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Resumo
Fundamento: A estratégia de revascularizacao na doenca do tronco comum é determinante para os resultados clinicos.

Objetivo: Procurou-se: 1) validar e comparar o desempenho do SYNTAX Score 1 e 2 na predicao de eventos
cardiovasculares aos 4 anos, em pacientes submetidos a angioplastia do tronco comum nao protegido e 2) avaliar os
resultados a longo prazo de acordo com a estratégia de revascularizacao recomendada pelo SYNTAX Score.

Métodos: Estudo retrospectivo de centro tinico de 132 pacientes consecutivos submetidos a angioplastia do tronco
comum nao protegido entre marco de 1999 e dezembro de 2010. A discriminacao e calibracao de ambos os modelos
foram avaliadas por analise de curva ROC, curvas de calibracao e teste de Hosmer-Lemeshow.

Resultados: A taxa de eventos aos 4 anos foi de 26,5%. A AUC para o SYNTAX Score 1 e 2 foi de 0,61 (IC 95% 0,49-0,73) e
0,67 (IC 95% 0,57-0,78), respectivamente. Apesar de uma calibracao global boa, o SYNTAX Score 2 tende a subestimar o
risco. Nos 47 pacientes (36%) que deveriam ter sido submetidos a cirurgia de revascularizacao de acordo com o SYNTAX
Score 2, a taxa de eventos foi numericamente superior (30% vs. 25%; p = 0,54) e para os que tinham uma diferenca
superior entre as estimativas do SYNTAX Score 2 (>5,7%), a taxa de eventos foi quase o dobro (40% vs. 22%; p = 0,2).

Conclusdao: O SYNTAX Score 2 permite uma estratificacio de risco individualizada e melhor em pacientes que
requerem revascularizacao do tronco comum nao protegido. Sao necessarios estudos prospectivos para validacao
adicional. (Arq Bras Cardiol. 2016; 106(4):270-278)

Palavras-chave: Angioplastia Coronaria com Balao / efeitos adversos; Ponte de Artéria Coronaria / efeitos adversos;
Revascularizacao Miocardica; Doenca da Artéria Coronariana / cirurgia; Reducao de Risco, Fatores de Risco.

Abstract
Background: The revascularization strategy of the left main disease is determinant for clinical outcomes.

Objective: We sought to 1) validate and compare the performance of the SYNTAX Score 1 and 2 for predicting major cardiovascular events at
4 years in patients who underwent unprotected left main angioplasty and 2) evaluate the long-term outcome according to the SYNTAX score
2-recommended revascularization strategy.

Methods: We retrospectively studied 132 patients from a single-centre registry who underwent unprotected left main angioplasty between
March 1999 and December 2010. Discrimination and calibration of both models were assessed by ROC curve analysis, calibration curves and
the Hosmer-Lemeshow test.

Results: Total event rate was 26.5% at 4 years. The AUC for the SYNTAX Score 1 and SYNTAX Score 2 for percutaneous coronary intervention,
was 0.67 (95% Cl: 0.49-0.73) and 0.67 (95% Cl: 0.57-0.78), respectively. Despite a good overall adjustment for both models, the SYNTAX
Score 2 tended to underpredict risk. In the 47 patients (36%) who should have undergone surgery according to the SYNTAX Score 2, event rate
was numerically higher (30% vs. 25%; p = 0.54), and for those with a higher difference between the two SYNTAX Score 2 scores (Percutaneous
coronary intervention vs. Coronary artery by-pass graft risk estimation greater than 5.7%), event rate was almost double (40% vs. 22%; p = 0.2).

Conclusion: The SYNTAX Score 2 may allow a better and individualized risk stratification of patients who need revascularization of an unprotected
left main coronary artery. Prospective studies are needed for further validation. (Arq Bras Cardiol. 2016, 106(4):270-278)

Keywords: Angioplasty Balloon Coronary / adverse effects; Coronary Artery Bypass / adverse effects; Myocardial Revascularization; Coronary
Artery Disease / surgery; Risk Assessment; Risk Factors.
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Introducao

