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Angioplastia Primaria via Radial com
Doses Aumentadas de Tirofiban:
uma Técnica Segura e Efetiva

Marden Andre Tebet'?, Pedro Beraldo de Andrade'?, Milena Gentile',
Luiz Alberto Mattos'?, André Labrunie'?

RESUMO

SUMMARY

Introducdo: O acesso transradial para a realizagdo de
angioplastia priméria é eficaz e seguro, mesmo com utilizagao
de um regime agressivo de anticoagulacdo e antiagregacao.
O objetivo dessa série histérica de casos é avaliar a seguranca
e a efetividade da angioplastia priméaria via radial associada
a utilizacdo de bolus com dose aumentada de tirofiban.
Método: Foram avaliados, retrospectivamente, no periodo
de janeiro de 2006 a abril de 2007, 73 pacientes submeti-
dos a angioplastia primaria, em nosso servico, pelo acesso
radial, com analise dos resultados hospitalares e tardios,
com enfoque nas complicacdes hemorragicas e vasculares.
Resultados: Obteve-se sucesso de 100% na utilizacdo da
via de acesso radial. Sucesso angiografico ocorreu em
95,8% dos pacientes. A artéria coronaria direita foi tratada
em 50% dos casos. Tirofiban com bolus aumentado foi
utilizado em 75% dos pacientes. Durante a fase hospitalar,
houve trés obitos de causa cardiaca e nenhum caso de
sangramento maior. Hematomas localizados ocorreram em
5,4% dos casos. No seguimento tardio (média de 7 meses),
a taxa de mortalidade foi de 5,4%, sem nenhuma complica-
cdo relacionada ao sitio de puncdo arterial ou sangramento
maior. Conclusdo: No nosso servico de cardiologia inter-
vencionista, que utiliza a via radial sistematicamente, seu
emprego na angioplastia primaria é altamente eficaz e
seguro, a despeito do uso de um regime de anticoagulagdo
e antiagregacao agressivos.

DESCRITORES: Angioplastia transluminal percutanea
corondaria. Artéria radial. Tirosina, analogos & derivados.

Primary Angioplasty Using the Radial Access
With High Bolus Dose of Tirofiban: a Safe and
Effective Technique

Background: The use of the transradial access for primary
angioplasty is efficient and safe, even with aggressive
antithrombotic regimen. The aim of this study is to perform
an analysis of the safety and effectiveness of primary
angioplasty using the radial access and a high bolus dose
of tirofiban. Method: From January 2006 to April 2007, 73
patients were submitted to primary angioplasty in our
service using the radial access. The in-hospital and late
major adverse cardiovascular events were retrospectively
evaluated particularly in respect to the occurrence of
hemorrhagic and vascular complications. Results: The use
of the radial access was 100% successfully. Angiographic
success was obtained in 95.8% of the patients. The right
coronary was treated in 50% of the cases. A high bolus
dose of tirofiban was used in 75% of the patients. There
were 3 in-hospital cardiac deaths, but no cause of major
bleeding. Local hematomas occurred in 5.4% of the cases.
In the late follow-up (average of 7 months), the mortality
rate was 5.4% with no complications related to the arte-
rial puncture site or major bleeding. Conclusion: The sys-
tematic use of the transradial approach for primary angio-
plasty is highly efficient and safe despite the use of an
aggressive anticoagulation and antithrombotic regimen
including a high bolus dose of tirofiban.

DESCRIPTORS: Angioplasty, transluminal, percutaneous
coronary. Radial artery. Tyrosine, analogs & derivatives.
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angioplastia primaria € a estratégia de reperfusao

de escolha nos pacientes com infarto agudo do

miocérdio com supradesnivelamento do segmento
ST (IAM)'.

A intervengao coronariana é realizada tipicamente
pelo acesso transfemoral. Complicacdes hemorragicas
e vasculares no sitio de pungao femoral podem ensejar
um significante aumento de complicagdes, duragao da
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hospitalizacao e custo do procedimento, principalmente
quando a angioplastia é realizada sob agressivo regime
de anticoagulacdo e terapia antiplaquetaria, em particular
com o uso dos inibidores da glicoproteina IIb/Illa (IGP)*.

A utilizacdo do acesso transradial fundamenta-se
na reducdo de complicacdes hemorragicas no sitio de
acesso vascular e do repouso prolongado no leito.
Varios estudos tém confirmado sua aplicabilidade e
potenciais vantagens sobre a via femoral®?, com equiva-
[éncia de sucesso e diminuicdo de complicagées hemor-
ragicas, mesmo com a utilizagdo de um regime anti-
trombotico agressivo, inclusive os IGP“.

