo
grande contingente (87%) de pacientes que foram tratados
com angioplastia corondria por via percutanea relatados
no estudo HAS (Hirulog Angioplasty Study). Algumas das
limitagoes apontadas para a hirudina, acima, aplicam-se
também a este outro antitrombinico direto, no que se
refere a facilidade de uso e auséncia de estudos de custo-
eficacia-beneficio. Portanto, hirudina e bivalirudina deverao
ser empregadas em pacientes de risco intermediario ou
alto, em lugar das heparinas, quando houver ocorrido a
sindrome de trombocitopenia induzida. Mais recentemente,
o estudo ACUITY demonstrou, em pacientes com SIMI sem
supradesnivel de ST, que a bivalirudina é similar a associagao
heparina + bloqueador Ilb/llla em termos de eventos
isquémicos (7,8% e 7,3%, respectivamente), porém com
menor incidéncia de sangramento. Por outro lado, parece
ser tao eficaz quanto as heparinas (HNF ou HBPM) quando
utilizada em conjunto com o bloqueador lIb/llla (7,7% e
7,3%, respectivamente, para eventos isquémicos) com o
mesmo perfil de seguranca em termos de sangramento
importante (5,7% e 5,3%, respectivamente) (183).

Outro produto ainda nado disponivel em nosso meio
é o fondaparinux, testado no estudo OASIS-5 contra a
enoxaparina. Neste estudo, o desfecho priméario de 6bito/
IAM/isquemia refrataria aos 9 dias de evolugdo foi similar
nos grupos enoxaparina e fondaparinux (5,8% e 5,9%,
respectivamente), sendo similar também as incidéncias
de cada um dos componentes do desfecho. Entretanto, a
incidéncia de sangramento, inclusive sangramento maior,
foi desfavoravel & HBPM (4,0% vs 2,1%, respectivamente,
p<0,0001). Interessantemente, a incidéncia de ébito aos 30

dias de evolugao foi superior no grupo enoxaparina (3,5% vs
2,9%, p<0,03) (231).

10- Diagnostico e estratificacao de risco
com métodos complementares

Em pacientes com SIMI, a estratificacao de risco deve
ser um processo continuo, desde a avaliagao clinica inicial,
passando pelos exames subsidiarios ja discutidos nestas
Diretrizes, e culminando com os métodos complementares
expostos a seguir. Esses métodos, a serem empregados durante
os primeiros dias de hospitalizagao, podem ser divididos,
basicamente, em duas categorias:

A) Exames hemodinamicos intravasculares, com realizagao
de cinecoronariografia, ventriculografia de contraste
radiolégico, e medida das pressoes intracardiacas.

Em esséncia, permite a visibilizagao direta da luz coronéria,
com avaliacdo da extensdo e gravidade das obstrugbes, e
andlise da funcao ventricular diastélica e sistélica, global
(fracao de ejecao) e regional (232).

B) Exames nao invasivos, como o teste ergométrico, o
ecocardiograma e os exames nucleares.

Ao contrario do exame intravascular, que proporciona
informacgdes anatomicas da circulacao corondria, os
métodos nado invasivos avaliam a ocorréncia de isquemia
miocdrdica. Assim, a abordagem é funcional, e a presenga
ou auséncia de lesao corondria é indiretamente avaliada pela
correspondente ocorréncia ou nao de isquemia. Esses métodos
também fornecem subsidios indiretos (ergometria) ou diretos
(ecocardiografia e nucleares) sobre a fungao ventricular.

Ambas as categorias de métodos sao empregadas para
complementacdo diagnéstica e prognéstica, no sentido de
se definir a melhor conduta médica para pacientes com risco
intermedidrio ou elevado de complicacoes.

Desde ha alguns anos, observa-se intensa controvérsia
quanto aos méritos relativos de duas estratégias cardioldgicas
fundamentais, baseadas no respectivo uso inicial e
preferencial de cada uma dessas categorias de exames para
avaliar pacientes com essas caracterfsticas clinicas (233). Pela
chamada estratégia “intervencionista” precoce, os pacientes
de risco intermedidrio/alto sao rotineiramente abordados, tao
logo quanto possivel, com o método intravascular (1). Esta
estratégia objetiva complementar a estratificagao prognoéstica
e a identificagdo da mais apropriada forma de tratamento
(clinico, revascularizagao percutanea ou cirlrgica), pela
anatomia coronaria desvendada angiograficamente e
pelo estudo combinado da fungao ventricular. Corolario
direto desta conduta é a frequiente possibilidade de
revascularizagao miocardica, por via percutdnea ou cirdrgica,
se possivel e indicada, com base em resultados anatémicos
da coronariografia.