A doenga do tronco comum ndo protegido (DTCNP)
acha-se associada com mau prognéstico quando tratada
de modo conservador.” Os ensaios de larga escala e
meta-andlises relatam uma sobrevida de até 5 anos
pelo menos semelhante para pacientes tratados tanto
com cirlrgica de revascularizagdo miocardica (CRM)
quanto com intervengao coronariana percutanea (ICP).>*
Essa consistente nao inferioridade refletiu-se nas atuais
diretrizes europeias de revascularizagao, onde a ICP de
DTCNP foi elevada para classe | e Ila para pacientes com
SYNTAX (Synergy Between ICP with Taxus and Cardiac
Surgery) escore baixo e intermediario, respectivamente.>°
Entretanto, a escolha da estratégia de revascularizagao
6tima permanece um desafio. A despeito dos seus pontos
fortes e suas limitacoes, as ferramentas de estratificacdo
de risco sao Gteis como auxiliares na tomada de decisao,
em particular em cardiologia.”"?

O SYNTAX Score 1 (SS1) foi criado como parte do
estudo SYNTAX*'" para caracterizar de maneira objetiva
a gravidade da doenga arterial coronariana (DAC),
estratificando seus portadores nos seguintes tercis de
risco: baixo (SS1 < 22), intermediario (SS1 23-32) e
alto (SS1 > 33)." Naquela populagao, o seguimento de
5 anos mostrou ser a ICP uma alternativa aceitavel para
os pacientes com DTCNP e um SS1 com risco baixo
ou intermedidrio.” Além disso, o valor prognéstico e
a utilidade do SS1 foram exaustivamente estudados
e confirmados em pacientes com DTCNP submetidos
a ICR14—13

Algumas limitagdes do SS1, no entanto, foram
apontadas, em especial a auséncia de variaveis clinicas,
a falta de uma abordagem personalizada para tomada de
decisdo e a falta de capacidade preditiva para o subgrupo
de pacientes submetidos a CRM.19-2!

O SYNTAX Score 2 (§52) surgiu, entao, para superar essas
limitacoes, incorporando varidveis clinicas importantes do
ponto de vista de prognéstico e fazendo uma estimativa
individualizada do risco de mortalidade associado com
cada estratégia de revascularizacdo.® A aplicacao do SS2
em toda a populagdo do estudo SYNTAX demonstrou a
existéncia de subgrupos de pacientes em todos os tercis do
§S1, nos quais tanto CRM quanto ICP conferiam beneficios
quanto a mortalidade.®

Procuramos validar e comparar os desempenhos do
SS1 e do SS2 como preditores de eventos cardiovasculares
maiores (ECVM) em 4 anos em pacientes com DTCNP
submetidos a ICP. Além disso, procuramos avaliar o
desfecho de longo prazo de acordo com a estratégia de
revascularizacdo recomendada pelo SS2 na populagao
com DTCNP submetida a ICP.

Métodos
Populacao de pacientes e coleta de dados

Trata-se de estudo observacional retrospectivo de centro
dnico, incluindo 132 pacientes com DTCNP submetidos a ICP
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entre margo de 1999 e dezembro de 2010 com implantagao
de pelo menos um stent no tronco comum. A estratégia
da intervencao ficou a cargo do médico intervencionista.
A utilizagao de stent para o paciente com DTCNP necessitou
de consenso do grupo da cardiologia nos casos eletivos.
Todos os dados relacionados as caracteristicas demogréficas,
clinicas, angiogréficas e procedurais foram prospectivamente
introduzidos na base de dados dedicada da hemodinamica
da nossa instituigao. O seguimento clinico apés a alta foi
realizado em visitas ambulatoriais programadas ou entrevistas
telefonicas. Todos os angiogramas foram retrospectivamente
analisados por dois operadores cegos para os desfechos
clinicos para obter as varidveis angiograficas necessérias ao
célculo do SS1, que foi realizado com o calculador online.
O SS2 foi estimado manualmente em cada paciente para
as duas estratégias de revascularizagao (SS2 para ICP e
SS2 para CRM), fazendo-se a equivaléncia da soma dos
pontos das variaveis clinicas (idade, sexo, doenca pulmonar
obstrutiva cronica, depuragao de creatinina, fragao de
ejecao ventricular esquerda e doenca arterial periférica) e
das angiograficas (SS1 e doenga do tronco comum) com a
correspondente predigao, usando o nomograma publicado.®