Apesar de alguns resultados conflitantes, estudos
tém estabelecido a seguranca e a eficacia dos IGP
durante a angioplastia primaria'®'?. As diretrizes atuais
recomendam, especificamente, a utilizacdo de abcixi-
mab durante a ICP priméaria como indicacao classe I°.

Em pacientes com sindromes coronarianas agudas,
o estudo TARGET' demonstrou menor eficacia do tiro-
fiban quando comparado ao abciximab. Acredita-se que
isto seja devido, principalmente, a inadequada inibicdo
plaquetaria nas primeiras horas apés a administragdo do
tirofiban durante o procedimento''?. A utilizacao de
bolus com dose aumentada de tirofiban tem mostrado
inibicdo plaquetaria e resultados clinicos semelhantes
aqueles encontrados com o abciximab?*?2. A substitui-
¢do do abciximab pelo tirofiban, administrado com um
regime de bolus com dose aumentada, é uma estratégia
promissora que pode se mostrar custo-efetiva®'.

O objetivo desse estudo é avaliar a seguranga e
a efetividade da angioplastia primaria via radial associada
a utilizacao de bolus com dose aumentada de tirofiban.

METODO

Entre janeiro de 2006 e maio de 2007, 79 pacien-
tes com infarto do miocardio (IAM) com supradesni-
velamento do segmento ST foram submetidos a
angioplastia primaria na Santa Casa de Marilia. Setenta
e trés (92%) pacientes compuseram a amostra. Seis
pacientes foram excluidos da amostra devido ao ndo
emprego da técnica radial: trés por auséncia de pulso
radial (dois por uso prévio da técnica de Sones e um
por cateterismo e angioplastia prévios via radial direita),
dois por choque cardiogénico e bloqueio atrioventricular
total com necessidade de marca-passo temporario e
outro que evoluiu com embolizacio coronariana durante
um estudo hemodinamico por valvopatia mitral.

O seguimento tardio foi obtido em todos os pacientes,
por meio dos prontuarios e/ou pelo contato telefonico.

A via de escolha foi a radial direita. A escolha da
técnica radial ocorreu mediante a realizacao do teste de
Allen modificado. Se negativo o teste, a outra via arterial
utilizada foi a radial esquerda. Foram empregados intro-
dutores curtos (8 cm) 6 French. Solucdo com 5000 Ul
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de sulfato de heparina e 10 mg de mononitrato de isos-
sorbida foi injetada no introdutor. Os procedimentos
foram realizados com as técnicas habituais. Stents fo-
ram implantados com a técnica direta ou convencional.
A remocdo dos introdutores ocorreu logo apés os pro-
cedimentos, a hemostasia foi feita com curativo com-
pressivo com uma bandagem eléstica adesiva porosa
(Tensoplast®), por cerca de quatro horas. Apés este
periodo, a compressdao foi relaxada e colocado um
pequeno curativo, durante 24 horas; ndao houve necessi-
dade de dispositivos hemostaticos. A circulagdo funci-
onal da mao foi verificada uma hora ap6s.

Todos os pacientes receberam aspirina 300 mg
na sala de emergéncia. Clopidogrel foi administrado
na sala de hemodinamica, utilizado na dose de 300 mg
ou 600 mg, respectivamente, com e sem tirofiban.
Heparina nado fracionada foi utilizada em todos os
pacientes, na dose total de 100 U/kg. Tirofiban foi
utilizado a critério do operador, na dose de 25 u/kg
em bolus de trés minutos e na dose de manutencdo
de 0,15 p/kg/min por 12-18 horas. Cateter para aspira-
¢do de trombo coronariano (Pronto® foi também uti-
lizado a critério do operador.

Os desfechos utilizados foram: sucesso angiografico
(porcentual do diametro da estenose do vaso-alvo <20%
e fluxo coronariano no vaso-alvo TIMI 3), mortalidade
hospitalar geral, complicagcdes no acesso arterial, como
sangramentos maiores (determinantes de hospitalizacao
prolongada, intervencao cirlrgica, transfusdo sanguinea
ou acidente vascular cerebral hemorragico), fistulas artério-
venosas, isquemia do membro com necessidade de cirurgia
vascular e faléncia do procedimento, definida como a
necessidade de um segundo acesso arterial ou falha no
procedimento por impossibilidade de canulagao da arté-
ria radial ou conclusdo da angioplastia coronaria ou devido
a uma complicacdo maior no local da pungado arterial.

As variaveis continuas foram expressas em médias
e desvio-padrao e, as categéricas, em niimeros absolutos
e seu porcentual.

