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RESUMO

ABSTRACT

Introducdo: Os stents farmacolégicos (SFs) modificaram a
pratica intervencionista contemporanea, permitindo abordar
cenarios clinicos e angiograficos progressivamente mais
complexos. O objetivo deste estudo foi demonstrar as modi-
ficacdes ocorridas nos Gltimos 10 anos na forma de indicar
e de realizar a intervencdo corondria percutanea (ICP) em
um hospital privado, terciario, do Estado de Sdo Paulo.
Métodos: O DESIRE é um registro unicéntrico, prospectivo,
com o objetivo de acompanhar os desfechos agudos e tardios
de pacientes consecutivos tratados com SFs. Resultados: No
periodo de 2002 a 2011, foram incluidos 4.229 pacientes,
com média de idade de 64,3 + 11,2 anos, 23% eram do sexo
feminino e 30,5%, diabéticos. Foram tratadas 6.518 lesoes,
das quais 61,5% eram do tipo B2/C. Os SFs foram utilizados
em proporcdo crescente, alcancando penetragdo de 88,4% em
2011. A complexidade das ICPs aumentou, sendo tratada no
Gltimo ano 1,76 lesao por paciente, com média de 1,89 SF.
O escore SYNTAX, no periodo de 2002-2006, foi de 12,3 +
4,4, enquanto entre 2007-2011 elevou-se para 15,7 + 4,7.
O seguimento clinico foi obtido em 98,2% dos pacientes,
com mediana de 5,2 anos, sendo observada, nesse periodo,
revascularizacdo da lesdo-alvo em 5%, infarto do miocardio
em 6,7% e Obito cardiovascular em 4,1% dos pacientes. A
trombose do stent ocorreu em 2,4% dos casos. Conclusoes:
Nossos resultados demonstram marcante incremento no perfil

Impact of Routine Drug-Eluting Stents in
Contemporary Interventional Cardiology at a
Tertiary Center: One-Decade Experience
of the DESIRE Registry

Background: Drug-eluting stents (DES) have changed contem-
porary interventional cardiology practice, enabling the approach
of increasingly more complex clinical and angiographic sce-
narios. The objective of this study was to demonstrate the
changes observed in the last 10 years in the indication and
practice of percutaneous coronary intervention (PCl) at a tertiary
private hospital in the State of Sdo Paulo. Methods: DESIRE
is a single-center prospective registry aiming at following
the acute and late outcomes of consecutive patients treated
by DES. Results: From 2002 to 2011, 4,299 patients were
included, with mean age of 64.3 + 11.2 years, 23% were
female and 30.5 were diabetic. The total number of lesions
treated was 6,518 of which 61.5% were type B2/C. During
the course of the study, DES were progressively more used,
reaching a penetration of 88.4% in 2011. The complexity of
PCls has increased and in the past year 1.76 lesions per pa-
tient were treated with an average of 1.89 DES. The SYNTAX
score increased from 12.3 + 4.4 (2002-2006) to 15.7 + 4.7
(2007-2011). Clinical follow-up was obtained in 98.2% of the
patients, with a median of 5.2 years, and during this period
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de complexidade dos pacientes tratados nos tltimos 10 anos
e, a0 mesmo tempo, confirmam a efetividade a longo prazo
dos SFs, a despeito dos perfis clinico e angiografico tratados.

DESCRITORES: Angioplastia. Stents farmacolégicos. Doenca das
coronérias. Sistema de registros.

advento dos stents farmacolégicos (SFs) modifi-

cou a pratica intervencionista contemporanea,

permitindo abordar, de forma rotineira e efetiva,
cenarios clinicos e angiogréaficos tradicionalmente
desfavoraveis a intervencdo coronaria percutanea (ICP),
como, por exemplo, as lesdes em tronco de coronaria
esquerda.'

Entretanto, o custo relativamente elevado dessa nova
tecnologia, especialmente quando comparado ao dos
stents nao-farmacolégicos (SNFs), que representavam a
pratica intervencionista até entdo, fez com que sua in-
corporagdo a rotina da maioria dos hospitais privados do
Brasil fosse lenta, a despeito dos marcantes beneficios,
especialmente no que tange a reducao da necessidade de
novas intervengdes no vaso-alvo.>* No sistema publico
de salGde, até o momento, ainda ndo ha autorizagdo
para uso dessa tecnologia, que ora completa 10 anos
de aprovacgdo para uso clinico em nosso Pais.