Definicoes

Definiu-se tronco comum ndo protegido como a auséncia
de enxerto patente para a artéria descendente anterior
esquerda ou para a artéria circunflexa. Infarto agudo do
miocardio durante seguimento foi definido de acordo com
a terceira definicdo universal de infarto do miocardio de
2012,%* aplicada retrospectivamente. Revascularizagao do
vaso-alvo e revascularizacdo da lesdo-alvo foram definidas
como qualquer procedimento de revascularizagao do vaso-
alvo ou lesdo-alvo (de 5 mm distal ao stent até 5 mm proximal
ao stent), respectivamente. Morte cardiovascular foi definida
como aquela devida a causa cardiovascular demonstravel ou
qualquer morte inexplicada. Acidente vascular encefalico
foi definido como novo defeito neurolégico designado
pelo neurologista, com base em caracteristicas clinicas e
de imagem. Desfecho primario (ECVM) foi definido como
aquele composto por morte, infarto do miocérdio nao fatal,
revascularizacao de vaso-alvo e acidente vascular encefélico.

Andlise estatistica

As variaveis continuas foram expressas como médias e
desvio padrao, quando a distribuicao era normal, e como
medianas e intervalos interquartis, quando a distribuigao
era nao normal. A normalidade foi testada com o teste
de Kolmogorov-Smirnov e/ou avaliagao visual do grafico
Q-Q Plot. As varidveis discretas foram expressas como
frequéncias e porcentagens. Computou-se a sobrevida
livre de eventos usando-se as estimativas de Kaplan-Meyer.

Analisou-se o desempenho dos modelos SYNTAX
com foco no poder discriminativo e na calibracao.
A discriminacdo indica o quanto o modelo distingue entre
pacientes que terdo ou ndao ECVM. Isso foi avaliado pela
construgdo de curvas receiver operating characteristic (ROC)
para cada modelo. Essas curvas foram comparadas com o
método descrito por DeLong et al.?* Calibragao refere-se a
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concordancia entre os desfechos observados e os preditos,
tendo sido avaliada usando-se curvas de calibragao e
o teste de Hosmer-Lemeshow para bondade de ajuste.
As curvas de calibragao foram construidas com gréficos tendo
‘predigdo’ no eixo X e ‘desfecho observado’ no eixo Y (por
decil das predigdes derivadas do escore). Subsequentemente,
aplicou-se regressao linear ao gréfico, sendo inferida uma
linha de tendéncia. Os gréficos resultantes permitiram uma
comparagao visual entre a probabilidade de desfecho predita
e a observada, sendo caracterizados por um intercepto, que
indica até onde as predigdes sao sistematicamente baixas
ou altas, e uma inclinagao de calibragdo, que deve ser zero
em um cenario ideal. As predigbes perfeitamente calibradas
ficam em uma linha com inclinagao de 45 graus, enquanto
uma curva abaixo ou acima da diagonal, respectivamente,
reflete predicao excessiva ou insuficiente, respectivamente.
Além disso, aferiu-se a calibracdo com o teste de Hosmer—
Lemeshow para bondade de ajuste.

As caracteristicas basais e a ocorréncia de ECVM foram
comparadas entre pacientes nos quais o SS2 favoreceu CRM
versus aqueles nos quais o SS2 favoreceu ICP com o teste
do qui-quadrado ou exato de Fisher, quando apropriado,
para varidveis categoricas, e com o teste t de Student ou
de Satterthwaite, para as varidveis continuas.

Além disso, o melhor valor discriminativo da diferenca
entre recomendacao de ICP pelo SS2 e recomendagao
de CRM pelo SS2 para predicao de ECVM em 4 anos em
pacientes nos quais o SS2 favoreceu CRM foi determinado
por estatistica C.

Todos os testes foram bicaudais, sendo as diferengas
consideradas estatisticamente significativas para um valor de
p de 0,05. A analise estatistica foi realizada com os programas
SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA) e MedCalc versao
9.3.8.0 (MedCalc Software, Acacialaan Ostend, Bélgica).

Resultados

Variaveis basais clinicas, angiograficas e procedurais

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas basais clinicas,
angiograficas e procedurais de toda a populagao.