RESULTADOS

A maioria (73,8%) dos pacientes era do sexo mas-
culino. Houve baixa incidéncia de pacientes com histo-
ria prévia de infarto do miocardio, angioplastia coro-
nariana e cirurgia de revascularizagdo miocardica. Os
dados demogréficos estao na Tabela 1. A maioria dos
pacientes era uniarterial e houve maior acometimento
da artéria coronaria direita (Tabela 2). Trombo angio-
graficamente visivel ocorreu em 18 (24,6%) pacientes,
foi realizada trombectomia em apenas 22% dessa popula-
¢do, a partir de outubro de 2006. O regime de bolus
com dose aumentada de tirofiban foi utilizado em 74%
dos pacientes. Em nossa amostra, sete (9,5%) pacientes
tinham 75 anos ou mais e, destes, quatro (5,4%) utili-
zaram tirofiban sem episédios de sangramento maior
ou menor. Heparina no foi utilizada apés o procedimen-
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to. Stents foram implantados em 69 (94,5%) pacientes.
Todos os procedimentos foram realizados com sucesso
pela via radial. Os cateteres utilizados para artéria coro-
naria esquerda e corondria direita foram os extra back-
up (85%) e Judkins de direita (86%), respectivamente.
O sucesso angiografico ocorreu em 70 (95,8%) pacientes.

A Tabela 3 mostra a ocorréncia de eventos adver-
sos maiores. Houve trés ébitos hospitalares. Um ocor-
reu 12 horas ap6s a angioplastia realizada com suces-

TABELA 1
Caracteristicas basais
Caracteristicas Basais Total (n=73)
Idade (média) 60,8+10,4
Sexo masculino (%) 51 (69,8)
HAS (%) 0 (68,4)
Diabetes (%) 5 (20,5)
Dislipidemia (%) 6 (35,6)
Histéria familiar de 1CO (%) 8 (10,9
IAM prévio (%) 4(5,4)
Tabagismo (%) 35 (47,9)
Cirurgia de revascularizagao (%) 00

)
Angioplastia prévia (%) 1(1,3)

TABELA 2
Caracteristicas angiograficas e
do procedimento total

Caracteristicas angiograficas Total (n=73)
e do procedimento
Namero de vasos tratados
Uniarteriais (%) 35 (47,9)
Biarteriais (%) 23 (31,5)
Triarteriais (%) 15 (20,5)
Vasos tratados
DA (%) 30 (41,1)
CX (%) 6(8,2)
CD (%) 7 (50,6)
Trombo angiografico (%) (24 6)
Tempo porta-balado (min) 84,3126,5
Fluxo TIMI Pré
TIMI 0/1 pré (%) 61 (83,5)
TIMI 2/3 pré (%) 12 (16,4)
Bolus de Tirofiban 25 p/kg (%) 54 (74)
Cateter de aspiracdo (%) 4(5,4)
Implante de stent (%) 69 (94,5)

Fluxo TIMI Pés
TIMI 0/1 pés (%) 3(4,1)
TIMI 2/3 p6s (%) 70 (95,8)
Sucesso angiografico (%) 70 (95,8)

so angiografico, por fibrilagdo ventricular refrataria. O
segundo 6bito ocorreu, no quarto dia de internagao,
apés insucesso angiografico (no-reflow), por choque
cardiogénico refratario. O dltimo paciente, admitido
por IAM anterior extenso com 10 horas de evolugao,
apresentou trombo angiografico com mais de 15 mm
de extensao, sem resolucdo por trombectomia, IGP e
angioplastia coronariana, com no-reflow, foi a 6bito,
no segundo dia, por choque cardiogénico.

O seguimento tardio foi obtido em 70% dos pacien-
tes. Durante o seguimento médio de sete meses, 4 (5,4%)
6bitos ocorreram. Destes, 3 ocorreram no terceiro més
apoés o episodio agudo e por provavel etiologia cardi-
aca; um paciente apresentou abdome agudo inflama-
torio e faleceu no quarto més apds o IAM. Nao houve
outras complica¢des. Houve um episédio de trombose
subaguda de stent, na primeira semana apés o procedi-
mento, tratada com nova angioplastia coronariana com
sucesso clinico (Tabela 3).

Nenhum sangramento maior foi identificado no
periodo de internacdo hospitalar. Nao houve necessi-
dade de intervencgao cirdrgica no sitio de puncao ra-
dial, transfusdo sanguinea, prolongamento da internacao
hospitalar, acidente vascular cerebral hemorragico ou
sangramento intestinal. Ocorreram quatro hematomas
no local da puncao, porém sem edema, isquemia da
mao. Evidenciou-se um caso de flebite localizada e
responsiva a tratamento clinico.

