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RESUMO

A incidéncia de diabetes mellitus tem aumentado continua-
mente nos ultimos anos. Os pacientes acometidos por esta
enfermidade cronica tém maior risco de desenvolver doen-
¢a aterosclerdtica coronaria. Infelizmente, devido ao freqliente
envolvimento difuso de miiltiplos vasos, a intervengao percu-
tanea, quer seja com cateter-baldo ou com stent ndo farmaco-
l6gico, tem sido associada a pior prognéstico quando compa-
rada a cirurgia de revascularizagdo miocardica neste grupo
de pacientes. Recentemente, a introducdo dos stents farma-
coldgicos renovou o entusiasmo para o tratamento percutaneo
de pacientes com lesdes mais complexas. Neste artigo,
reportamos um caso de uma paciente de 63 anos, porta-
dora de diabetes em uso de insulina, tratada percutaneamente
com nove stents farmacolégicos (Taxus™, Boston Scientific).

DESCRITORES: Coronariopatia. Diabetes mellitus. Contenedores.

diabetes mellitus (DM) é uma doenca cronica,

cuja incidéncia vem aumentando notavelmen-

te no mundo inteiro, constituindo na atualida-
de um importante problema de satde publica.

Os pacientes diabéticos sao mais propensos ao
desenvolvimento de doenca coronéria, sendo esta a
principal causa de internagao hospitalar nesta popula-
¢do (75%). As complicagdes cardiovasculares sdo res-
ponsaveis por 80% dos Obitos entre estes pacientes'.

A revascularizagdo miocérdica, cirtrgica ou percu-
tanea, representa um desafio maior neste subgrupo de
doentes, uma vez que os portadores de DM sao fre-
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SUMMARY

Use of Multiple Drug-Eluting Stents for the Treatment
of Multivessel Disease in a Diabetic Patient

The incidence of diabetes mellitus has continuously risen
over recent years. Patients with this chronic condition
have a higher risk of developing coronary artery disease.
Unfortunately, due to the frequent diffuse involvement of
multiple vessels, the long term outcomes after percutaneous
intervention, whether by balloon catheter or bare-metal
stent, has always been poor and frequently inferior to
cardiac surgery for this subset of patients. Recently, the
introduction of drug-eluting stents (DES) has brought new
hope to treat patients with more complex diseases percu-
taneously. In this paper we report a successful percutaneous
approach of a 63-year-old insulin dependent diabetic patient
treated with nine DES (Taxus™, Boston Scientific).

DESCRIPTORS: Coronary disease. Diabetes mellitus. Stents.

quentemente acometidos de lesdes difusas em milti-
plos vasos, fazendo com que qualquer das duas técni-
cas atualmente disponiveis tenham resultados, a longo
prazo, menos favoraveis comparados aos nao-diabéticos.

Até recentemente, quando os catéteres-baldo e os
stents ndo farmacolégicos constitufam-se nas mais efe-
tivas armas do arsenal terapéutico percutaneo, havia
evidéncias, ainda que ndao definitivas, de que a cirurgia
de revascularizacdo miocardica era mais efetiva para
tratar pacientes diabéticos®. Todavia, o uso de terapia
adjunta antiplaquetaria mais eficaz e a incorporagao
dos stents farmacolégicos no tratamento de lesdes mais
complexas tém melhorado, significativamente, os re-
sultados da intervencao coronaria percutanea (ICP),
em diabéticos. A seguir, apresentamos o caso de uma
paciente diabética submetida a ICP com implante de
multiplos stents farmacolégicos e incluida no estudo
“FREEDOM” (Future Revascularization Evaluation in
Patients with Diabetes Mellitus: Optimal Management
of Multivessel Disease).



Maldonado G, et al. Implante de Mdltiplos Stents Farmacolégicos para o Tratamento da Doencga Multiarterial em Paciente Diabética.

Rev Bras Cardiol Invas 2007; 15(3): 302-306.

RELATO DO CASO
Histérico Clinico

Paciente do sexo feminino, de 63 anos, diabética
em uso de insulina ha dois anos, ex-tabagista, hipertensa,
dislipémica e com histéria de angina estavel classe
funcional | (classificagdo da Canadian Cadiovascular
Society) ha 8 meses, com rapida progressao para clas-
se 1l nos Gltimos 2 meses anteriores ao procedimento.

Foi avaliada por cardiologista clinico que solicitou
teste ergométrico, positivo para isquemia, devido a
infradesnivel do segmento ST de 1,5 mm aos 3 minutos
de exercicio, associado a dor precordial tipica. Frente
a esses resultados, optou-se por estratificagao invasiva
por meio de cateterismo diagnéstico.

Cinecoronariografia

O exame evidenciou doenca multiarterial, estando
a artéria coronaria direita (CD) ocluida em seu 1/3
médio, com opacificagao de seu leito distal por circula-
¢do intracoronaria grau Il. A artéria descendente anterior
esquerda (DA) apresentava lesdes mdltiplas, difusas e
graves em todos os seus segmentos, e a artéria circunfle-
xa (CX) exibia duas lesdes importantes no seu segundo
ramo marginal, no 1/3 médio e distal (Figuras 1 a 3).
A fungdo ventricular esquerda estava preservada.

