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RESUMO

ABSTRACT

Introdugdo: O infarto agudo do miocardio (IAM) permanece
com elevados indices de morbidade e mortalidade e represen-
ta problema de satde publica. Analisamos os resultados e
os preditores de risco de eventos adversos hospitalares em
pacientes submetidos a intervengdo corondria percutanea
(ICP) eletiva pos-fibrindlise. Métodos: Foram selecionados
303 pacientes com diagnéstico de IAM submetidos a re-
perfusdo farmacolégica e transferidos para um centro ter-
ciario para realizacdo de ICP eletiva. Resultados: A popu-
lagdo era predominantemente masculina (76,6%), com
média de idade de 59,4 + 11,1 anos, 18,1% eram diabé-
ticos e 86,8% estavam em Killip I. Estreptoquinase foi
empregada em 91,7%, o tempo médio de realizagao da
ICP eletiva foi de 5,6 + 3,7 dias ap6s a fibrindlise e o fluxo
TIMI 3 (74,2%) foi o mais prevalente. Os stents foram im-
plantados em 97,7% dos pacientes e o sucesso angiogréfico
foi de 95,3%. Mortalidade ocorreu em 3,3% dos pacientes;
reinfarto, em 3,6%; revascularizacdo da lesao-alvo, em 1,3%;
e sangramentos maiores, em 2%. A analise multivariada
apontou sexo feminino, idade > 65 anos, fluxo TIMI 1,
presenca de trombos no vaso tratado, Killip > | e disfuncao
grave do ventriculo esquerdo como preditores independentes
de eventos adversos hospitalares. Conclusdes: A estratégia
de reperfusdao farmacolégica seguida de transferéncia para
realizacdo de ICP apresenta baixas taxas de eventos ad-
versos hospitalares e é alternativa interessante a ICP primaria
no cenério nacional. Necessita, no entanto, politicas publi-
cas para aperfeicoar a logistica de manuseio desses pa-
cientes e dispo-la de maneira eficiente a todos os hospi-
tais de baixa e média complexidades nacionais.

DESCRITORES: Fibrindlise. Angioplastia. Stents. Infarto do
miocardio. Satde publica.

Elective Percutaneous Coronary Intervention after
Fibrinolysis: REMAT Data (Madre Teresa Registry)

Background: Acute myocardial infarction (AMI) has a high
morbidity and mortality and represents a public health
problem. We analyzed the results and predictors of in-hos-
pital adverse events in patients undergoing elective per-
cutaneous coronary intervention (PCI) after fibrinolysis. Me-
thods: Three hundred and three patients with diagnosis of
AMI undergoing pharmacological reperfusion and trans-
ferred to a tertiary center for elective PCl were selected.
Results: The population included mostly men (76.6%), with
mean age of 59.4 + 11.1 years, 18.1% were diabetic and
86.8% were in Killip class I. Streptokinase was used in
91.7%, the mean time to perform elective PCl was 5.6 +
3.7 days after fibrinolysis and TIMI 3 flow was achieved in
74.2% of the patients. Stents were implanted in 97.7% and
angiographic success was obtained in 95.3% of the cases.
Mortality was observed in 3.3%, reinfarction in 3.6%, target
lesion revascularization in 1.3%, and major bleedings in
2% of the patients. Multivariate analysis indicated female
gender, age > 65 years, TIMI 1 flow, thrombus in the
treated vessel, Killip > I and severe left ventricular dysfunction
were independent predictors of in-hospital adverse events.
Conclusions: The pharmacological reperfusion strategy follo-
wed by transfer to perform elective PCl had low in-hospital
adverse event rates and is an interesting alternative to
primary PCI in Brazil. However, public policies are required
to improve the logistics to better handle these patients and
have them available to all low and medium complexity
national hospitals.
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infarto agudo do miocardio (IAM), apesar dos

avancos no diagndstico e tratamento ao longo

das dltimas quatro décadas, permanece ainda
com taxa de mortalidade consideravel' e, juntamente
com as doencgas cerebrovasculares, representa a prin-
cipal causa de 6bito no Brasil.?