No presente artigo visamos a demonstrar as modi-
ficagdes ocorridas nos Gltimos 10 anos na forma de
indicar e realizar procedimentos de revascularizagao
miocardica em pacientes com doenca arterial coronéria
em um hospital privado, terciario, do Estado de Sao
Paulo.

METODOS

A partir de maio de 2002, quando o primeiro SF foi
aprovado no Brasil, iniciou-se, no Hospital do Coragao
da Associacdo do Sanatério Sirio (HCor, Sao Paulo, SP,
Brasil), o Registro DESIRE (Drug-Eluting Stents In the
REal world), unicéntrico, prospectivo, visando a acom-
panhar os desfechos agudos e sobretudo bastante tardios
de pacientes consecutivos tratados naquela instituicao
com SFs. Este Registro nao possui nenhum critério de
exclusdo, sendo avaliados todos os pacientes tratados
com pelo menos um SF desde 2002, representando,
portanto, um verdadeiro retrato da pratica intervencio-
nista de nossa instituicdo.

Nesse periodo, acompanhando o cenéario mundial,
vérias modificagdes ocorreram nas indicagdes de ICP,
que se tornou a opgdo terapéutica mais difundida e
abrangente na abordagem da doenca arterial corona-
ria. O presente Registro, ao longo de seus 10 anos de
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target-lesion revascularization rate was 5%, myocardial in-
farction was 6.7% and cardiovascular death was 4.1%. Stent
thrombosis was observed in 2.4% of the cases. Conclusions:
Our results showed a marked increment in the complexity
profile of patients treated in the last 10 years and at the same
time confirm the long-term effectiveness of DES, despite the
clinical and angiographic profile of patients.

DESCRIPTORS: Angioplasty. Drug-eluting stents. Coronary
disease. Registries.

existéncia, capturou essas modificagdes e seu impacto
nos resultados do tratamento de revascularizacao.
Para tal, formou-se uma equipe que conta com oito
médicos pesquisadores, um estatistico, um gerenciador
de banco de dados e duas profissionais dedicadas ao
seguimento de todos os pacientes incluidos, o que é
feito por meio de um questionario padrao aplicado via
telefone/e-mail/correio.

No presente estudo, apresentamos o impacto dos
SFs na indicacdo das diferentes modalidades de revas-
cularizacdo miocardica (cirdrgica vs. percutanea), bem
como o impacto dessa nova tecnologia na forma de
realizar as intervengdes percutaneas, com dados que
refletem a complexidade dos procedimentos, como o
nimero de lesdes abordadas e a quantidade de SFs
implantados por paciente ao longo da tltima década.

RESULTADOS

Desde 1999, a ICP tornou-se a modalidade de re-
vascularizagdo miocardica preponderante em nosso
servico (Figura 1). Tal lideranga tornou-se mais marcante
a partir de 2002, quando da introdugdo dos SFs, e,
sobretudo, a partir de 2008, quando esses dispositivos
passaram a ser amplamente reembolsados pela maioria
das seguradoras de satde privadas de nosso Pafs.

Desde o inicio do Registro DESIRE, 4.229 pacientes
foram tratados exclusivamente com SFs e incluidos no
estudo. As caracteristicas clinicas e angiograficas dessa
populagdo encontram-se nas Tabelas 1 e 2. A média de
idade dos individuos incluidos foi de 64,3 + 11,2 anos,
23% eram do sexo feminino, 30,5% eram diabéticos e
cerca de um quarto dos pacientes havia sido submetido
previamente a algum procedimento de revascularizagio
miocardica, percutaneo ou cirdrgico. Chama também a
atengdo o elevado niimero de individuos com disfuncao
renal prévia (9,2%) e com sindrome coronaria aguda
na apresentacao clinica inicial (40,8%).

