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RESUMO

ABSTRACT

Introducdo: A revascularizacdo percutanea de diabéticos é
frequente e a utilizagdo de stents farmacolégicos (SF) é de-
sejavel, pois estes reduzem a reestenose e a necessidade de
nova revascularizagdo. O objetivo desse estudo foi comparar
os resultados clinicos de longo prazo entre diabéticos tratados
com e sem SF. Métodos: Analisou-se uma coorte consecutiva
de diabéticos submetidos a intervengao corondaria percutanea
(ICP) entre janeiro de 2009 e dezembro de 2012, em hospital
terciario da rede publica. Esses pacientes foram acompanha-
dos prospectivamente. Resultados: Avaliamos 939 diabéticos,
sendo 359 (38,3%) tratados com SF e 580 (61,7%) tratados
com stents ndo farmacolégicos (SNF). A taxa de eventos car-
diovasculares adversos maiores (ECAM) em 12,6 = 3,4 meses
foi maior no grupo SNF (9,5% vs. 14,8%; risco relativo —
RR = 1,56; intervalo de confianca de 95% — IC 95% 1,07-2,27;
P = 0,02), assim como o 6bito (2,8% vs. 6,7%; RR = 2,41; IC
95% 1,22-4,77; P < 0,01) e a revascularizacdo do vaso alvo
(3,9% vs. 7,2%; RR = 1,85; IC 95% 1,03-3,35; P = 0,04).
Nio foram observadas diferencas na incidéncia de infarto do
miocardio (1,7% vs. 0,5%; RR = 0,30; IC 95% 0,07-1,23;
P = 0,08) ou acidente vascular encefalico (1,1% vs. 0,2%;
RR = 0,15; IC 95% 0,01-1,37; P = 0,07). A analise multiva-
riada revelou que a doenga renal cronica (RR = 2,05; IC 95%
1,40-2,98; P < 0,01) e a sindrome coronaria aguda (RR = 2,08;
IC 95% 1,42-3,02; P < 0,01) foram os Gnicos preditores in-
dependentes de ECAM. Conclusées: Em pacientes diabéticos
ndo selecionados, a evolugdo clinica tardia foi pior para os

Clinical Outcome of Diabetic Patients Treated
by Percutaneous Coronary Intervention Using
Drug-Eluting and Bare Metal Stents

Background: Percutaneous revascularization in diabetic is
frequent and the use of drug-eluting stents (DES) is desirable,
reducing restenosis and the need for repeat revascularization.
The objective of this study was to compare the long-term
outcomes of diabetic patients treated with and without DES.
Methods: A consecutive cohort of diabetic patients undergoing
percutaneous coronary intervention (PCI) between 01/2009
and 12/2012 in a public tertiary hospital was prospectively
followed-up. Results: Nine hundred and thirty-nine diabetic
patients (38.3%) treated with DES and 580 (61.7%) treated
with bare metal stents (BMS) were evaluated. The rate of ma-
jor adverse cardiac events (MACE) in 12.6 + 3.4 months was
greater in the BMS group (9.5% vs. 14.8%; RR, 1.56; 95%
Cl, 1.07-2.27; P = 0.02), as well as death (2.8% vs. 6.7%;
RR, 2.41; 95% Cl, 1.22-4.77; P < 0.01), and target vessel re-
vascularization (3.9% vs. 7.2%; RR, 1.85; 95% Cl, 1.03-3.35;
P = 0.04). There were no differences in the incidence of
myocardial infarction (1.7% vs. 0.5%; RR, 0.30; 95% ClI,
0.07-1.23; P = 0.08) or stroke (1.1% vs. 0.2%; RR, 0.15;
95% Cl, 0.01-1.37; P = 0.07). Multivariate analysis indicated
that chronic kidney disease (RR, 2.05; 95% Cl, 1.40-2.98;
P < 0.01) and acute coronary syndrome (RR, 2.08; 95% ClI
1.42-3.02; P < 0.01) were the only independent predictors
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tratados com SNF. Apés o ajuste das variaveis de confusdo, o
uso de SF ndo se mostrou preditor independente da redugao
de ECAM.

Descritores: Intervengdo coronaria percutanea. Diabetes melli-
tus. Stents farmacolégicos. Doenga da artéria coronariana.

doenca arterial coronéria (DAC) é responsavel por,

aproximadamente, 75% das mortes cardiovasculares

em diabéticos.” Uma parte consideravel desses pa-
cientes é submetida a intervencdo coronaria percutanea
(ICP), seja na vigéncia de quadros agudos ou para o
tratamento da doenca estavel, sendo que os diabéticos
correspondem, atualmente, a aproximadamente 30%
daqueles revascularizados percutaneamente.?