O restabelecimento precoce da paténcia da artéria
ocluida é o objetivo primordial do tratamento e pode
ser obtido com reperfusdao quimica ou mecanica. A
reperfusdo farmacolégica representou avango impor-
tante na década de 1980, com queda das taxas de
mortalidade demonstrada por diversos estudos.** En-
tretanto, as limitagdes inerentes a terapia fibrinolitica
conduziram ao advento da intervencao coronaria per-
cutanea (ICP) priméria, que rapidamente se tornou
procedimento de escolha na abordagem do infarto
agudo do miocardio com supradesnivelamento do
segmento ST (IAMCST), tendo em vista o comprovado
maior restabelecimento de fluxo coronario epicérdico,
a diminuigdo de complicagdes hemorragicas e meca-
nicas, a reducdo das taxas de mortalidade, reinfarto e
nova revascularizagdo da lesdo-alvo, além de vanta-
gens adicionais como possibilidade de avaliacao ana-
tdmica e estratificagdo invasiva precoce.’

Este registro tem como finalidade analisar os resul-
tados e determinar os preditores de eventos adversos
hospitalares em pacientes submetidos a ICP eletiva
pos-terapia fibrinolitica com sucesso.

METODOS

Pacientes

No periodo entre janeiro de 2004 e julho de 2011
foram selecionados 1.252 pacientes consecutivos com
diagnoéstico de IAMCST admitidos no Servico de He-
modinamica e Cardiologia Intervencionista do Hospi-
tal Madre Teresa (Belo Horizonte, MG). Foram exclui-
dos pacientes submetidos a ICP primaria e de resgate,
e aqueles que apresentavam oclusdo total do vaso-alvo
(fluxo coronario epicardico TIMI 0), obtendo-se como
casuistica final 303 pacientes submetidos a ICP eletiva
pos-fibrindlise.

Os pacientes foram inicialmente atendidos em
Unidades de Pronto-Atendimento (UPA) ou hospitais
de baixa e média complexidades de Belo Horizonte e
regido metropolitana e eram conduzidos ao Labora-
tério de Hemodinamica via cadastro na Central de
Leitos, Sistema Unico de Saude (SUS/Facil) e/ou con-
tato telefonico. O diagnéstico de IAM, a selecdo da
terapia de reperfusdo (fibrinélise ou ICP primaria) e a
eleicdo do fibrinolitico foram estabelecidos pelo cen-
tro primario.

Este estudo esta em adequagdo com a Declaragao
de Helsinque no que se refere a investigacao em humanos
e foi aprovado pelo Comité de Etica da instituicdo.
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Procedimento

As ICPs foram realizadas de acordo com as dire-
trizes atuais e a estratégia final do procedimento foi
deixada a critério do operador. Ultrassonografia intra-
coronéria eletiva p6s-ICP e filtros de protecdo de em-
bolizacdo distal ndo foram empregados.

O acido acetilsalicilico foi mantido na dose de
100 mg/dia indefinidamente e o clopidogrel 75 mg/dia
foi administrado por pelo menos um més para pa-
cientes que receberam stents convencionais, e duran-
te 12 meses para os tratados com stents farmacolégicos.
Nos pacientes que ndo estavam em uso de clopidogrel
foi utilizada dose de ataque de 300 mg pelo menos 24
horas antes do procedimento.

Analise angiografica e definigcoes

O sucesso angiografico foi definido como lesao
residual < 30%, fluxo coronario epicéardico TIMI grau
3 e auséncia de linhas de disseccdo. Sucesso do pro-
cedimento foi definido como sucesso angiografico na
auséncia de eventos cardiovasculares e cerebrovascu-
lares adversos maiores (ECCAM = ébito de causa car-
diovascular, acidente vascular cerebral, reinfarto, ci-
rurgia cardiaca de emergéncia ou necessidade de nova
revascularizagdo percutanea do vaso-alvo). Foi con-
siderada morte de causa cardiaca aquela decorrente
de choque cardiogénico, insuficiéncia cardiaca, reinfarto,
ruptura cardiaca, arritmia e morte stbita.® Reinfarto
foi diagnosticado na presenca de alteragdes eletrocar-
diograficas (novo supradesnivelamento do segmento
ST ou novas ondas Q) e/ou elevacdo maior que 3 vezes
o valor basal de creatina quinase fragdo MB (CK-MB).
Foi considerada cirurgia de revascularizagdo miocardica
de emergéncia aquela realizada imediatamente ap6s a
ICP. Sangramento maior apés ICP foi estabelecido pelos
critérios do TIMI (Thrombolysis In Myocardial Infarction):
presenca de sangramento intracraniano ou sinais cli-
nicos de hemorragia associada a queda dos niveis de
hemoglobina > 5 g/dl.”