A estratégia intervencionista precoce permite identificar
imediatamente:

a) Os cerca de 10-20% de pacientes sem lesdes ou com
obstrugdes corondrias ndo significantes hemodinamicamente
(< 50%), e que podem ter alta hospitalar precoce, com
excelente prognéstico desde que controlem adequadamente
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seus fatores de risco;

b) Os 5-10% de pacientes com lesao significante de
tronco de corondria esquerda e os 20-30% dos pacientes
com envolvimento multiarterial (com ou sem disfuncao
global ventricular), que usualmente se beneficiam da
revascularizacdo miocardica.

Pela estratégia nao invasiva, também caracterizada em
alguns contextos como “conservadora” e, mais recentemente,
chamada de “intervencionista seletiva”, pacientes de risco
intermedidrio ou alto sdo estabilizados por tratamento
clinico, e submetidos precocemente aos exames funcionais,
nao intravasculares. Somente quando hd indicios clinicos
de isquemia persistente ou recorrente, ou se aparecem
resultados anormais dos testes ndo invasivos, sao os pacientes
encaminhados para cinecoronariografia.

As estratégias intervencionista e ndo invasiva foram
comparadas em vdrios registros observacionais e em 11
estudos randomizados. Os registros atestam que existe grande
variabilidade de condutas referentes a essas duas modalidades
de abordagem em pacientes com SIMI sem supradesnivel
de ST nos diversos paises participantes, sendo os resultados
obtidos geralmente inconclusivos em relacdo a melhor
estratégia a ser adotada (30;234-236).

Dos 11 estudos controlados e randomizados, quatro foram
de pequeno porte (237-240). Os sete restantes incluiram
ndmeros substancialmente maiores de pacientes (>900), e
foram desenvolvidos a partir do final da década de 1990 até
os dias atuais. Do ponto de vista metodolégico, nota-se ampla
variagao nos critérios de inclusao e exclusao, no tempo entre
o inicio dos sintomas e a realizagao da coronariografia, e na
conseqiiente intervengao de revascularizagao, nas terapéuticas
concomitantes, e mesmo na interpretagao dos resultados.
Como conseqiiéncia, os resultados obtidos sdo bastante
heterogénios e, eventualmente, discrepantes em varios pontos
relevantes (1;209;241-245).

Embora nao haja unanimidade quanto a melhor
estratégia, deve-se reconhecer a nocao de as evidéncias
mais recentes, majoritariamente, apoiarem a estratégia
“intervencionista”. Essa visdo é lastreada por trés estudos
de meta-analise independentes, com utilizagdo de técnicas
estatisticas variadas, e que concluiram homogeneamente
pela superioridade da estratégia “intervencionista”, em
relacao a diminuigao na incidéncia de ébito e (re)infarto ndo
fatal (246-248). Vale assinalar que o beneficio da estratégia
“intervencionista” tende a intensificar-se ap6s a fase inicial na
qual, paradoxalmente, o risco com o emprego desta estratégia
pode ser maior, conforme sugerido no acompanhamento a
longo prazo dos pacientes incluidos em alguns dos estudos
anteriormente citados (249;250), e também em recente
meta-analise (251).

Importante ressaltar que o conjunto das evidéncias
demonstra que o beneficio da estratégia “intervencionista”
é tanto maior quando maior o risco do paciente. Ademais,
adequado regime antitrombético com antiplaquetarios
e antitrombinicos é fundamental para o sucesso dessa
abordagem. Finalmente, como nenhum dos estudos
comparando as estratégias “intevencionista” ou “conservadora”
utilizou stents farmacolégicos, ou regimes antitrombéticos
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mais eficazes, ha amplo potencial de aperfeicoamento para
ambas as estratégias aqui discutidas.

Estudo hemodinamico e cineangiocardiografico - Sumario
das recomendacoes e niveis de evidéncia:

Recomendacao Classe |

* Realizacdo de estudo hemodinamico e cineangiocardiogréfico
de contraste radiolégico em pacientes com risco intermediario e
alto (nivel de evidéncia: A).

Recomendacao classe 111

* Nao se deve indicar a angiografia coronaria de rotina
— mesmo para pacientes com risco intermedidrio/alto, nas
seguintes situagoes: pacientes com comorbidade importante
ou reduzida expectativa de vida (por exemplo, insuficiéncia
respiratoria, renal, hepatica, cancer de prognéstico fechado); e
pacientes, que, “a priori” recusam perspectivas de tratamento
por revascularizagao miocérdica (nivel de evidéncia: C).

Observagdo 1 - As recomendacgoes de classe | para
angiografia corondaria sao especialmente realcadas
quando ocorre instabilidade hemodinamica e/ou elétrica,
refratariedade ao tratamento medicamentoso otimizado,
e recorréncia espontanea ou provocada (testes nao
invasivos de estresse) de isquemia miocdrdica, subjetiva ou
objetivamente detectada.