Nesses pacientes, a DAC possui caracteristicas pe-
culiares, seja pela associacdo de comorbidades, que
elevam o risco clinico, seja pela presenca de doenca
aterosclerética mais extensa e complexa, com vasos de
menor calibre e maior propensdo a trombose. Especi-
ficamente em relacdo a ICP, esse subgrupo apresenta
maior tendéncia a reestenose coronaria pos-implante
de stents e também maior ocorréncia de outros eventos
cardiacos adversos na evolucdo tardia, como morte e

infarto agudo do miocardio (IAM).>*

Por sua vez, os stents farmacolégicos (SF) ja com-
provaram sua eficacia na redugdo das taxas de rees-
tenose e da necessidade de procedimentos adicionais
de revascularizagdo, quando comparados aos stents nao
farmacolégicos (SNF), tanto na populagdo global como no
subgrupo de diabéticos.®” Nestes, as préteses com eluicao
de farmacos também ja foram amplamente investigadas,
demonstrando altas taxas de sucesso, baixo indice de
complicagdes agudas, além de redugao expressiva de
novas revascularizagdes, comparativamente aos SNF.?

Entretanto, os resultados relacionados aos des-
fechos cardiovasculares maiores de seguranca, como
6bito, IAM e acidente vascular encefalico (AVE), em
médio e longo prazos, ainda sao contraditérios.””
Alguns registros internacionais revelam reducdo de
mortalidade e IAM a favor dos SF em diabéticos, tan-
to na fase inicial como tardia,'® beneficios estes ndo
observados em outras séries.'"'? Estudos randomizados
mais recentes, que compararam essas proteses com a
cirurgia de revascularizagdao miocardica em diabéticos
multiarteriais, também nao evidenciaram resultados
favoraveis aos SF.'3*

Em nosso meio, no qual a maioria dos pacientes
portadores de DAC é tratada na rede publica de satde,
submetida ao contingenciamento de recursos financei-
ros dispensados ao Sistema Unico de Saude (SUS), a
aquisi¢ao de SF para uso universal é inexequivel. Nesse
contexto, a disponibilizacdo desses dispositivos, com
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of MACE. Conclusions: In non-selected diabetic patients the
long-term clinical outcome was worse for patients treated
with BMS. After adjusting for confounding variables, the use
of DES was not an independent predictor of reduced MACE.

DESCRIPTORS: Percutaneous coronary intervention. Diabetes
mellitus. Drug-eluting stents. Coronary artery disease.

custo muito superior aquele dos SNF, poderia ocorrer
para o tratamento de subgrupos portadores de anatomia
coronaria mais complexa, como os diabéticos.

Em virtude dessas consideragdes, tivemos por ob-
jetivo investigar a evolucdo clinica tardia de pacientes
diabéticos tratados por ICP, com e sem implante de SF.

METODOS

Foi analisada uma coorte consecutiva composta por
diabéticos submetidos a ICP, no periodo de janeiro de
2009 a dezembro de 2011, no Instituto Dante Pazza-
nese de Cardiologia, em Sao Paulo (SP), um hospital
terciario da rede pdblica, com ampla experiéncia em
procedimentos percutaneos.

O objetivo primario foi comparar as taxas de even-
tos cardiovasculares adversos maiores (ECAM), ou seja,
Obito, AVE, IAM e revascularizacdo do vaso alvo (RVA)
entre os diabéticos tratados com e sem SF. O objetivo
secundario foi avaliar as taxas de ocorréncia de cada
evento clinico isolado nos dois grupos, assim como
identificar possiveis preditores independentes de ECAM.

Definicoes

Diabetes mellitus foi diagnosticado segundo os crité-
rios da American Diabetes Association, que estabelece a
presenca de valores de glicemia de jejum = 126 mg/dL,
ou hemoglobina glicada = 6,5%, ou glicemia = 200 mg,
2 horas apés sobrecarga de glicose. O 6bito foi definido
como qualquer morte, independentemente da causa, e
o Obito cardiaco como morte secundaria a causas car-
diacas imediatas (IAM, insuficiéncia cardiaca e arritmia
fatal), além daquelas mortes nado testemunhadas e/ou
de causas desconhecidas.