Andlise estatistica

A tabulagdo dos dados foi realizada pelo progra-
ma Microsoft Excel e a analise estatistica foi realizada
no software STATA versao 10. As variaveis continuas
foram expressas em média e desvio padrdo; as catego-
ricas, em nimeros absolutos e seu porcentual. A ana-
lise univariada das varidveis categoéricas foi efetivada
por meio do teste qui-quadrado ou do teste exato de
Fisher; varidveis continuas foram analisadas pelo teste
t de Sudent ou pelo teste de Mann-Whitney, quando
apropriado. Todas as variaveis com valor de P < 0,2
na analise univariada foram incluidas no modelo inicial
da analise multivariada, utilizando a regressao logistica,
objetivando determinar os preditores independentes
dos desfechos analisados. Em seguida, foram retiradas
as variaveis que apresentaram maior valor de P até que
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restassem apenas aquelas com significancia estatistica
P < 0,05). Para verificagdo do ajuste do modelo utili-
zou-se o teste Hosmer-Lemeshow.

RESULTADOS

O registro apresentado aponta, em relagdo as ca-
racteristicas clinicas, populacdo predominantemente
masculina (76,6%), com média de idade de 59,4 +
11,1 anos e 18,1% diabéticos. A admissdo, a apresen-
tagdo clinica mais frequente foi a classe funcional Killip
| (86,8%) (Tabela 1).

O tempo médio para a realizagdo da ICP eletiva
foi de 5,6 + 3,7 dias apés a fibrindlise, elucidando-se
que foi empregada estreptoquinase em 91,7% dos
pacientes e agentes fibrinoespecificos (tenecteplase ou
alteplase) nos demais (Tabela 1).

O levantamento dos dados angiograficos permitiu
observar que os pacientes eram multiarteriais em 41,9%
dos casos, e havia disfuncdo ventricular global mode-
rada a grave em 55,1%. A artéria descendente anterior
foi o vaso mais frequentemente abordado (48,8%) e o
fluxo coronario epicardico inicial mais prevalente na
artéria relacionada ao infarto foi o fluxo TIMI 3 (74,2%)
(Tabela 2).

TABELA 1
Perfil clinico dos pacientes submetidos a
intervencdo coronaria percutanea eletiva
pos-fibrindlise

Variaveis n =303
Média de idade, anos 59,4 + 11,1
Idade > 65 anos, n (%) 96 (32,3)
Sexo masculino, n (%) 252 (76,6)
Tempo médio para ICP, dias 56+3,7
Hipertensdo arterial, n (%) 221 (72,9)
Diabetes, n (%) 55 (18,1)
Dislipidemia, n (%) 106 (35)
Tabagismo, n (%) 88 (29)
Histéria familiar, n (%) 67 (21,1)
ICP prévia, n (%) 14 (4,6)
RM prévia, n (%) 6(2)
Classe Killip a admissao, n (%)

I 263 (86,8)

Il 20 (6,6)

11} 72,4

v 13 (4,2)
Fibrinolitico usado, n (%)

Estreptoquinase 278 (91,7)

Fibrinoespecificos 25 (8,3)

ICP = intervengdo coronaria percutanea; n = nimero de
pacientes; RM = cirurgia de revascularizagdao do miocardio.
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Os stents foram implantados em 97,7% dos pa-
cientes, sendo a minoria stents farmacolégicos. Foi ne-
cessario o uso de baldo intra-aértico em 4,2% dos
pacientes em decorréncia de choque cardiogénico. A
terapia adjunta farmacolégica com inibidores da gli-
coproteina llb/Illa (abciximab ou tirofiban) foi praticada
em 10,6%. Sucesso angiografico da ICP foi alcancado
em 95,3% dos pacientes e sucesso clinico, em 87,1%.

A avaliacdo de incidéncia de complicagdes maio-
res na fase hospitalar demonstra taxas de mortalidade
de 3,3% e de reinfarto de 3,6%, e necessidade de nova
revascularizacao de lesdo-alvo de 1,3% (Tabela 3). San-
gramentos maiores ocorreram em 2% dos pacientes.
Nao ocorreu acidente vascular cerebral nem houve ne-
cessidade de cirurgia de revascularizagao de urgéncia.