Procedimento

Logo ap6s a discussao do caso em reunido clinico-
cirtrgica, e da consideracdo com a paciente sobre as
opgoes de tratamento, optou-se por inclui-la no proto-
colo multicéntrico “FREEDOM”. Este caso foi randomi-
zado para ICP com a utilizagdo de stents com liberacao
de paclitaxel (Taxus™ Liberté Stent, Boston Scientific
Corp.). Antes de iniciar o procedimento, foi administra-
do Tirofiban (Agrastat®, Merck Sharp & Dohme) intrave-
noso, de acordo com orientagdo protocolar. Para a in-
tervencdo da CD, foi utilizado um cateter-guia Amplatz
de direita e um fio-guia PT2™ (Boston Scientific Corp.),
o qual ultrapassou a lesdo com ajuda de um balao
Maverick® 2,0x9 mm (Boston Scientific Corp.). A lesao
foi pré-dilatada em varios segmentos e, a seguir, implan-
taram-se trés stents Taxus™ (2,5x24 mm, 2,5x20 mm
e 2,75x 32 mm), todos insuflados com alta pressdo e
com “overlapping”, recobrindo a CD em praticamente
toda sua extensao (“full metal jacket”).

A artéria DA foi abordada com uso de um cateter-
guia Judkins de esquerda e o mesmo fio-guia acima
mencionado. Realizou-se pré-dilatacio com o mesmo
cateter-baldo previamente utilizado para o mesmo pro-
cedimento na CD. A seguir, quatro stents Taxus™ foram
implantados (2,25x12 mm, 2,25x12 mm, 2,5x12 mm
e 2,75x24 mm), sem zonas de “overlapping”, uma vez
que a distancia entre as lesdes era superior a 5 mm.
Ap6s o implante do sétimo stent, foi tratado o segundo
ramo marginal da artéria CX com a utilizagcdo dos
mesmos cateter e fio-guia previamente descritos para

o tratamento da artéria DA. Realizou-se pré-dilatacao
da lesdao mais distal e, a seguir, implantaram-se mais
dois stents Taxus™ (2,25x12 mm e 2,75x16 mm), sem
“overlapping”.

O procedimento transcorreu sem intercorréncias,
com duracdo de duas horas e utilizacdo de 350 ml de
contraste de baixa osmolaridade (Hexabrix, Guerbet).
O resultado final é mostrado nas Figuras 1 a 3.

Seguimento clinico

A paciente evoluiu sem complicagdes apés a in-
tervencdo, recebendo alta hospitalar 48h apds o proce-
dimento, em boas condic¢oes clinicas, sem alteracao
da funcdo renal e dos marcadores cardiacos (CPK,
CKMB e troponina I). Foi prescrita dupla terapia anti-
plaquetéria (clopidogrel e AAS) por 12 meses, além de
sinvastatina, atenolol, captopril e insulina subcutanea.
No retorno, 30 dias apds a ICP, a paciente manteve-
se assintomatica e em 6timas condicoes clinicas. Na
atualidade (trés meses de evolucdo), a paciente nio
refere sintomatologia compativel com recorréncia de
seus sintomas prévios.

DISCUSSAO

O caso acima descrito, ainda que se constitua em
uma excec¢do do ponto de vista terapéutico, representa
a manifestacdo clinica e angiografica mais freqiente
da doenca aterosclerética entre os portadores de DM,
com acometimento multiplo e difuso da circulagdo
coronaria.

A associacdo de diabetes e doenca difusa, vasos
de fino calibre, acometimento multiarterial e leito co-
ronario distal ruim, contribui para elevar a dificuldade
técnica da ICP, e, sobretudo, para obtencao de resultados
clinicos desfavoraveis no seguimento tardio apés as
terapias de revascularizagdo, com maiores taxas de
recorréncia da doenca nos sitios previamente tratados,
quando comparados aos pacientes nao diabéticos.

Estima-se que, na atualidade, 20% a 30% de todos
os procedimentos de revascularizagdo sejam realizados
em diabéticos®. Porém, ainda ndo ha consenso sobre
a melhor estratégia para abordar estes pacientes.

No comeco da década de oitenta, foram realizados
vérios estudos randomizados comparando as duas es-
tratégias de revascularizagdo entao disponiveis: a cirurgia
de revascularizagao miocardica (RM) versus angioplastia
com cateter-baldo (ATC). Dentre eles, destacou-se o
estudo BARI, que demonstrou que, ao fim de cinco
anos de evolucdo, o uso de ATC em pacientes diabéti-
cos multiarteriais tinha piores resultados clinicos, com
maiores taxas de eventos maiores, quando comparado
ao tratamento cirdrgico?. Especula-se que a alta taxa
de paténcia do enxerto de artéria mamaria esquerda
para a artéria DA conferiu uma protegdo para a parede
anterior do ventriculo esquerdo, fato ndo observado
entre os pacientes submetidos a ICP com baldo.
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Figura 1 - Artéria coronaria direita pré e pos-angioplastia. No painel A, as setas apontam para o acometimento aterosclerético difuso do 1/3
médio e distal da CD. No painel B, visualizamos o resultado final apés implante de trés stents Taxus™ Liberté.