Do ponto de vista angiografico, observou-se pre-
dominio de lesdes complexas (61,5% de lesdes B2/C
de acordo com a classificagio da American Heart As-
sociation/American College of Cardiology), com 5,5%
de lesdes-alvo localizadas em pontes de safena e 4,9%
com localizagdo ostial.
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Figura 1 - Tipo de procedimento de revascularizagdo realizado no Hos-
pital do Coracdo da Associagdo do Sanatério Sirio nos dltimos 13 anos.
Observa-se que, a partir de 1999, a intervengao percutanea se tornou a
modalidade prevalente de revascularizagdo, o que foi consolidado com
a introdugdo dos stents farmacolégicos, em 2002. ICP = intervengao
corondria percutanea; RM = cirurgia de revascularizagao do miocardio.

TABELA 1
Caracteristicas clinicas de base

Variavel n=4.229
Idade, anos 64,3 +11,2
Sexo feminino, n (%) 972 (23)
Diabetes melito, n (%) 1.290 (30,5)
Hipertensao arterial, n (%) 3.240 (76,6)
Dislipidemia, n (%) 2.654 (72,8)
Tabagismo atual, n (%) 1.285 (30,4)
IM prévio, n (%) 959 (22,7)
ICP prévia, n (%) 1.038 (24,5)
RM prévia, n (%) 1.070 (25,3)
Historia familiar de DAC, n (%) 1.524 (36)
Obesidade, n (%) 1.137 (27,5)
Insuficiéncia renal, n (%) 388 (9,2)
Sintomas (apresentacao clinica), n (%)

Isquemia silenciosa 1.536 (36,3)

Angina estavel 968 (22,9)

SCASSST 1.580 (37,4)

SCACSST 145 (3,4)
EuroSCORE logistico, média + DP 43x54

[0,14-70,2]

DAC = doenca arterial coronaria; IM = infarto do miocérdio;
ICP = intervencdo corondéria percutanea; RM = cirurgia de re-
vascularizacdo miocardica; SCACSST = sindrome coronaria
aguda com supradesnivelamento do segmento ST; SCASSST =
sindrome coronaria aguda sem supradesnivelamento do
segmento ST.
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TABELA 2
Caracteristicas angiograficas pré-procedimento

4.229 pacientes

Variavel (6.518 lesoes)

Territorios tratados, %

1 72,1
2 24,9
3 2,9
Vaso tratado
Coronaria nativa, % 94,5
- DA 41,7
- Cx 29,3
-CD 27,5
-TCE 1.5
Enxerto, % 5,5
- Venoso 94,1
- Arterial 5,9
Idade do enxerto, anos 11,2+5,5
Classificacao da lesao (ACC/AHA), %
A 6,7
B1 31,8
B2 27,4
C 34,1
Trombo, % 3
Calcificagao moderada/grave, % 24,9
Lesao ostial, % 4,9
Bifurcacao, % 8,1
Reestenose, % 3,8
Funcgdo ventricular esquerda, %
Preservada/disfuncao leve > 40
Disfungdao moderada/grave <40
Escore SYNTAX, 14 + 4,5
média + DP

CD = artéria coronaria direita; Cx = artéria circunflexa; DA =
artéria descendente anterior; TCE = tronco da coronaria
esquerda.

A Figura 2 demonstra a penetragdo dos SFs em
nosso servico, ao longo da década. Desde o primeiro
ano de sua aprovagao para uso clinico, esses novos
dispositivos tornaram-se predominantes na realizagao
das ICPs; mas, sobretudo a partir de 2007, esses dis-
positivos passaram a representar pelo menos 70% dos
instrumentais utilizados para realizar revascularizagao
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Figura 2 - Penetragdo dos stents farmacolégicos na pratica interven-
cionista no Hospital do Coracdo da Associagao do Sanatério Sirio.
Observa-se que desde sua aprovagao para uso clinico, em 2002, esses
novos dispositivos se tornaram opgdo preferencial nessa institui¢ao,
representando, em 2011, a endoprétese utilizada em 88,4% dos casos.
Os stents nao-farmacolégicos ficaram restritos a pacientes com con-
traindicacdo formal a terapia antiplaquetaria dupla ou ao procedimento
cirdrgico planejado no periodo de um ano da intervencao. SF = stent
farmacolégico; SNF = stent ndo-farmacolégico.

percutanea, sendo préxima a 90% sua penetracao no
ano de 2011.