A anélise multivariada elucidou os preditores inde-
pendentes de insucesso: ECCAM e sangramento maior
na fase hospitalar (Tabela 4). Nota-se que o sexo femi-
nino foi preditor de insucesso do procedimento, 6bito
e sangramento maior e idade > 65 anos foi preditora
de insucesso e sangramento maior. O fluxo coronéario
epicardico TIMI 1 foi preditor de insucesso, 6bito e
reinfarto. A presenga de trombos no vaso tratado cons-
tituiu fator de risco que elevou os desfechos insucesso

TABELA 2
Perfil angiografico e relacionado ao procedimento
dos pacientes submetidos a intervencao coronaria
percutinea eletiva pés-fibrinélise

Variaveis n =303
Doenca multiarterial, n (%) 127 (41,9)
Disfuncao ventricular 167 (55,1)
moderada/grave, n (%)
Vaso tratado, n (%)
DA 148 (48,8)
CD 133 (43,9)
Cx 20 (6,6)
Enxerto de safena 2(0,7)
Fluxo epicardico coronario inicial, n (%)
TIMI 1 67 (22,1)
TIMI 2 11 (3,7)
TIMI 3 225 (74,2)
Trombos no vaso tratado, n (%) 64 (21,1)
Uso de inibidores de 32 (10,6)
glicoproteina llb/llla, n (%)
Implante de balao intra-aértico, n (%) 13 (4,2)
Implante de stent, n (%) 296 (97,7)
Stent convencional 277 (93,6)
Stent farmacoldgico 19 (6,4)
Sucesso do procedimento, n (%) 264 (87,1)

CD = coronaria direita; Cx = circunflexa; DA = descendente
anterior; n = nimero de pacientes.
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e 6bito. As classes de apresentacao clinica Killip > |
consolidaram-se como preditoras independentes para
todos os eventos adversos examinados.

DISCUSSAO

Os dados apresentados neste estudo observacional
transversal de mundo real revelam importantes aspec-
tos acerca do perfil e da evolugdo dos pacientes com
quadro de IAMCST submetidos a estratégia de fibrinélise
com critérios de reperfusdao e encaminhados para rea-
lizacdo de ICP eletiva em um centro de referéncia de
alta complexidade em cardiologia na regido metropo-
litana de Belo Horizonte.

TABELA 3

Eventos adversos maiores na fase hospitalar
Variaveis n =303
Mortalidade, n (%) 10 (3,3)
AVC, n (%) 0
Reinfarto, n (%) 11 (3,6)
Cirurgia de emergéncia, n (%) 0
Nova RLA, n (%) 4(1,3)
Sangramento maior, n (%) 6(2)

AVC = acidente vascular cerebral; n = nimero de pacientes;
RLA = revascularizacdo da lesao-alvo
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Verifica-se que as informacdes referentes ao perfil
clinico da populagdo examinada, incluindo idade, sexo
e fatores de risco tradicionais para aterosclerose, sdo
concordantes com as observadas em outros estudos®?,
especialmente aqueles publicados com base no banco
de dados da Central Nacional de Intervencées Cardio-
vasculares da Sociedade Brasileira de Hemodinamica
e Cardiologia Intervencionista (CENIC). Cabe ressaltar
a elevada proporgao de pacientes (91,7%) que ainda
sao submetidos a fibrinélise com estreptoquinase, apesar
das evidéncias cientificas favoraveis aos tromboliticos
fibrinoespecificos', informagao similar apresentada em
registro nacional.” Esse cenario certamente é determi-
nado por questdes de ordem financeira, uma vez que
a estreptoquinase é consideravelmente mais barata que
os demais fibrinoliticos.

Do mesmo modo, os dados angiograficos encon-
trados também sdo condizentes com trabalhos ja
publicados, sendo fundamental destacar que, neste re-
gistro, cerca de 98% dos pacientes admitidos apds
fibrindlise bem-sucedida exibiam a coronariografia es-
tenose residual > 50% na artéria relacionada ao IAM,
e quase metade era portadora de doenca multiarterial,
constatagdes que justificam a estratificacdo invasiva
eletiva nesse grupo de pacientes.