Observagao 2 - Conforme apontado acima, ndo existe
consenso sobre o tempo mais apropriado para a realizagao do
estudo intravascular, havendo desde condutas de indicacao
imediata até aquelas que preconizam genericamente o
periodo de internacao hospitalar. O estudo ISAR-COOL, que
analisou o problema de forma prospectiva, sugere que nao
existe vantagem em esperar em demasia, ja que a realizagao
do estudo nas primeiras 6 horas a partir da randomizagao
(em média, 2,4 horas) foi mais eficaz do que a realizagao do
mesmo ap6s 72 horas (em média, 86 horas) (244).

Exames nao invasivos para diagnéstico de isquemia e
avaliacao prognéstica:
a) Teste ergométrico (TE)

O TE eletrocardiografico pode constituir a abordagem
essencial em pacientes com SIMI, quando outros recursos
nao-invasivos ndo estiverem disponiveis e nem houver
indicagao para a estratégia intravascular. Além de oferecer
subsidios diagnésticos, tem reconhecido valor prognéstico;
testes positivos associam-se a maior incidéncia de eventos
coronarios em um ano, quando comparados a testes
negativos. E um procedimento barato, seguro, e de facil
aplicagdo em homens e mulheres apés um episédio agudo.
Seu valor preditivo negativo é muito elevado, de 98%
a 100%, embora com valor preditivo positivo modesto,
de aproximadamente 50%, sendo os testes ergométricos
positivos infrequentes na populagdo indicada para esse
procedimento (252-254). A utilidade dessa estratégia é
confirmada pela sua seguranga e eficiéncia em reduzir o
periodo de hospitalizagoes prolongadas. O exame nao deve
ser realizado em pacientes com alteragoes persistentes de
ST-TeT.
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Estudos clinicos e classificacao de risco a partir das
respostas ao Teste Ergométrico

O valor prognéstico do TE ap6s um episddio de SIMI tem sido
convincentemente demonstrado. Varios autores desenvolveram
scores progndsticos apds andlises das respostas obtidas no TE em
milhares de pacientes (255). A maioria considera que um teste
precocemente positivo (depressao de ST igual ou >Tmm nos
primeiros estagios do protocolo de Bruce) identifica populagao
de alto risco para desenvolver eventos cardiovasculares (256).
Usando o registro do CASS, Weiner e colaboradores (257)
analisaram 4.083 pacientes identificando 12% como de alto
risco, baseado na depressao de segmento ST>Tmm e a
inabilidade para completar o 12 estagio do protocolo de Bruce.
A mortalidade anual nesse grupo de pacientes foi superior a 5%,
enquanto pacientes que completaram o 32 estagio sem depressao
do segmento ST (considerados de baixo risco), apresentaram
mortalidade anual menor que 1%.

No estudo RISC (258;259) foram examinados 740
homens com Al e IAM nao Q. Os principais preditores
de mortalidade foram o nimero de derivagbes com
depressao de ST e a duragao do exercicio. A depressao do
segmento ST em 3 derivagdes e a baixa tolerdncia ao esforgo
corresponderam a um aumento de 2,5 vezes o risco para
futuros eventos (infarto, angina classe 1l ou IV e morte). Por
outro lado, a presenca de dor anginosa durante o teste nao
adicionou informagoes prognoésticas relacionadas a infarto
e morte, a ndo ser quando acompanhada de depressao
de ST. Porém, foi fator preditor independente para o
desenvolvimento de angina classe Il ou IV. Este estudo

também demonstrou que a medicacdo nao influenciou
no resultado do teste ap6és DAC aguda. No estudo
FRISC (260) a baixa tolerdncia ao esforco, hipotensao
arterial e depressao do ST em 3 derivacoes estiveram
significantemente associadas a maior risco de 6bito e infarto
em 5 meses de evolugdo. Nesse estudo 29% dos pacientes
de alto risco tiveram eventos, em oposigdo a apenas 5%
dos pacientes considerados de baixo risco. Para Butman
et al (261) pacientes com testes positivos (depressao de ST
igual ou >1mm) apresentaram incidéncias de complicagoes
(angina classe Ill e IV da AHA, cirurgia de revascularizagao,
infarto ou morte cardfaca) muito superiores aos pacientes
com testes negativos (58% x 29%) ap6s 1 ano de evolugao,
com sensibilidade de 73%, especificidade de 85%, valor
preditivo positivo de 87% e negativo de 71%.

Classificacao de Risco

Os parametros medidos no teste determinam o grau residual
de isquemia e servem para avaliar o desempenho cardiaco. A
isquemia residual é estimada por meio do comportamento do
segmento ST e da presenga de dor anginosa. O desempenho
cardiaco é avaliado por meio do tempo de exercicio, do
comportamento da pressao arterial e do duplo produto. O
desempenho cardiaco tem apresentado melhor correlagdo com
mortalidade em comparacao a outros parametros.