O diagnéstico de IAM periprocedimento foi estabe-
lecido quando se observou elevacdo da CKMB massa
> 3 vezes o limite superior do valor normal, associa-
da a sintomas indicativos de isquemia miocardica ou
a presenca de novas ondas Q no eletrocardiograma
pés-procedimento, ou a alteragdes da contratilidade
regional em exames de imagem durante a internagdo
hospitalar. Ja o IAM apés a alta hospitalar foi consi-
derado quando ocorreu elevagdo e queda dos niveis
de troponina ou CKMB massa, associadas a sintomas
tipicos de isquemia ou alteragdes eletrocardiograficas
(novas ondas Q/supra ou infradesnivelamentos do
segmento ST), ou necessidade de revascularizacido de
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urgéncia, ou achados anatomopatolégicos compativeis
com isquemia aguda.

O AVE foi definido como a ocorréncia de infarto
cerebral (AVE isquémico) ou hemorragia intracerebral
e subaracnoidea (AVE hemorragico), com sintomas
persistindo > 24 horas ou que resultasse em morte
< 24 horas.

A RVA foi considerada como a realizacdao de
novo procedimento percutaneo ou cirdrgico apds a
alta hospitalar para tratar o vaso alvo, na presenca de
angina ou equivalente clinico sugestivo de isquemia,
ou provas funcionais com resultados alterados.

A trombose do stent foi definida de acordo com
os critérios do Academic Research Consortium (ARC)
como definitiva, se confirmada por achados angio-
graficos (fluxo TIMI 0 com oclusdo do stent por
trombo/fluxo TIMI 1, 2 ou 3 e presenga de trombo)
ou anatomopatolégicos; ou provavel, definida como
qualquer morte inexplicada dentro dos primeiros 30
dias ap6s ICP ou qualquer IAM relacionado ao vaso
tratado sem confirmacdo angiografica e na auséncia
de outras causas.'

Procedimento

O procedimento percutaneo foi realizado segundo
a pratica habitual, recomendada pelas diretrizes nacio-
nais e internacionais.'®'” A escolha da via de acesso
(femoral ou radial) ficou a cargo do operador, assim
como a utilizagdo de inibidores da glicoproteina IIb/llla.

A dupla antiagregacao plaquetaria consistiu em
aspirina, na dose de 100 mg/dia naqueles em uso cro-
nico, e 300 mg (dose de ataque) nos ndo previamente
tratados. O clopidogrel foi o inibidor da P2Y12 mais
frequentemente utilizado, nas doses de ataque de 300
a 600 mg pré-procedimento e, posteriormente, 75 mg/dia
associado a aspirina 100 mg/dia por 1 ano.

A decisao de utilizar SF ficou a critério do operador
e condicionada a disponibilidade dos mesmos na época
do estudo, considerando os seguintes cenarios: vasos
< 2,5 mm, lesdes > 20 mm e reestenose intra-stent;
expectativa de ndo aderéncia a dupla antiagregacao
plaguetaria em 1 ano; presenca de diateses hemorragi-
cas, doengas hematoldgicas ou histéria prévia e recente
(< 6 m) de sangramentos digestivos, urolégicos ou ou-
tros, que pudessem inviabilizar a utilizacdo da dupla
antiagregacao plaquetaria pelo tempo preconizado.

Seguimento clinico

O acompanhamento clinico foi prospectivo, reali-
zado por meio de consultas médicas, com revisao dos
prontuarios, uma vez que esse hospital terciario possui
um ambulatério préprio para acompanhamento de
pacientes submetidos a ICP. Também foram utilizados
contatos por telefone, e-mail, telegrama ou relato dos
médicos assistentes que encaminharam os pacientes ao
Nosso servico.
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Andlise estatistica

As variaveis continuas foram analisadas como
médias + desvio padrdao e comparadas usando o teste
de Mann-Whitney. As variaveis categéricas foram com-
paradas usando-se o teste qui-quadrado ou exato de
Fisher, quando apropriado.

Andlise de sobrevivéncia livre de eventos foi obtida
utilizando as curvas de Kaplan-Meier e comparagoes
foram realizadas pelo método de log-rank.

Modelos de regressao multivariada de Cox foram
derivados para ECAM, e as variaveis consideradas para
inclusdo nos modelos multivariados foram idade, sexo,
uso de insulina, insuficiéncia renal cronica (IRC), sin-
drome coronéaria aguda (SCA), ICP prévia, nimero de
vasos tratados, uso de SF e IAM periprocedimento. O
nivel de significancia para permanecer no modelo foi
ajustado para 0,01.