A analise dos resultados imediatos demonstra o
emprego de stents na ICP de praticamente todos os
pacientes, e, neste grupo, a predominancia do uso de
stents convencionais (93,6%), fato provavelmente jus-

TABELA 4
Preditores independentes de insucesso e de eventos adversos maiores na fase hospitalar
Evento Variaveis Valor de P OR (IC 95%)

Insucesso Sexo feminino 0,002 3,51 (1,19-10,39)
Idade > 65 anos 0,043 5,31 (1,06-70,8)

Classe Killip > | 0,015 4,28 (1,32-13,87)

Fluxo TIMI 1 0,017 4,42 (1,3-14,98)

Trombo no vaso tratado < 0,001 16,32 (4,4-60,56)

Mortalidade Diabetes 0,015 4,86 (1,36-17,42)
Sexo feminino 0,034 5,23 (1,13-24,27)

Trombo no vaso tratado 0,034 3,97 (1,11-14,15)

Fluxo TIMI 1 0,027 4,25 (1,19-17,46)
Classe Killip > | < 0,001 11,42 (3,07-42,55)
Disfungdo moderada a grave 0,019 13,03 (2,48-51,04)

Reinfarto Disfuncao moderada a grave 0,015 2,48 (1,51-12)

Classe Killip > | 0,031 4,06 (1,13-14,57)

Fluxo TIMI 1 0,018 8,14 (1,44-46,1)

Sangramento maior Idade > 65 anos 0,047 1,08 (1,01-1,17)
Sexo feminino 0,028 6,86 (1,23-38,31)

Classe Killip > | 0,045 7,03 (1,36-36,11)

IC 95% = intervalo de confianca de 95%; ICP = intervencao corondria percutanea; OR = odds ratio.
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tificado pela falta de evidéncias em relagcdo a reducao
de mortalidade e reinfarto dos stents farmacolégicos
na fase aguda do IAM e por questdes relativas ao
maior impacto financeiro imediato, o que motiva o SUS
e a maioria das operadoras de salde suplementar a
ndo autoriza-los.

Quanto a analise dos desfechos maiores, a exem-
plo de publicagdes nacionais®'!, nota-se elevado in-
dice de sucesso do procedimento (com porcentual
proximo a 90%) e baixo porcentual de eventos adver-
sos, fato atribuido a maior experiéncia acumulada dos
cardiologistas invasivos do Servico de Hemodinamica,
visto que curva de aprendizado e volume de proce-
dimentos influenciam decisivamente os resultados da
ICP, como divulgado por relevante registro america-
no.'? Em especial, salienta-se baixa taxa de mortalida-
de (3,3%), comparavel a encontrada em ensaios inter-
nacionais, como a metanalise publicada por Collet et
al.”® (3,8%), ressalvando-se que nos ensaios internacio-
nais os fibrinoliticos mais utilizados foram alteplase ou
reteplase e o tempo médio de realizagcao da ICP foi
extremamente precoce. Ndo ha informagdes nacionais
disponiveis publicadas acerca da mortalidade na ICP
ap6s fibrindlise bem-sucedida. No trabalho brasileiro
relatado por Mattos et al.” e fundamentado em dados
da CENIC, depara-se com mortalidade de 7,4% nas
ICPs primarias e de 5,6% nas ICPs de resgate. Ade-
mais, ressalta-se a ndo ocorréncia de acidentes vasculares
cerebrais e de necessidade de cirurgia cardiaca de
urgéncia, em linha com tendéncias atuais da ICP.

A analise multivariada possibilitou identificar pos-
siveis preditores de insucesso da ICP, ocorréncia de
ECCAM e sangramento maior. A relagdo das variaveis
disfuncdo ventricular grave, sexo feminino, diabetes,
classe Killip > I e fluxo epicardico inicial com a taxa
de mortalidade ap6s o IAM era esperada e também é
consoante com a literatura.'

Ressalta-se que o tempo médio apurado de rea-
lizagdo da ICP eletiva apés o fibrinolitico, de 5,6 dias,
pode ser considerado muito elevado, principalmente
quando comparado ao preconizado por ensaios nos
Gltimos anos.''>1° Recente publicacdo'” refere tempo
médio em centros brasileiros ainda maior (8,6 dias),
realidade nacional desafiadora e que certamente exige
politicas plblicas para adequar a logistica de encami-
nhamento de pacientes pos-fibrindlise de UPA e hos-
pitais primarios para centros terciarios.