As medianas [intervalo interquartil] de SS1, SS2 para ICP
e SS2 para CRM foram 22 [13,3-31,8], 7,2 [3,5—17,7] e
8,5[4,6—18,8], respectivamente. Em 47 pacientes (36%), o
SS2 para ICP foi maior do que o SS2 para CRM e, portanto,
em teoria, eles deveriam ser preferencialmente submetidos
a CRM e nao a ICP, de acordo com a recomendacao do
SS2 (Tabela 2).

Pacientes em que o SS2 para ICP foi maior do que o
SS2 para CRM (favorecendo, portanto, CRM) tinham maior
probabilidade de: serem do sexo feminino e fumantes;
terem reduzida fragdo de ejegao ventricular esquerda,
histéria de ICP prévia e doenca triarterial; e se apresentarem
com sindrome coronariana aguda (Tabela 1).

Desfechos de 4 anos

Nos 4 anos que se seguiram ao procedimento, houve
35 ECVM: 13 mortes; 14 procedimentos de revascularizagao

repetidos (7 ICP e 7 CRM); 4 infartos do miocdrdio nao
fatais; e 4 acidentes vasculares enceféalicos.

A mediana [intervalo interquartil] do tempo para a
ocorréncia do primeiro evento foi de 117 [25-200] dias,
tendo a maioria dos eventos (n = 28; 80%) ocorrido durante
o primeiro ano apés o procedimento-indice. A taxa de
ECVM cumulativa anualizada foi de 21%, 26%, 27% e 28%
para o primeiro, segundo, terceiro e quarto anos apés a
intervencdo, respectivamente (Figura 1).

Desempenho dos modelos do SYNTAX Score 2

Como esta é uma coorte de pacientes submetidos a ICP,
comparamos apenas o SS1 com o SS2 para ICP.

Poder discriminativo

Com relagao a ocorréncia dos ECVM em 4 anos, a area
sob a curva ROC (AUC) para o SS1 foi de 0,61 (IC95%:
0,49-0,73) e de 0,67 (1C95%: 0,57-0,78) para o SS2 para
ICP (Figura 2). Ainda que numericamente superior para o
SS2, a diferenga nao foi estatisticamente significativa (teste
de DelLong p = 0,08), mas houve uma tendéncia relevante
para um melhor desempenho. Com relagao a mortalidade
em 4 anos, a AUC para o SS1 foi de 0,62 (IC95%: 0,46-0,78)
e de 0,69 (1C95%: 0,59-0,79) para o SS2 para ICP (teste
de Delong p = 0,1).

Calibracao

O padrao de calibragao diferiu entre os dois escores
(Figura 3): o SS1 tendeu a uma insuficiéncia na predicao
de risco em pacientes com risco mais baixo e a um excesso
na predicdo de risco naqueles com risco alto. Por outro
lado, o SS2 para ICP pareceu predizer a menos o risco em
praticamente todo o espectro, embora gradualmente se
aproximasse da curva de calibracdo 6tima a medida que
o risco aumentasse.

A Tabela 3 apresenta a inclinagdo e o intercepto da curva
de calibracdo para SS1 e SS2 para ICP. Os dois escores
apresentaram valores de p nao significativos (p = 0,31 para
SS1; e p = 0,27 para SS2) para um teste de Hosmer-Lemeshow
indicando que eles forneceriam probabilidades acuradas.

Desfecho de pacientes nos quais o SS2 teria recomendado
uma estratégia de revascularizacao diferente

A taxa total de ECVM foi numérica, mas nao
significativamente, maior nos pacientes em que o SS2
teria favorecido CRM (30% vs. 25%; p=0,54) (Tabela 4).

Para melhor explorar a diferenca nos escores
(recomendagao de ICP pelo SS2 vs. recomendagao de
CRM pelo SS2) que seria clinicamente relevante, usamos
o melhor valor discriminativo para ECVM em 4 anos
da diferenga entre SS2 para ICP e SS2 para CRM no
subgrupo de 47 pacientes, nos quais o SS2 teria favorecido
CRM (Figura 4). Quando a diferenga foi maior do que
5,7% (o ponto de corte encontrado na andlise da curva
ROC), a taxa de ECVM quase dobrou (22% vs. 40%); tal
diferenca, no entanto, nao alcangou significado estatistico
(p = 0,2) (Figura 4).
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Tabela 1 - Caracteristicas basais da populagao