Figura 2 - Artéria descendente anterior esquerda pré e pods-angioplastia. No painel A, observamos presenca de mdltiplas lesdes obstrutivas
acometendo 1/3 proximal, médio e distal da artéria DA. O painel B apresenta o resultado final apés implante de quatro stents Taxus™ Liberté
(setas), sem “overlapping”.

Em geral, as duas estratégias de revascularizagao
nao diferem quanto a mortalidade ou ao infarto agudo
do miocéardio. Porém, quando analisamos a necessidade
de novo procedimento de revascularizagdo, a cirurgia
tem nitida vantagem sobre a ICP com cateter-balao e
mesmo com stents nao-farmacolégicos*”’.
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Entre os pacientes com DM, a situagdo é diferente
do contexto geral, tendo a cirurgia de RM nao sé dimi-
nuido a necessidade de novos procedimentos de revas-
cularizacdo, mas também reduzido a mortalidade no
seguimento clinico tardio, quando comparada a ICP
com baldo e stents nao-farmacolégicos**.
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Figura 3 - Ramo marginal da artéria circunflexa pré e pds-angioplastia. Observa-se acometimento do 1/3 proximal e médio do grande ramo marginal
da artéria CX (setas, painel A). No painel B, observamos o excelente resultado final da intervencao apds implante de dois stent Taxus™ Liberté.

Uma recente meta-analise de quatro estudos ran-
domizados com uso de stents ndo-farmacoldgicos versus
cirurgia de RM demonstrou uma diferenca, a favor do
grupo cirtrgico, de 11% na incidéncia de eventos
combinados. Esta superioridade da cirurgia deveu-se,

sobretudo, a necessidade de novo procedimento de
revascularizacdo no grupo tratado com ICP®.

Na era dos stents farmacolégicos, o tratamento
dos pacientes diabéticos e multiarteriais tem merecido
especial atencdo. Neste contexto, o registro RESEARCH
incluiu 338 pacientes com doenga coronaria multi-
arterial tratados com stents com liberacao de sirolimus?,
dos quais 94% tiveram uma sobrevivéncia livre de
eventos ao fim de um ano de evolucdo clinica. Mais
recentemente, Serruys'® apresentou os resultados do
estudo ARTS Il, que comparou pacientes tratados com
stents com liberacdo de sirolimus a um grupo controle
histérico constituido pelos pacientes randomizados para
cirurgia e stent ndao farmacolégico do estudo ARTS I.
Demonstrou-se, pela primeira vez, que a sobrevivéncia
livre de eventos no grupo sirolimus foi superior a dos
individuos tratados com stents nao farmacolégicos e
com cirurgia de RM'. No estudo TAXUS V', foi tes-
tado o stent liberador de paclitaxel em lesdes de alta
complexidade (vasos finos e lesdes longas), com uma
alta porcentagem de pacientes diabéticos (30%). Os
resultados mostraram que a necessidade de revascu-
larizagdo da lesao-alvo foi de 8%.

Na atualidade, encontram-se em fase de randomi-
zagdo dois estudos de grande porte - FREEDOM e
CARDia - comparando ICP com uso dos stents farma-

colégicos a cirurgia de RM em pacientes diabéticos
multiarteriais. Além de comparar as duas estratégias de
tratamento do ponto de vista de resultados clinicos,
estes estudos ajudardao também a definir a questao de
custo-efetividade na abordagem destes doentes. Cabe
reforcar que o caso aqui apresentado, embora com
excelente resultado clinico a curto prazo, do ponto de
vista econdmico esta longe de constituir-se na terapéutica
ideal a ser instituida para pacientes multiarteriais, sobre-
tudo em paises em desenvolvimento. Por fim, é impor-
tante ressaltar que a presenca de diabetes mellitus tem
sido implicada na ocorréncia de trombose de stents
farmacolégicos'? e que ainda nao esta bem definido o
periodo de tempo que pacientes diabéticos submetidos
a implante de multiplas endopréteses necessitam fazer
uso de terapia antiplaquetaria combinada (AAS + Tieno-
piridinico). O paciente do caso aqui descrito fara uso
de AAS e Clopidogrel por um periodo minimo de 12
meses, conforme protocolo do estudo FREEDOM.

Entretanto, independente dos achados destes estu-
dos, estamos certos que a cardiologia intervencionista
continuara procurando novos dispositivos e terapias
farmacolégicas adjuntas para oferecer aos pacientes
diabéticos uma opgdo de tratamento mais segura e
com melhores resultados em longo prazo.
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