Na pratica, pode-se utilizar o escore da Duke proposto por
Mark et al (262), convertido em nomograma para facilitar o seu
uso clinico (figura). Nesse escore o progndstico é determinado
pelo desvio do segmento ST, presenca de dor anginosa ao

GIBBONS ET AL.
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Fig. - Escore de risco da Duke (11).
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esforco, e duragdo do exercicio ou equivalente em METs.

Pela intercessdo das linhas obtém-se o prognéstico para
5 anos de sobrevida, classificando-se os pacientes em 3
grupos distintos:

a) alto risco: mortalidade anual acima de 4%.
b) médio risco: mortalidade anual entre 2% e 3%.
¢) baixo risco: mortalidade anual igual ou inferior a 1%.

Os principais preditores independentes de sobrevida
livre de eventos (morte e IAM) em 1 ano, em andlise de
regressao multivariada, foram o ntmero de derivagdes com
depressao do segmento ST e a carga maxima alcangada.
Em 766 pacientes com SIMI no estudo FRISC e que tinham
TE pré-alta e troponina, a combinagao depressao de ST e
troponina T identificou pacientes em grupos com risco de
IAM ou morte variando de 1% a 20%. Em 395 mulheres
do FRISC 1 com SIMI estabilizada que se submeteram a TE
sintoma-limitado, o risco de eventos cardiacos variou de
1% a 19%(252).

Seguranca

Admite-se que o TE em pacientes estabilizados seja um
método seguro, com incidéncia de 0,5% de complicagoes (6bito
ou IAM) em até 24 horas apds o exame (252;263;264).

Risco intermediario

Com objetivo de estimar o prognéstico e auxiliar na
decisdo clinica em pacientes de risco intermediario, o TE
estd indicado nesse grupo de pacientes 24 a 48 horas apds
completa estabilizacao clinica (estabilidade hemodinamica,
auséncia de isquemia ativa clinica ou eletrocardiogréfica,
auséncia de novas ondas Q, auséncia de sinais clinicos de
insuficiéncia cardiaca, enzimas soroldgicas normais) e desde
que haja capacidade para o exercicio.

Critérios de exclusao - infarto, alteragdes persistentes do
segmento ST ou da onda T, elevagdes enzimdticas, idade
superior a 75 anos, uso de digital, presenca de pré-excitagao
ventricular, infradesnivelamento basal do segmento ST > a
Tmm, bloqueio de ramo esquerdo, ritmo de marcapasso,
hipertrofia ventricular esquerda acentuada, doenca arterial
periférica, doenga pulmonar obstrutiva cronica, anemia,
hemorragias, acidentes tromboembélicos, aneurisma da
aorta, sinais de insuficiéncia cardiaca e demais condigoes que
impdem 6bices para a realizagao de exercicio.

Recomendacées Gerais e Protocolo - os testes devem ser
realizados em esteira ou bicicleta ergométrica, em ambiente
hospitalar, e sempre limitados por sintomas. Para a esteira
pode-se utilizar o protocolo de Bruce modificado (2 estagios
de 1.7 mph de 0% e 5% de inclinagao, precedendo o
protocolo padrao de Bruce) ou protocolo nao escalonado,
individualizado e adequado as condigbes clinicas e
biomecanicas dos pacientes (tipo protocolo de rampa). Para a
bicicleta deve-se iniciar com 10 a 30 watts, com incrementos
de 10 watts/minuto.

Critérios de Interrupgao do teste
a) Dor no peito.
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b) Dispnéia importante, fadiga ou tontura.
c) Forte exaustao (escala 17/20 de Borg).

d) Depressao do segmento ST>2 mm medida a 0,08
segundos do ponto J.

e) Elevagao do segmento ST.

f) Queda da PA (> a 15 mmHg) ou queda de 10 mmHg
com intervalo de 1 minuto.

g) Arritmia grave (taquicardia supraventricular ou
ventricular, bigeminismo ventricular de 5 batimentos, extra-
sistoles ventriculares polifocais e bloqueios AV do 22 e 32
graus).

Marcadores prognosticos
1 - Eletrocardiograficos
a) depressao maxima do segmento ST.
b) elevagdo do segmento ST.
¢) nimero de derivagoes com depressao do segmento ST.
d
e

) duragao da depressao do segmento ST.
) tempo de inicio das alteragoes do segmento ST.

f) presencga de arritmia esforco induzida (taquicardia
ventricular, extra-sistolia ventricular bigeminada em mais de
5 complexos, bloqueios atriventriculares do 22 e 32 graus).