T_otal §S2_ICP i S§S2_CRM  SSs2_ICP f §S2_CRM Valor de p
(n=132) (n=47) (n=85)

Caracteristicas basais
Caracteristicas clinicas do SYNTAX Score 2

Idade (média + DP) 66 + 12 63+ 14 67 £10 0,06

Sexo masculino 105 (79,5%) 25 (53%) 80 (94%) <0,001

Depuragéo de creatinina (mi/min) (média + DP) 74 +33 69 + 33 7732 0,2

Doenga pulmonar obstrutiva cronica 6 (5%) 0 6 (7%) 0,08

Doenga arterial periférica 20 (15%) 6 (13%) 14 (16,5%) 0,6
Fragédo de ejegéo > 50% 93 (70%) 25 (53%) 68 (85%) < 0,001
IMC 26 [24-28,6] 26 [23-29] 26 [24-28] 0,87
Diabetes 5 (27%) 12 (25%) 23 (27%) 1
Dislipidemia ou tratamento com estatina 2 (70%) 36 (77%) 56 (66%) 0,2
Hipertensdo em tratamento farmacolégico 5 (72%) 34 (72%) 61(71%) 1
Histéria familiar de doenca cardiovascular 15 (11%) 5 (11%) 10 (12%) 0,54
Tabagismo (atual) 3 (17%) 13 (28%) 10 (12%) 0,03
ICP prévia 3 (33%) 9(19%) 34 (40%) 0,02
Quadro clinico
DAC estavel 70 (53%) 18 (38%) 52 (61%) 0,02
Sindrome coronariana aguda 61 (46%) 29 (62%) 32 (38%) 0,01
Angina instavel 16 (12%) 8 (17%) 8 (9%) 03
Infarto do miocérdio sem supra de ST 28 (21%) 13 (28%) 15 (18%) 0,2
Infarto do miocardio com supra de ST 17 (13%) 8 (17%) 9 (11%) 0,3
Choque cardiogénico 9 (7%) 6 (7%) 3 (4%) 0,07
DAC multiarterial 62 (47%) 26 (55%) 36 (42%) 0,2
Doenga triarterial 19 (14%) 13 (28%) 6 (7%) 0,003
SYNTAX Score 22[13,3-32] 29 [18-38,5] 18 [13-26] <0,001
Caracteristicas procedurais
Inibidores da glicoproteina lib/llla 2 (44%) 21 (48%) 31 (42%) 0,6
Implantag&o de stent farmacolégico 95 (72%) 35 (74%) 60 (70%) 0,3
ICP de outro vaso 71 (64%) 26 (59%) 45 (61%) 1
Revascularizagdo completa 90 (76%) 26 (66%) 61(82%) 0,04

SS2: SYNTAX Score 2; ICP: intervengdo coronariana percutanea; CRM: cirurgia de revascularizagdo miocérdica; IMC: indice de massa corporal; DAC: doenga
arterial coronariana.

Tabela 2 - Resultados do SYNTAX Score

Escore Mediana (1IQ)
SYNTAX 1 22[13,3-31,8]
SYNTAX 2_ICP 72[35-177]
SYNTAX 2_CRM 8,5[4,6-188]
SYNTAX 2_ICP — SYNTAX 2_CRM 1143-14]
SYNTAX 2_ICP > SYNTAX 2_CRM [n (%)] 47 (36%)

11Q: intervalo interquartil; ICP: intervengé&o coronariana percutanea; CRM: cirurgia de revascularizagéo miocardica.
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Figura 2 - 1) Curvas ROC para predigéo de eventos cardiovasculares maiores (ECVM) em 4 anos segundo SYNTAX Score 1 (SS1) e SS2. 2) Curvas ROC para predigéo

de mortalidade em 4 anos segundo SS1 e SS2. ICP: intervengao coronariana percuténea
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Figura 3 - SS1 para SS2 ICP curva de calibragdo. MACE: major cardiovascular events; ICP: intervengdo coronariana percutanea.