Para realizacdo das analises, foi utilizado o pro-
grama Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
20.0 e o valor de P < 0,05 foi considerado significante.

RESULTADOS

Foram analisados 939 diabéticos consecutivos,
sendo 359 pacientes (38,3%) tratados com SF e 580
pacientes (61,7%) com SNF. A média de seguimento
nos dois grupos foi de 12,9 + 3,6 meses (1 a 13 meses)
e 12,4 + 2,5 meses (1 a 14 meses), respectivamente,
sendo que 80% dos pacientes tiveram acompanhamento
minimo de 1 ano.

As caracteristicas demograficas e clinicas desses
pacientes revelaram maior propor¢do de pacientes com
fatores de risco para aterosclerose, IAM prévio, insufi-
ciéncia cardiaca, ICP prévia, e quadros clinicos estaveis
nos diabéticos tratados com SF, ao passo que pacientes
com doenca renal cronica e SCA foram mais frequentes
naqueles tratados com SNF. Em relagao ao tratamento
farmacolégico pré-procedimento, os pacientes tratados
com SF faziam uso mais frequentemente de betablo-
queadores, estatinas e insulina (Tabela 1).

No grupo SF, a artéria descendente anterior foi
o vaso mais frequentemente tratado (50,7%), ICP de
multiplos vasos foi mais frequente (25,3% vs. 5,7%;
P < 0,01), redundando numa relacdo vaso tratado por
paciente/stent por paciente também significativamente
maior nesse grupo. Também observamos porcentual
significativamente maior de lesdes em bifurcagoes e
lesGes reestendticas tratadas com SF (Tabela 2). Foram
utilizados stents com eluicao de zotarolimus (65%),
sirolimus (31%), paclitaxel (2,5%) e novolimus (1,5%).

Em relagdo aos resultados hospitalares, a taxa de
sucesso clinico da ICP foi semelhante nos dois grupos
(97,2% vs. 95,6%; P = 0,22), ndao havendo diferengas
na ocorréncia de 6bito (0 vs. 0,7%; P = 0,30) e de AVE
(0 vs. 0,2, P = 0,99). O grupo dos pacientes tratados
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TABELA 1
Caracteristicas clinicas e demograficas dos pacientes
SF SNF Valor

Caracteristicas (n=359) (n = 580) deP
Idade, anos 63,0+106 632+105 0,80
Sexo feminino, n (%) 145 (40,4) 219 (37,9) 0,42
Hipertens@o arterial, n (%) 337 (93,9 533(91,9 0,30
Dislipidemia, n (%) 314 (87,5  453(78,1) <0,01
Tabagismo, n (%) 204 (56,8) 62 (10,7  <0,01
ICP prévia, n (%) 104 (29,0) 64 (11,00 <0,01
CRM prévia, n (%) 35(9,7) 88(11,00 017
IAM prévio, n (%) 163 (45,4) 224 (38,6) 0,04
AVE ou AIT prévio, n (%) 3(3,6) 8(3,1) 0,70
Historia familiar de DAC, n (%) 73(20,3) 52 (9,0 < 0,01
DPOC, n (%) 4(1,1) 0(t,) 058
IRC ndo dialitica, n (%) 27(7,5) 188(324) <0,01
DAOP, n (%) 16 (4,5) 6208 019
Insuficiéncia cardiaca, n (%) 127 (35,4) 9(1,6) < 0,01
Quadro clinico, n (%) < 0,01

Sindrome coronaria aguda 36 (10,0 174 (30,0)

Angina estavel 218(60,7) 268 (46,2)

Assintomatico 105(29,2) 138 (23,8)
Tratamento farmacoldgico, n (%)

Insulina 106 (29,5 58 (10,00 < 0,01

Hipoglicemiante oral 313(87,2) 520 (89,7) 0,24

Acido acetilsalicilico 357(99,4) 568(97,9) 0,09

Estatinas 357(99,4) 537 (924) <0,01

IECA/BRA 336(936) 536(924) 0,51

Betabloqueadores 343 (95,5 477 (80,50 <0,01

SF: stents farmacoldgicos; SNF: stents ndo farmacoldgicos; ICP: intervengéo coro-
néria percutanea; CRM: cirurgia de revascularizagéo miocardica; IAM: infarto agudo
do miocéardio; AVE: acidente vascular encefélico; AIT: ataque isquémico transitorio;
DAC: doenca arterial corondria; DPOC: doenca pulmonar obstrutiva cronica; IRC:
insuficiéncia renal cronica; DAOP: doenca arterial obstrutiva periférica; IECA/BRA:
inibidores da enzima de conversdo/bloqueadores dos receptores de angiotensina.

com SF apresentou maior incidéncia de elevagao dos
marcadores de lesdao miocardica periprocedimento
comparativamente aqueles tratados com SNF (8,6%
vs. 4,0%; P < 0,01).