2 - Hemodinamicos

a) FC. maxima atingida.

b) Duplo produto maximo atingido.
3 - Clinicos

a) Angina.

b) Baixa tolerancia ao esforco (inferior a 5 METS).

Teste Ergométrico - Sumario das recomendacoes e
evidéncias
Recomendacao Classe |

Realizagdo de teste ergométrico em pacientes de risco
intermedidrio (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe I1b

Realiacdo de teste ergométrico em pacientes de alto risco
apos 48h (nivel de evidéncia: C).

Recomendacao classe Il

Realizagao de teste ergométrico em pacietnes de alto risco
antes de 48 horas (nivel de evidéncia: C).

Portanto, TE como estratégia precoce (< 48h) é contra-
indicado formalmente em pacientes de alto risco. Entretanto,
TE realizado ap6s 48h de plena estabilizagao do quadro
clinico, ainda durante a internagdo, podera ser indicado
em pacientes submetidos a cinecoronariografia, quando
é necessdria avaliagao funcional de lesdo conhecida ou
estabelecimento de risco antes da alta hospitalar. O teste
deve ser realizado em ambiente hospitalar por pessoal com

experiéncia no método.
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b) Exames ecocardiograficos

O ecocardiograma transtoracico, de baixo custo e facil
execugao a beira do leito, é exame de eleicao em pacientes
internados com risco intermedidrio ou alto, de acordo
com a estratégia nao invasiva, para avaliagdo da fungao
ventricular global e da contratilidade regional, derivando
elementos prognésticos muito relevantes e precoces
(87;109;265-269).

Recomendacao Classe I (Nivel de evidéncia: B)

Em circunstancias especiais, necessita ser substituido ou
complementado pelo exame transesofagico, por exemplo,
quando hé impossibilidade técnica de avaliagao pelo
transtoracico (270).

Recomendacao Classe lla (Nivel de evidéncia: B)

Ecocardiografia com estresse

O teste ecocardiografico sob estresse permite a verificagao
das anormalidades regionais transitérias da contragao,
indicativas de isquemia induzida. O estresse farmacolégico
com administragdo de dobutamina é seguro e eficaz neste
contexto, e também propicia informagdes progndsticas.
Entretanto, aplicam-se a este método as mesmas restricoes
de cautela e de contra-indicagoes expostas para o TE.
Sdo consideradas respostas indicativas de maior risco:
a incapacidade de aumentar a fracao de ejegao ou a
diminuicao da mesma > 5% ao esforco e defeitos regionais
de contracao durante o estresse. Respostas de melhora de
contragdo segmentar em areas dissinérgicas, com doses
iniciais de dobutamina (5 a 10 ug/kg/min), identificam
viabilidade miocérdica nessas regides “atordoadas” pela
isquemia pregressa (271-275).

Recomendacao Classe |

* Ecocardiografia de estresse em pacientes nos quais
persistem davidas, apés serem submetidos a TE (nivel de
evidéncia: B).

Recomendacao Classe lla

* Ecocardiografia de estresse como alternativa ao Teste
Ergométrico (nivel de evidéncia: B)

Recomendacao Classe 111

* Ecocardiografia de estresse em pacientes de alto risco
(nivel de evidéncia: C).

Estudos com avaliagao da perfusdao miocardica

Os agentes de contraste ecocardiografico sao solugoes
contendo microbolhas de gés do tamanho das hemdceas,
cuja interface com o meio liquido é altamente refringente,
melhorando o sinal ecocardiogréfico do meio que as contém.
As microbolhas utilizadas atualmente sao formadas a base
de perfluorocarbonos e possuem estabilidade suficiente
para, quando injetadas por via endovenosa periférica,
atravessar a barreira pulmonar e contrastar as cavidades
cardfacas esquerdas e a circulagao coronariana. O contraste

ecocardiografico possibilita uma melhor definicao dos bordos
endocérdicos, permitindo uma avaliagdo mais adequada
do espessamento miocdrdico parietal e da fungao contratil
global e segmentar do ventriculo esquerdo, em repouso e sob
estresse. Adicionalmente, os agentes de contraste permitem
medida mais acurada dos volumes ventriculares e da fragao
de ejecao, principalmente em casos de imagens sub-6timas,
e tém comprovada utilidade na definicdo de alteragoes da
anatomia (271;276;277).

Embora as microbolhas melhorem a definicao de bordas
endocdrdicas, sua maior contribuicao para a ecocardiografia
sob estresse esta no potencial de permitir a deteccao de
alteragoes de perfusao miocérdica. O desenvolvimento
de contrastes contendo microbolhas de menor diametro e
maior estabilidade associado a avancos tecnolégicos, como
a imagem harmonica intermitente e a imagem com baixo
indice mecdnico, permitiu o estudo da perfusdo miocardica
pela ecocardiografia.