Tabela 3 - Parametros de calibragéo

SYNTAX 1 SYNTAX 2_ICP

Curva de calibragao

Inclinagdo 0,59 0,75

Intercepto 12,3 15,7
Teste de Hosmer-Lemeshow

Valor de p 0,31 0,27

Qui-quadrado 9,4 9,9

R?de Nagelkerke 0,059 0,079

ICP: intervengdo coronariana percutanea.

Discussao

Os principais achados do nosso estudo foram: 1) os dois
sistemas de escore apresentaram um desempenho modesto;
2) 0 SS2 melhorou apenas discretamente o desempenho do
SS1, que é puramente anatdmico; 3) a ocorréncia de ECVM foi
maior, mas nao significativamente, nos pacientes cujo SS2 teria
recomendado uma diferente estratégia de revascularizacao; e
4) uma diferenca entre as estimativas de SS2 para ICP e para
CRM maior do que 5,7% pode ser clinicamente relevante.

Em linhas gerais, tais achados estao de acordo com estudos
anteriores que avaliaram a associacao entre o SS1 e desfechos
clinicos em diferentes momentos,'*'7:2124-2¢ indicando que
apenas a complexidade anatomica pode ser insuficiente
para garantir uma estratificagao de risco confiavel. Embora
na maioria das andlises a taxa global de eventos isquémicos
tenha sido sistematicamente maior em pacientes nos tercis
mais altos de risco,'>'7?*2¢ o poder discriminativo para
mortalidade e ECVM, tanto em pacientes tratados por ICP e
especialmente por CRM, foi inconsistente. Em uma populagao
de 949 casos de DTCNP (400 ICP e 549 CRM), a AUC do SS1
para mortalidade em 2 anos foi de 0,73 e 0,56 para pacientes
tratados com ICP e CRM, respectivamente.” Em outra coorte
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de DTCNP (n = 1580), o SST mostrou apenas uma modesta
predicdo de ECVM em 3 anos em pacientes tratados com
stents farmacolégicos (AUC 0,60), tendo sido ainda pior para
aqueles tratados com stents convencionais e CRM (0,48 € 0,51,
respectivamente).?’ No nosso estudo, a AUC do SS1 para ECVM
em 4 anos foi 0,61, compardvel ao demonstrado em outras
coortes de ICP para DTCNP com seguimento mais curto (AUC
para SS1 entre 0,53 e 0,64)."'>*'?7 Como no nosso conjunto
de dados, outros mostraram menor discriminagao do SS1 para
0s ECVM compostos do que para apenas mortalidade cardiaca
em pacientes submetidos a ICP8 41519

Os dados sobre o valor adicional do SS2 sdo escassos.
Esse escore foi externamente validado para mortalidade de
longo prazo no registro Drug Eluting stent of left main coronary
artery disease (DELTA)® e no grande registro de centro tnico de
Xu etal.,® incluindo 1.528 pacientes com DTCNP submetidos a
ICP. Nessas coortes, 0 SS2 mostrou uma AUC para mortalidade
em 4 anos de 0,72 e 0,69, respectivamente, similares ao
demonstrado no estudo populacional original SYNTAX (AUC
de 0,73), com um desempenho claramente superior ao do
SS1 (AUC de 0.57, 0,61 e 0,59, nas populagdes dos estudos
SYNTAX, DELTA e de Xu et al., respectivamente).®** Os nossos
resultados referentes a mortalidade mostraram-se melhores
do que os obtidos em coortes maiores: a AUC do SS1 para
mortalidade em 4 anos foi 0,62 (similar a do registro DELTA)
e a estatistica C do SS2 para ICP foi 0,69 (igual a relatada no
registro de Xu et al.,*® sendo apenas levemente mais baixa do
que as observagdes nos conjuntos de validagao do registro
DELTA). Essas pequenas diferencas podem dever-se ao menor
tamanho da amostra, as diferencas na taxa do desfecho
primdrio e ao excesso de ajuste do escore preditivo a sua
coorte de derivagdo. Recentemente, o SS2 foi aplicado de
modo prospectivo a pacientes incluidos no ensaio Evaluation
of the Xience Everolimus Eluting Stent vs. Coronary Artery Bypas
Surgery for Effectiveness of Left Main Revascularization (EXCEL).
Indicou equilibrio entre CRM e ICP para a mortalidade de longo
prazo em individuos com DTCNP e complexidade anatémica
intermedidria, reforcando a nocao de que caracteristicas clinicas
e anatoémicas influenciam as predigoes de mortalidade.?
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Tabela 4 - Desfechos de acordo com a estratégia de revascularizagdo recomendada pelo SYNTAX Score 2