A taxa de ECAM, num acompanhamento clinico de
12,6 + 3,4 meses, foi maior no grupo que recebeu SNF
(9,5% vs. 14,8%; RR = 1,56; IC 95% 1,07-2,27; P =0,01).
O 6bito ao final do seguimento clinico também foi
maior no grupo SNF (2,8% vs. 6,7%; RR = 2,41;
IC 95% 1,22-4,77; P < 0,01), assim como o Obito
de origem cardiaca (1,7% vs. 3,7%; RR = 2,78; IC
95% 1,16 - 6,68; P = 0,01) e a RVA (3,9% vs. 7,2%;
RR = 1,85; IC 95% 1,03-3,35; P = 0,03). Por outro
lado, ndo houve diferencas significativas entre o dois
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TABELA 2
Caracteristicas angiograficas e do procedimento
SF SNF Valor
Caracteristicas (n=359) (n=>580) deP
Vasos tratados, n (%) < 0,01
Descendente anterior 182 (50,7) 186 (32,1)
Circunflexo 64 (17,8) 103 (17,7)
Coronario direito 61 (17) 200 (34,5)
Tronco de corondria esquerda 1(0,3) 9(1,6)
Enxerto de safena, n (%) 14 (3,9) 37 (6,4) 0,10
Bifurcagéo, n (%) 79 (22) 57 (9,8) <0,01
Oclusao total, n (%) 10(2,7) 17 (2,9) 0,89
Reestenose, n (%) 61 (17) 15(2,6) < 0,01

Ndmero de vasos tratados
por paciente

Tratamento de 91 (25,3) 33 (5,7) < 0,01
2 ou mais vasos, n (%)

1,5+022 1,0+050 <0,01

Namero stents por paciente 1,48+05 1,07+04 <0,01
290+42 310+43 0,11

196+93 205+66 0,09

Calibre dos stents, mm

Extensao do stent, mm

SF: stents farmacoldgicos; SNF: stents nao farmacoldgicos.

grupos na incidéncia de IAM (1,7% vs. 0,5%; RR = 0,30;
IC 95% 0,07-1,23; P = 0,07) e AVE (1,1% vs. 0,2%;
RR = 0,15; IC 95% 0,01-1,37; P = 0,07) no mesmo pe-
riodo analisado (Tabela 3).

Os resultados das curvas de Kaplan Meier em re-
lacdo a sobrevivéncia livre de ECAM, 6bito, 6bito de
origem cardiaca e RVA estao discriminados na Figura,
revelando diferencas significativas a favor dos SF.

Em relacdo a trombose dos stents definitiva ou
provavel, esta foi muito baixa em ambos o grupos (0
vs. 0,83%; P = 0,06) no periodo de acompanhamento
relativamente curto, previamente relatado.

A analise multivariada das variaveis pré-especifica-
das identificou apenas a doenca renal cronica (IRC)
(RR = 2,05; IC 95% 1,40-2,98; P < 0,01) e a SCA
(RR = 2,08; IC 95% 1,42-3,02; P < 0,01) como pre-
ditores independentes para a ocorréncia de ECAM na
evolucdo tardia dos diabéticos (Tabela 4). O uso de
SF ndao mostrou ser preditor de ECAM nesse grupo
(RR = 1,35; IC 95% 0,87-2,10; P = 0,17).