DISCUSSAO

O resultado dessa analise demonstra a seguranga
e eficacia do acesso transradial na angioplastia primaria,
mesmo com a utilizacdo de tirofiban em regime de
bolus com dose aumentada.

O sucesso da abordagem transradial nessa amostra
decorre de sua utilizacao sistematica em nosso servico.
No mesmo periodo da analise, realizamos 327 angio-
plastias eletivas (Figura 1). A via radial foi utilizada em
302 (92,4%) pacientes, e a via femoral nos demais. O
sucesso nas angioplastias eletivas foi de 98,5%, com
utilizacdo de angioplastia com baldao em somente 5

TABELA 3

Ocorréncia de eventos
Eventos clinicos Total (n=73)
Obito hospitalar (%) 34,1)
Seguimento tardio (%) 51 (69,8)
Tempo de seguimento (meses) 7,26+4,9
Obito tardio (%) 4(5,4)
Reinfarto (%) 1(1,3)
Revascularizagao de urgéncia (%) 1(1,3)
Sangramento maior 0
Sangramento menor 4(5,4)
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Figura 1 - Vias de acesso utilizadas nas angioplastias eletivas, no
periodo de janeiro de 2006 a maio de 2007.

(1,5%) pacientes. Os introdutores de calibre 6F foram
utilizados em 294 (97,3%) pacientes, em 3 (0,9%)
doentes utilizamos introdutores 5F e, em 5 (1,5%),
introdutores de calibre 7F. Quando nao foi possivel a
utilizagao da via radial direita, optamos pela artéria
radial esquerda para a realizacdo do procedimento.
Em casos de necessidade de marca-passo temporario,
utilizamos o acesso radial associado a puncao da veia
jugular ou mesmo da puncdo da veia femoral.

A utilizagao rotineira dessa via de acesso para a
realizacdo de angioplastia priméria somente foi implan-
tada apés um periodo de curva de aprendizagem dos
operadores, em acordo com vérios estudos que eviden-
ciam sua importancia®-%.

Em nosso grupo de pacientes, houve predominio
de IAM de parede inferior, em sua maioria estaveis
clinicamente. Uma eventual maior instabilidade clinica
potencialmente contribuiria negativamente com o suces-
so clinico e determinaria maior necessidade de baldo
intra-aértico, que poderia resultar em menor utilizagao
do acesso radial.

Embora se constitua uma opgdo ha mais de dez
anos para a realizagdo de angioplastia coronariana, em
nosso meio, a via radial continua a ser pouco utilizada.
Araljo e Mangione? avaliaram 53.777 pacientes sub-
metidos a intervencao coronariana cadastrados na CENIC
(Centro Nacional de Intervencdes Cardiovasculares).
Destes, 48.455 pacientes foram submetidos a angioplastia
coronariana eletiva e 5.322, na vigéncia de infarto. A
via radial foi utilizada em apenas 10,1% dos casos
eletivos e 4,6% nos pacientes com infarto, sendo a via
femoral utilizada em 87,7% dos casos eletivos e em
91,7% dos casos de urgéncia. Notou-se que, em nosso
pafs, a via radial é utilizada em pacientes selecionados
(homens, com lesdes Gnicas e sem revascularizacdo
cirtirgica prévia). Pacientes com doencas mais graves
sdo eleitos para o acesso femoral.

Ap6s sua introducdo por Kiemeneij and Laarman?,
o beneficio da técnica radial tem sido claramente de-
monstrado em diversos estudos’. As complicagdes he-
morragicas no sitio de acesso sao virtualmente elimina-
das. Apds o procedimento, a deambulacao e a alta
hospitalar se fazem mais precoces®. A morbidade do
procedimento é menor e os pacientes de forma pre-
ponderante preferem-na a abordagem transfemoral®?.
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Varios estudos demonstram a eficécia e a seguranca
da via radial em pacientes submetidos a angioplastia
primaria*?**?'. Saito et al.*’ randomizaram 213 pacientes
com IAM dentro de 12 horas do inicio dos sintomas:
77 tratados por via radial (ITR) e 72 tratados por via
femoral (ITF). A taxa de sucesso da reperfusdo e a
incidéncia de eventos cardiacos maiores (morte, IAM
ndo fatal, repetida revascularizagdo), durante a hospi-
talizacdo, foram similares (96,1% e 5,2% vs. 97,1% e
8,3%), nos grupos ITR e ITF, respectivamente (p=0,624
e p=0,444).