Total

S$82_ICP > 8S2_CRM

§82_ICP < 8S2_CRM

(n=132) (n=47) (n=85) Valorde p

Total de ECVM 35 (28%) 14 (30%) 21 (25%) 05
Morte 13 (10%) 6 (13%) 7(8%) 0,5
Repetigdo de revascularizagiao

CRM 7 (5%) 2 (4%) 5 (6%) 1

ICP 7 (5%) 3(6%) 4 (5%) 0,7
Infarto do miocardio 4 (3%) 2 (4%) 2(2%) 0,6
Acidente vascular encefalico 4 (3%) 1(2%) 3 (4%) 1

SS2: SYNTAX Score 2; ICP: intervengdo coronariana percutadnea;, CRM: cirurgia de revascularizagdo miocardica; ECVM: eventos cardiovasculares maiores.

— n N w w N
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B
4 *p=0,21
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Figura 4 - A) Relagdo da diferenga absoluta entre o SS2 para intervengdo coronariana percutanea (ICP) e o SS2 para cirurgia de revascularizagdo miocérdica (CRM)
com a mortalidade observada por decil da diferenca, em pacientes nos quais SS2 favoreceu CRM (n=47); B) Eventos cardiovasculares maiores (ECVM) em 4 anos em
pacientes nos quais SS2 favoreceu CRM (n=47), estratificado de acordo com o melhor ponto de corte definido pela curva ROC da diferenga entre ICP recomendada
pelo SS2 e CRM recomendada pelo SS2. * valor de p para a comparagao entre os valores de cada coluna.

O valor de p do teste de Hosmer-Lemeshow indicou uma
calibragao global aceitavel para os dois sistemas de escore.
Além disso, 0 SS1 demonstrou um valor de p comparavel ao de
outros registros.'?” O SST comportou-se de maneira diferente
para pacientes de baixo e alto risco, com predigao insuficiente
nos primeiros e excessiva nos segundos (Figura 3). Esse tipo
de desempenho pode, em teoria, levar a um otimismo
irreal nos pacientes com menor risco e a uma preocupagao
exagerada naqueles com altissimo risco. Por outro lado, o
SS2 tende a subestimar o risco progressivamente menos ao
longo do espectro, com pior desempenho para pacientes de
baixo risco e melhor para os de alto risco. Para propdsitos
praticos e clinicos, 0 SS2 parece ter um comportamento mais
previsivel e, consequentemente, deveria ser mais adequado
para auxiliar na tomada de decisdo quanto a estratégia 6tima

de revascularizagao. Como ja comentado, o SS2 apresentou
melhor desempenho (embora ndo significativo) do que o SS1
para predizer ECVM em 4 anos (p = 0,08 para a comparagao
entre as curvas ROC).

Era de se esperar que pacientes para os quais as estimativas
do SS2 favorecessem CRM em lugar de ICP tivessem maior
taxa de ECVM quando submetidos a ICP. Entretanto, ainda
que numericamente maior (30% vs. 25%), a diferenga
ndo foi estatisticamente significativa. No registro de Xu et
al.,?® que incluiu quase dez vezes mais pacientes do que
0 nosso, a taxa de ECVM ndo diferiu significativamente
entre pacientes que teriam recebido outra indicacao de
estratégia de revascularizagao segundo o SS2 (21,6% vs.
24,8%; p = NS).% Além disso, nao se sabe se pacientes
nas duas coortes teriam tido menos ECVM se submetidos

Arq Bras Cardiol. 2016; 106(4):270-278

276



277

Madeira et al.
Syntax Score na doenca do tronco comum

Artigo Original

a CRM na primeira vez. Por outro lado, em uma anélise
agrupada de um perfil heterogéneo de baixo risco para
uma coorte de ICP com 5.433 pacientes arrolados em
estudos contemporaneos de stents coronarianos, aqueles
que deveriam ter sido submetidos a CRM (menos de 1%
de toda a populagao) segundo o SS2 tiveram uma maior
mortalidade em 3 anos.*® Entretanto, naquela populagao,
a diferenga na complexidade da DAC (avaliada por SS1)
entre 0s grupos de tratamento recomendado foi maior do
que na nossa coorte. Esse fato pode explicar em parte a
diferenga encontrada quanto ao desfecho.