O teste ecocardiografico sob estresse com microbolhas
permite a verificagao das anormalidades regionais transitérias
da perfusao, indicativas de isquemia induzida. O estresse
farmacolégico com administracao de dobutamina é seguro
e eficaz neste contexto, e também propicia informacoes
prognoésticas. Defeitos regionais de perfusao extensos durante
o estresse sao indicativos de DAC grave. Respostas de melhora
de contragdo segmentar em dreas dissinérgicas, com doses
iniciais de dobutamina (5 a 10 ug/kg/min), identificam
viabilidade miocardica nessas regides “atordoadas” pela
isquemia pregressa.

A imagem com perfusdo em tempo real é uma nova
técnica que utiliza baixa energia ultra-sénica, com redugao
da destruicao das microbolhas. O uso de contrastes
ecocardiograficos durante a ecocardiografia sob estresse
pela dobutamina com andlise de imagem em tempo real,
permite uma avaliagdo simultdnea da perfusdo miocardica e
das alteragdes de motilidade segmentar.

O ecocardiograma contrastado em pacientes com SIMI de
risco intermediario é extremamente (til para o diagnéstico
de IAM a beira do leito em pacientes com SIMI. Por este
método pode-se avaliar a microcirculagdo miocérdica, pois
as microbolhas sdo marcadores microvasculares que se
comportam como as hemdcias e, portanto, nao atingem dreas
de obstrugao microvascular. Desta forma, dreas com infarto
nao apresentam este contraste e sao facilmente detectadas
pela ecocardiografia (271;278-280).

Recomendacao Classe lla

* Ecocardiografia transtoracica contrastada para melhora
do sinal Doppler em pacientes com imagem sub-6tima ou
ecocardiografia transtordcica contrastada para delineamento
de bordos endocérdicos durante a ecocardiografia sob estresse
em pacientes com imagens subétimas em repouso (nivel de
evidéncia: B).

Recomendacao Classe I1b

* Ecocardiograma sob estresse com microbolhas em
pacientes com risco intermediario nos quais persistem ddvidas
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ap6s a realizagao de teste ergométrico (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe Il1

* Ecocardiograma sob estresse com microbolhas em
pacientes com alto risco (nivel de evidéncia: C).

¢) Métodos de medicina nuclear

A cintigrafia miocardica de perfusao (CMP) e a
ventriculografia nuclear tém um grande valor diagnéstico
e prognostico na coronariopatia aguda e cronica (281-
283). A CMP ¢ indicada fundamentalmente nos casos de
impossibilidade de realizagao do teste ergométrico e em
pacientes nos quais ha dificuldades para a interpretagao
adequada do eletrocardiograma de esforgo: presenga de
desnivelamentos significativos de ST durante manobras
respiratorias e alteragdes posturais; sobrecarga ventricular
esquerda; bloqueios de ramo; presenga de areas extensas
eletricamente inativas; uso de farmacos que alteram a
repolarizacao ventricular ou dificultam a interpretagdao
eletrocardiografica (digitalicos, betabloqueadores,
antiarritmicos, antidepressivos); doengas cardifacas e
ndo-cardiacas associadas a alteracoes eletrocardiograficas
basais. Uma das principais indicagbes da CMP é a
possibilidade da realizagao precoce nas SIMI, com
ampla margem de seguranga, empregando-se agentes
vasodilatadores como o dipiridamol e a adenosina.
Quando realizado na presenga da dor anginosa na sala
de emergéncia, mesmo sem a administragao dos agentes
“estressores” para induzir isquemia, pode ser observado
a heterogeneidade do regional do fluxo provocada pela
coronariopatia obstrutiva (284;285). Em relagao a outros
exames, a CMP mostrou-se superior nessa aplicacao. Deve
ser ainda destacada a possibilidade de, sincronizando-se o
estudo cintilografico tomografico ao ECG (“gated-SPECT"),
avaliar-se a funcao sistélica regional e medir a fragao de
ejecdo ventricular com exame Gnico. Ha demonstracao
clara de efetividade e seguranga clinica da CMP quando
empregada em pacientes estabilizados clinicamente apds
o evento inicial, conforme estudos utilizando as técnicas
planar ou tomogréfica, 2°'talio ou *"Tc-sestamibi, e esforgo
fisico dinamico ou estresse farmacoldgico (286-291).
Os varios estudos sao consistentes na demonstracao de
que pacientes com diagnéstico de Al, que apresentam
cintilografia normal durante estresse, pertencem a subgrupo
com risco notadamente reduzido de eventos graves, de
cerca de 1% em um ano, enquanto a detecgao de defeitos
reversiveis expressa prognodstico muito desfavoravel, com
taxa de eventos da ordem de 20% para o mesmo prazo
de seguimento. Finalmente, hd inequivoca demonstracao
na literatura e na experiéncia de muitos centros, de que
os métodos de CMP, principalmente a base de Talio-201
(mas também, em muitas circunstancias, com compostos
marcados por Tc-99m), sejam muito valiosos para detecgao
de viabilidade miocardica em regides ventriculares
discinérgicas. Isso pode ocorrer em condigées de miocardio
atordoado (“stunned myocardium”), apds isquemia aguda
e subsequente recanalizacao arterial, ou de hibernacao
miocardica, em vigéncia de isquemia cronica.
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Cintilografia miocardica de perfusao - Sumario das
recomendacoes e evidéncias