A Figura 3 apresenta, de forma indireta, a evolu-
¢do da complexidade dos procedimentos percutaneos
de 2002 a 2011. Enquanto em 2002 tratava-se, em
média, 1,25 lesdo/paciente, com utilizagdo de 1,37 SF
por ICP, ao final de uma década ja estamos tratando
1,76 lesao/paciente, com utilizacdo de quase 2 SFs
por intervencdo (1,89 SF/paciente). Tal impacto na
modificacdo do perfil de complexidade desse grupo
de pacientes também pode ser notado por meio da
avaliacdo do escore de risco angiografico SYNTAX,
calculado para todos os pacientes multiarteriais nao
previamente operados do Registro DESIRE. No geral,
o SYNTAX médio dessa populacdo foi de 14 + 4,5.
Entretanto, se dividirmos esse escore de risco por
periodo, observamos que nos 5 primeiros anos do
registro (2002-2006) seu valor médio foi de 12,3 +
4,4, enquanto nos 5 ultimos anos (2007-2011) esse
valor elevou-se para 15,7 + 4,7.

Um importante efeito da introdugao dos SFs em
nossa rotina clinica diz respeito a baixa taxa de recor-
réncia de estenose no segmento tratado, ou seja, a
marcante supressdo da reestenose clinica. Dentre os
4.229 pacientes incluidos, seguimento clinico com-
pleto foi obtido na maioria dos casos (98,2%, com
mediana de 5,2 anos), observando-se necessidade
de nova intervencdo na lesdo-alvo em 5% deles, a
maioria dos quais (91%) resolvida com o implante de
outro SF. A ocorréncia dos demais eventos adversos
cardiovasculares também pode ser considerada bastante
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Figura 3 - Incremento anual do nimero de lesdes tratadas e stents
implantados no Registro DESIRE. Em uma década, observou-se aumento
de 40,8% do namero de lesdes tratadas e de 36,5% da taxa de stents
implantados por paciente.

baixa, sobretudo quando se levam em conta os perfis
clinico e angiografico do grupo avaliado e o tempo
de seguimento (6bito cardiovascular, 4,1%; infarto do
miocéardio, 6,7%; trombose do stent, 2,4%).

DISCUSSAO

Até o advento dos SFs, a reestenose era a principal
limitacdo da ICP, podendo ocorrer em até 30% dos
casos apds uso de SNFs metalicos e em até 50% dos
casos tratados apenas com cateter-baldao.>®

Os primeiros estudos com SFs demonstraram mar-
cante reducdo da resposta cicatricial apés o implante
dessas endopréteses, com virtual abolicdo da reestenose
nos cenarios de mais baixa complexidade.”®

Diante dos excelentes resultados dos estudos iniciais,
a aplicabilidade desses novos dispositivos foi rapidamente
estendida para cendrios mais complexos, nos quais a ICP
ainda ndo apresentava resultados de exceléncia (diabéticos,
vasos finos, reestenose, etc.) ou era praticada somente
em carater de excegdo (tronco da coronéria esquerda).”'?

Entretanto, esse rapido crescimento na indicagao
da revascularizagdo percutanea e na utilizagdo desses
novos dispositivos ndo ocorreu de forma homogénea
em todos os continentes e paises. O custo inicial alto
desses novos stents representou a primeira barreira para
sua incorporagao irrestrita a pratica diaria, sobretudo nos
paises com mais restricdes orcamentarias Como 0 nosso.

A segunda barreira para utilizagdo mais ampla
desses dispositivos relacionou-se a seguranga, sobretudo
bastante tardia, desses novos instrumentais. No final
do ano de 2006 e inicio de 2007 foram apresentadas
varias séries de pacientes que exibiam um fendmeno
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relativamente novo, a trombose ap6s o primeiro més
da ICP (tardia) e por vezes apds o primeiro ano (muito
tardia), o que levantou a suspeita de que esses dispo-
sitivos pudessem resultar em taxas mais elevadas de
mortalidade tardia.'**

Como pode ser observado nas Figuras 1 e 2, o
cenario mundial adverso teve algum efeito também
em nossa pratica local. Entre os anos de 2006 e 2007
houve reducdo de quase 20% na indicagdo de ICP
no HCor, em detrimento dos procedimentos de revas-
cularizagdo cirdrgicos (Figura 1). Entretanto, entre os
pacientes tratados com ICP, os SFs mantiveram sua
hegemonia como principal ferramenta para revascula-
rizacdo, com modesta reducdo em sua utilizacdo de
2,1% em relacdo ao ano anterior (79,6% em 2006 vs.
77,5% em 2007) (Figura 2).