Conceitualmente, o SS2 orientaria a decisao entre CRM
ou ICP com base no risco estimado para cada estratégia
de revascularizacao. Em teoria, a escolha recairia na
estratégia associada ao mais baixo risco. Embora essa
parega uma politica intuitiva e racional, ndao ha um limite
estabelecido clinicamente relevante para a diferenca entre
ICP recomendada por SS2 e CRM recomendada por SS2
que exija uma mudanga de estratégia. Diferencas pequenas
e intermediarias permanecerao controversas, sendo que
apenas grandes diferengas serao categéricas quanto a
decisao pela estratégia 6tima de revascularizagao.

Na nossa coorte de pacientes submetidos a ICP que
teriam sido reclassificados para CRM segundo o SS2, o
limite para a diferenca entre a recomendacdo de ICP
segundo 0 SS2 e a recomendagao de CRM segundo o
SS2 para predicao de ECVM foi 5,7%. A taxa de ECVM
quase dobrou nos pacientes com uma diferenca maior do
que 5,7% (40% vs. 22%). Ainda que nao estatisticamente
significativo (andlise de apenas 47 pacientes), tal achado
pode ter relevancia clinica, certamente determina a geragao
de hipoteses, deve ser explorado em coortes maiores
incluindo pacientes submetidos a tanto CRM quanto ICP,
e, caso confirmado, deve ser validado prospectivamente
em um ensaio clinico.

Limitacoes

Algumas importantes limitagbes devem ser apontadas
no nosso estudo. Em primeiro lugar, as limitagoes inerentes
a um estudo retrospectivo de centro Unico. Segundo, o
ntimero limitado de pacientes pode ter reduzido o poder
da analise estatistica e a capacidade de descobrir significado
estatistico para muitas das comparagoes. Terceiro, o longo
intervalo de tempo do registro (~10 anos) resulta em um
grupo altamente heterogéneo, em especial quando se
considera que um ndmero significativo de pacientes tratados
com stents convencionais foi incluido. Isso vai de encontro
a pratica contemporanea da ICP na DTCNP, contrastando
com a coorte original do estudo SYNTAX, em que stents
TAXUS foram usados, e do qual os escores originais
foram derivados. Quarto, nossa andlise nao considerou a
localizagao das lesdes no tronco comum e nem as diferentes
técnicas de implantacao de stent para lesoes distais e de
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bifurcagdo. Isso ndo significa apenas variagao nas estratégias
de implantagao de stent ao longo do periodo do estudo,
mas essas estratégias também desempenham um papel na
definigdo da complexidade e do sucesso do procedimento
e ajudariam na interpretagdao dos nossos resultados.
Entretanto, na nossa coorte de pacientes com DTCNP a
localizagao da lesdao no tronco comum nao foi preditor
independente de ECVM em 5 anos.*' Além disso, Capodano
et al.’® ndo encontraram impacto prognéstico na técnica
de implantagao de stent, independentemente do SS1 de
base. Quinto, nao foi possivel determinar até que ponto os
confundidores inerentes aos critérios de selegao especificos
para implantacdo de stent no tronco comum influenciaram
as taxas de ECVM e, consequentemente, a capacidade
preditiva dos escores, em especial se considerarmos que
uma grande parte dessa populagao foi incluida em um
periodo em que a CRM era a escolha mais comum. Por fim,
a verdadeira validagdo do SS2 exigiria designagao aleatéria
para CRM ou ICP em um estudo prospectivo.

Conclusao

O SS2, ao combinar e atribuir pesos a caracteristicas
clinicas e anatémicas, pode permitir uma estratificagao de
risco melhor e individualizada dos pacientes que necessitam
de revascularizagao do tronco comum nao protegido.
Uma diferenga maior do que 5,7% entre as estimativas do SS2
para ICP versus CRM pode ter relevancia clinica para a selegao
da estratégia de revascularizagao étima. Estudos prospectivos
sao necessarios para validagao adicional.
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