Recomendacao Classe |

* Em pacientes com risco intermedidrio nos quais persistem
ddvidas ap6s a realizacao de TE, ou impossibilitados de
submeter-se ao TE (nivel de evidéncia: B).

* Para identificacao da presenca/extensao de isquemia em
pacientes que nao podem realizar cateterismo, ou quando os
resultados deste ndo sdo suficientes para o estabelecimento
de condutas (nivel de evidéncia: B).

e Apds o cateterismo, para identificagao da artéria
relacionada ao evento (regido a ser revascularizada), e/ou
estratificacao de risco (nivel de evidéncia: A).

* Em pacientes com regides ventriculares discinérgicas,
em que se torna necessario comprovar ou excluir a presenca
de miocardio viavel, para guiar a conduta terapéutica (nivel
de evidéncia: A).

Recomendacao Classe I1b

* Como primeira opgao (nivel de evidéncia: B)

Recomendacao Classe 111

* Em pacientes de alto risco antes das primeiras 48 horas
de estabilizacao do paciente (nivel de evidéncia: C)

Angiocardiografia nuclear - Sumario das recomendacoes e
evidéncias
Recomendacao Classe |

* Em pacientes de risco intermediario e alto para avaliar a
fungdo ventricular esquerda e direita (nivel de evidéncia: A)

Recomendacao Classe Ila

* Em pacientes de risco intermedidrio e alto para
identificacao de envolvimento do ventriculo direito (nivel de
evidéncia: C)

11- Revascularizacao miocardica

A) Cirargica

A revascularizagdo miocdrdica controla a isquemia
persistente e evita a progressao para infarto agudo do
miocardio. Alivia os sintomas, previne as complicagoes
isquémicas, e melhora a capacidade funcional e o prognéstico.
Pode ser realizada tanto por intervengao cirdrgica como por
intervengao coronaria percutanea. Suas indicagoes tém variado
de acordo com as diversas correntes de opinido, desde aquelas
em que se adotam posicoes extremamente conservadoras,
até aquelas que prevéem seu uso indiscriminado. Sao
observadas variagoes regionais na sua indicagao que vao de
0,2% a 36% (30). Em relacao as modalidades de intervencao,
no passado as indicagOes para cirurgia predominavam.
Entretanto, o desenvolvimento da angioplastia, principalmente
com o emprego de stents, fez com que predominassem
as intervengdes corondrias percutaneas, sempre que fosse
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possivel seu emprego. Ainda assim permanece elevado o
ndmero de doentes que se beneficiam com a revascularizagao
cirdrgica precoce.

As indicagOes para revascularizagao cirdrgica na angina
instavel sao semelhantes aquelas adotadas para pacientes com
angina cronica estavel. O emprego da revascularizagao cirdirgica
deve levar em consideragdo a anatomia corondria (grau de
obstrucao, localizagao da lesdao e importancia do vaso) e a
funcao ventricular esquerda. Também influenciam na tomada
de decisao a expectativa de vida, doengas associadas, gravidade
dos sintomas e quantidade de miocardio vidvel em risco.

Cirurgia de revascularizacao miocardica - Sumario das
recomendacoes e evidéncias

Pacientes com risco intermediario
Recomendacao Classe |

* Lesdo de tronco da artéria coronaria esquerda (nivel de
evidéncia: A).

* Doenga triarterial com fungao ventricular esquerda
diminuida (fracao de ejecdo < 0,50) (nivel de evidéncia: A).

* Lesdo biarterial com comprometimento proximal da
artéria descendente anterior e fungao ventricular esquerda
diminuida (fragdo de ejegdo < 0,50) ou presenga de isquemia
provocada (nivel de evidéncia: A).

* Lesdo uni ou biarterial, sem comprometimento proximal
da artéria descendente anterior, com critérios de alto risco
nos testes ndo-invasivos e extensa drea de miocardio em
risco (pode receber tratamento alternativo com intervengao
coronadria percutanea) (nivel de evidéncia: A).

Recomendacao Classe Ila

* Lesdo uni ou biarterial sem comprometimento proximal
da artéria descendente anterior, mas com area moderada de
musculatura vidvel e isquemia nos testes nao-invasivos (pode
receber tratamento alternativo com intervencdo corondria
percutanea) (nivel de evidéncia: B).