Philippe et al.* compararam também os resultados
clinicos da intervencao transradial (ITR) e transfemoral
(ITF), na angioplastia primaria com uso de abciximab.
Foram, prospectivamente, avaliados 119 pacientes (ITR
n=64 e ITF n=55). Nesse estudo ndo randomizado, a
sobrevida livre de eventos foi semelhante para ambas
as técnicas (97% vs. 94,5%; p=0,19). Nao houve compli-
cagoes hemorragicas maiores no grupo da ITR, o oposto
do que foi encontrado no grupo da ITF (5,5%, p=0,03).
O tempo de hospitalizagdo também foi significantemente
maior no grupo da ITF (5,9+2,1 vs. 4,5+1,2 dias; p=0,05).

Os inibidores da glicoproteina llb/llla sdao uma
terapéutica adjunta de extrema importancia no tratamento
do IAM, embora resultados conflitantes nao demons-
trem beneficios de reducdo na mortalidade, quando
comparados ao implante de stent'2. O abciximab tem
sido o farmaco indicado como classe I, mas devido ao
seu alto custo é pouco utilizado. Na comparacao com
abciximab, o tirofiban nas doses habituais (bolus de
10 pg/kg e infusdo de 0,15 ug/kg/min) foi menos efeti-
vo, principalmente em pacientes com sindrome
coronéria aguda'. A menor incidéncia de eventos pro-
porcionada pelo abciximab nesse estudo é devida a
menor incidéncia de IAM periprocedimento. Diferencas
foram aparentes dentro de 12 horas até, no maximo,
por 24 horas depois do procedimento. Foi encontrado
que a extensdo da inibicdo da agregacao foi maior de
15 até 60 minutos do infcio do tratamento com abci-
ximab. Schneider et al.’ avaliaram a dose do bolus do
tirofiban capaz de produzir uma inibicao da agregacao
maior do que 90%, durante a primeira hora do tratamen-
to, em pacientes com sindrome coronaria aguda que
fizeram ICP. Foram testadas duas dosagens; bolus de
20 pg/kg e infusao de 0,15 pg/kg/min por 18-24 horas
ou bolus de 25 ug/kg com a mesma infusdo. A segun-
da dosagem demonstrou uma inibicdo da agregacao
maior de 90% na primeira hora. Com o regime utili-
zado no estudo TARGET, a extensao média (bolus de
10 pg/kg e infusdao de 0,15 pg/kg/min) da inibicao da
agregacao em resposta a 20 UM de ADP foi 90-94%,
no periodo de 15 a 60 minutos apds o inicio do
tratamento com abciximab, e, 60-66%, depois do ti-
rofiban'”'®. O intervalo de 15-60 minutos depois do
inficio do tratamento é um periodo critico, durante o
qual ocorre lesdo arterial provocada pelo baldo e um
corpo estranho metalico, potencialmente trombogénico
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(stent), é freqlientemente implantado. Dessa maneira,
a inibicdo maxima da agregacdo plaquetaria, neste
periodo, traria um beneficio adicional.

Srinivas et al.’* avaliaram o registro de 7.321 pa-
cientes que fizeram ICP primaria no estado de Nova
lorque; 78,5% dos quais utilizaram IGP. A mortalida-
de hospitalar foi significativamente menor nos pacien-
tes que utilizaram IGP (3% vs. 6,2%, p<0,0001). Em
2.837 pacientes, foi avaliado o tipo de agente utilizado
nas angioplastias primarias: 33% receberam abciximab,
46%, eptifibatide ou tirofiban e 21%, ndo receberam
nenhuma medicacdo. A taxa de mortalidade foi menor
naqueles que utilizaram abciximab e eptifibatide ou
tirofiban comparada com pacientes que nao receberam
IGP (3,1% vs. 2,4% vs. 4,7%, respectivamente, p=0,03).

Sao limitagdes do estudo seu carater retrospectivo
e a parcialidade do seguimento clinico tardio da po-
pulacdo. O nGmero de pacientes idosos, teoricamente
mais propensos a complicagcdes com a utilizagdo dos
IGP, foi pequeno. Devido a utilizagdo sistematica da
via radial em nosso servi¢o, ndo foi possivel sua com-
paragdo com a via femoral.

CONCLUSAO

No nosso servico de cardiologia intervencionista,
que utiliza a via radial sistematicamente, seu emprego
na angioplastia primaria é altamente eficaz e seguro,
a despeito do uso de um regime de anticoagulagdo e
antiagregacao agressivos.
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