Contudo, esse impacto negativo, pelo menos em
nossa experiéncia local, foi bastante curto, uma vez que
a partir de 2008 pudemos notar a retomada progres-
siva do aumento de indicacdo de ICP e da utilizacdo
de SFs em nosso servico, culminando com 75% das
revascularizacdes realizadas por meio de cateter e
emprego de praticamente 90% de SFs no ano de 2011
em nossa instituicao

Embora ndo possamos estabelecer de forma defini-
tiva uma explicacdo para tais observacdes, é possivel
especular sobre o papel do Registro DESIRE nesse ce-
nario. Nesta década de existéncia, os dados do DESIRE
resultaram em mais de 180 trabalhos apresentados em
eventos nacionais e internacionais e em mais de 30
publicagdes em periédicos locais e internacionais.?'
A ampla divulgacdo de nossa experiéncia, com baixa
taxa de eventos adversos, mesmo ap6s tao longo tem-
po de seguimento, parece ter tido papel relevante na
reafirmacdo dos bons resultados dessa revolucionaria
tecnologia.

Em paralelo, foram publicados internacionalmente
os resultados de diversas metanalises, comparando
SFs e SNFs e demonstrando maior eficacia dos novos
dispositivos, como seguranca pelo menos comparavel
a dos SNFs.22%

Também, pari passu, surgiram as novas geragcoes
de SFs, com caracteristicas estruturais que lhes confe-
riam maior seguranga (menor quantidade de farmaco
antiproliferativo, polimeros mais biocompativeis e/ou
degradaveis, etc.), sem comprometer a excelente eficacia
atingida pela primeira geragao.**?*

O surgimento dessas novas geracdes, além de re-
sultar em melhora do perfil de seguranga, estimulou
também a competicdo pelo mercado de SFs, antes
restrita a apenas dois fabricantes, fato que, somado ao
uso em maior volume dessas préteses, contribuiu para
reduzir os precos e facilitar a difusdo do instrumental.

Entretanto, estudos demonstram que, apesar da
reducdo de preco observada na dGltima década, o
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Brasil ainda possui o SF de custo mais elevado entre
os principais mercados consumidores mundiais, o que
representa um paradoxo diante do cenario econémico
em que vivemos. Espera-se, com a iminente aprovacdo
desses dispositivos para uso em pacientes do Sistema
Unico de Satde (SUS), que a Ultima barreira (custo)
seja finalmente derrubada e que possamos ter acesso
mais universal a tdo marcante tecnologia.

Limitacoes do estudo

Sao duas as principais limitagcdes deste estudo: 1)
auséncia de seguimento detalhado da populagdo sub-
metida a ICP em nosso servico antes de 2002, quan-
do teve inicio o DESIRE; e 2) auséncia de um grupo
controle formado por pacientes tratados com SNFs.
Esta dltima limitacdo deve-se ao fato de que, desde o
principio, definimos o uso de SFs como instrumental
padrdo, ndo sendo utilizado somente em pacientes com
clara contraindicacdo a terapia antiplaquetaria dupla
prolongada ou nos casos em que a seguradora de satde
ndo autorizava o uso desses dispositivos. Portanto, caso
houvesse um grupo controle, este seria fruto de um
importante viés de selecdo, com aplicabilidade limitada
para fins de comparagdo entre os instrumentais.

CONCLUSOES

De acordo com os resultados deste estudo, houve
significativo incremento do perfil de complexidade dos
pacientes tratados nos Gltimos 10 anos e a confirmagao
da efetividade a longo prazo dos SFs, a despeito dos
perfis clinico e angiografico tratados.
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