* Lesdo uniarterial com comprometimento proximal
importante da artéria descendente anterior (pode receber
tratamento alternativo com intervengao corondria percutanea)
(nivel de evidéncia: B).

e Doenca multiarterial em diabéticos (nivel de evidéncia:
B).

* Reoperagao para pacientes com estenoses multiplas em
enxertos, particularmente quando houver comprometimento
do fluxo para a artéria descendente anterior (nivel de
evidéncia: C).

Recomendacao Classe Il

* Estenoses corondrias nao-significativas (< 50%) (nivel
de evidéncia: C)

Pacientes com alto risco
Recomendacao Classe |

* Lesdo de tronco da artéria corondria esquerda (nivel de

evidéncia: A).
* Doenga triarterial com fungdo ventricular esquerda
diminuida (fracao de ejecdo < 0,50) (nivel de evidéncia: A).

* Lesdo biarterial com comprometimento proximal da
artéria descendente anterior e fungao ventricular esquerda
diminuida (fracdo de ejecdo < 0,50) ou quando ha
presenca de isquemia provocada em teste prévio, ou por
ter sido realizado para avaliar miocardio atordoado (nivel
de evidéncia: A).

* Lesao uni ou biarterial, sem comprometimento proximal
da artéria descendente anterior, com critérios de alto risco
nos testes ndo-invasivos e extensa area de miocardio em
risco (pode receber tratamento alternativo com intervencao
corondria percutanea) (nivel de evidéncia: A).

Recomendacao Classe Ila

* Lesao uni ou biarterial sem comprometimento proximal
da artéria descendente anterior, mas com area moderada de
musculatura vidvel e isquemia nos testes nao-invasivos (pode
receber tratamento alternativo com intervencao corondria
percutanea) (nivel de evidéncia: B).

* Lesdo uniarterial com comprometimento proximal
importante da artéria descendente anterior (pode receber
tratamento alternativo com intervencao corondria percutinea)
(nivel de evidéncia: B).

* Doenga multiarterial em diabéticos (nivel de evidéncia: B)

* Reoperagao para pacientes com estenoses multiplas em
enxertos, particularmente quando houver comprometimento
do fluxo para a artéria descendente anterior (nivel de
evidéncia: C).

Recomendacao Classe Il

* Estenoses corondrias nao-significativas (< 50%) (nivel
de evidéncia: C)

B) Intervencao corondria percutanea

Registra-se, atualmente, continuo e intenso crescimento
numérico das indicacoes de Intervencao Corondria
Percutanea (ICP) no contexto. Entre vdrios fatores, isso
se deve a esse procedimento ter-se tornado mais eficaz e
seguro com implante de “stents” e emprego coadjuvante
de bloqueadores do complexo GP-lIb/llla (173-176;178)
e bloqueadores de ADP (v. Antiplaquetarios), de forma
a ampliar-se o leque de indicagdes para as intervengoes
coronarianas percutaneas. Assim, aborda-se com mais
seguranca pacientes multiarteriais, portadores de disfungao
ventricular grave e lesbes anatomicamente mais complexas.
Idealmente, o procedimento deve ser realizado pelo menos
24 h apds o desaparecimento dos sintomas clinicos. O
indice de sucesso, de complicagbes maiores e de eventos
isquémicos graves, apds ICP, é influenciado favoravelmente
por estabilizacdo inicial. Em oposigao, os resultados sao
afetados negativamente pela refratariedade ao tratamento
clinico. Outros aspectos que influenciam a indicagao de ICP
no contexto sao:

1- Extensdo da doencga corondria (uni, bi, ou triarterial)
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2- Importancia anatdémica do vaso

3- Ndmero de lesdes a serem abordadas
4- Caracteristicas morfoldgicas da lesao
5- Dificuldade técnica do procedimento
6- Quantidade de miocardio em risco
7- Condigoes clinicas do paciente

8- Doengas associadas

Deve-se ainda considerar que, principalmente no que se
refere a escolha entre este método e o da revascularizagao
cirdrgica, fatores circunstanciais relativos a experiéncia de
cada centro podem ser decisivos para os resultados a serem
obtidos. Este método de revascularizacao miocérdica tem as
seguintes recomendagoes:

Recomendacao Classe |

* Pacientes com lesdes uni ou biarteriais, com significante
lesao proximal em artéria descendente anterior, e com grande
area de miocérdio em risco por testes funcionais (nivel de
evidéncia: B).

* Pacientes com lesbes multiarteriais, anatomia corondria
favoravel , funcao ventricular esquerda normal e sem diabete
melito (nivel de evidéncia: B).

Recomendacao Classe Ila

e Pacientes uni ou biarteriais, mas sem envolvimento
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