A ICP eletiva sistemética era, até recentemente,
contraindicada em pacientes submetidos a fibrindlise
e sem evidéncia de isquemia miocardica, especial-
mente porque os estudos comparativos ndao emprega-
vam o implante de stents. Contudo, evidéncias consis-
tentes atuais obtidas a partir de trabalhos bem condu-
zidos!""15101821 e com a incorporacdo do uso de stents
demonstram a eficicia e a seguranca da ICP eletiva e
precoce (preferencialmente inferior a 24 horas, e com
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possivel beneficio até 72 horas ap6s a fibrinélise bem-
-sucedida), com reducdo significativa das taxas de
morte e reinfarto, quando comparadas a estratégia con-
servadora guiada pela presenca de sintomas ou isque-
mia induzida em testes funcionais. A comparagdo com
atrasos superiores a 72 horas ainda nao foi estabelecida.
A Sociedade Europeia de Cardiologia, amparada nesses
subsidios, elevou essa estratégia terapéutica a classe
de recomendacdo |, nivel de evidéncia A em diretriz
sobre revascularizagdao miocérdica®? publicada em 2010.
As Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia —
Intervencao Coronaria Percutanea e Métodos Adjuntos
Diagnosticos em Cardiologia Intervencionista (2008)%
ainda mantém a classe de recomendacdo lla, com re-
tardo aceitavel de até 96 horas para o intervalo fibriné-
lise-ICP, sendo aguardada modificagcao para classe I.

Visto que as doengas cardiovasculares sao a maior
causa de morte no Brasil e no mundo, com geracao
de importante impacto econdmico para a sociedade
de um modo geral, e que sua ascensdo pode ser con-
trolada, ha de se destacar a iniciativa do Ministério da
Salde, que, recentemente, langou plano de agdes para
o enfrentamento das doencas crénicas ndo-transmissiveis
no Brasil.** Foram propostas metas e estratégias que
pretendem atenuar o panorama atual, como qualificar
o atendimento ao IAM nas urgéncias pré-hospitalares
(Servico de Atendimento Movel de Urgéncia - SAMU
e UPA), utilizar métodos de telemedicina que permitam
diagnostico precoce e preciso do IAM, implantagao de
protocolos para agilizar a transferéncia de pacientes
infartados, ampliar o acesso a ICP primaria, definir
normas para a realizacdo de fibrindlise no 1AM, ex-
pandir os leitos destinados ao tratamento dos infartados,
e divulgar informagoes referentes a identificagao pre-
coce do IAM, medidas que certamente vém ao encon-
tro dos anseios dos cardiologistas clinicos e interven-
cionistas e de toda a populacao.

Limitagoes do estudo

Sado limitacdes deste estudo a analise retrospectiva
dos dados, sua realizagdo em um Unico centro e a
auséncia de seguimento tardio. A analise multivariada
detectou os provaveis preditores independentes de
eventos adversos, mas em decorréncia da amplitude
dos intervalos de confianga, consequente a baixa
frequéncia dos eventos analisados, pouco se pode
afirmar a respeito da forca de associagdo entre essas
variaveis e os desfechos analisados.

CONCLUSOES

Neste registro, verificou-se alto indice de sucesso
e baixa ocorréncia de eventos adversos hospitalares
nos pacientes poés-fibrindlise. Averiguou-se ainda que
o tempo médio de realizacdo da ICP apés a terapia
fibrinolitica é alto e é inquestionavel a necessidade de
adotar medidas que facilitem o acesso precoce desses
pacientes a um centro terciario.
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Enfatiza-se que a ICP primaria deve ser sempre

indicada para todos os pacientes elegiveis no trata-
mento do IAMCST. Porém, partindo-se do pressuposto
de que essa estratégia terapéutica ainda é pouco factivel

em

nosso Pais e, inclusive, em muitos paises desen-

volvidos, recomenda-se proceder rapida reperfusao
farmacologica, preferencialmente com tromboliticos
fibrinoespecificos, acompanhada de transferéncia pre-
coce e sistematica para centro habilitado para realiza-
cao de ICP.
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