DISCUSSAO

Em nosso estudo, que incluiu uma coorte de pa-
cientes diabéticos ndo selecionados tratados por ICP em
um hospital pablico terciario, observamos uma redugdo
de ECAM, o6bito, 6bito de causa cardiaca e RVA no
grupo tratado com SF. Entretanto, apés o ajuste das
varidveis de confusdo, os SF ndo mostraram modificar
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TABELA 3
Eventos cardiovasculares ao final de 1 ano
SF SNF
Evento (n = 359) (n = 580) RR 1C 95% Valor de P
ECAM, n (%) 34(9,5) 86 (14,9) 1,56 1,07-2,27 0,01
Obito, n (%) 10(2,8) 39 (6,7) 2,41 1,22-4,77 < 0,01
Obito cardiaco, n (%) 6(1,7) 27 (3,7) 2,78 1,16-6,68 0,01
AVE, n (%) 4(1,1) 1(0,2) 0,15 0,01-1,37 0,07
IAM, n (%) 6(1,7) 3(0,5) 0,3 0,07-1,23 0,07
RVA, n (%) 14 (3,9) 42 (7,2) 1,85 1,03-3,35 0,03

SF: stents farmacoldgicos; SNF: stents ndo farmacoldgicos; RR: razéo de risco; IC 95%: intervalo de confianga de 95%; ECAM: eventos cardiovasculares adversos maiores; AVE:
acidente vascular enceflico; IAM: infarto agudo do miocérdio; RVA: revascularizagéo do vaso alvo.
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a ocorréncia dos eventos adversos combinados. A
doenca renal crénica e a SCA foram as Gnicas variaveis
pré-especificadas preditoras de pior evolugao clinica.

Atualmente, o desenvolvimento tecnolégico dos
materiais disponiveis para a realizacao da ICP, aliado a

vasta experiéncia dos operadores no manejo de pacien-
tes de alto risco e a disponibilidade dos SF, permitiu
a expansdo das indicagdes do tratamento percutaneo,
incluindo aqueles portadores de DAC de alta comple-
xidade clinica e anatémica, como os diabéticos.'®"”
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TABELA 4
Preditores de eventos cardiovasculares adversos
maiores em diabéticos

RR 1C 95% Valor de P
Idade 1,10 0,99-1,03 0,08
Sexo 1,00  0,69-1,45 0,97
Uso de insulina 0,9  0,60-1,54 0,87
Insuficiéncia renal cronica 2,05  1,40-2,98 < 0,01
Sindrome corondria aguda 2,08 1,42-3,02 < 0,01
ICP prévia 0,80 0,48-1,33 0,40
Numero de vasos tratados 0,74  0,44-1,25 0,27
Insuficiéncia cardiaca 0,61  0,32-1,13 0,11
Uso de SF 1,35  0,87-2,10 0,17
IAM periprocedimento 1,50  0,80-2,92 0,19

RR: razéo de risco; IC 95%: intervalo de confianga de 95%; ICP: intervengo coronaria
percutanea; SF: stent farmacoldgico; IAM: infarto agudo do miocérdio.

Em nosso estudo, pudemos constatar que os diabé-
ticos tratados com o emprego de SF corroboram esse
cenario, na medida em que apresentaram caracteristicas
angiograficas mais desafiadoras, envolvendo frequen-
temente o tratamento da artéria descendente anterior
(com maior area de miocéardio em risco de isquemia),
lesdes localizadas em bifurcacoes e reestenoses corona-
rias. Confirmando a complexidade das lesdes tratadas,
maior nimero de vasos foi abordado, resultando numa
relacdo vaso tratado por paciente/nimero de stents por
paciente significativamente maior no grupo de diabéticos
revascularizados com SF. Tais caracteristicas demandam
a utilizacdo de préteses mais eficientes, com eluigao de
farmacos que inibam, de forma efetiva, a proliferagao
neointimal, sendo possivel reduzir a recorréncia das
obstrucoes devido a reestenose coronaria e, consequen-
temente, a necessidade de novas revascularizacdes em
pacientes ja predispostos a esses eventos.

Na literatura, varios estudos comparando a utiliza-
¢do de SF vs. SNF em diabéticos e ndao diabéticos de-
monstram claramente a superioridade dos primeiros na
reducdo significativa da reestenose coronaria e, portanto,
de nova abordagem de lesdes recidivantes, reduzindo
a exposicao dos pacientes aos riscos inerentes de um
novo procedimento, percutaneo ou cirdrgico.”'" 2

Também ¢é interessante observar, em nossa popu-
lacdo, a maior propor¢cdo de pacientes em uso de
insulina no grupo do SF (29,5% vs. 10,0%; P < 0,01),
denotando maior gravidade e duracdo do diabetes.
Sabe-se que, em geral, esses pacientes podem apresentar
doenca aterosclerética mais difusa, e intenso processo
inflamatorio das artérias coronarias e dos leitos vascu-
lares em geral, o que resulta em maior predisposicao
a reestenose, trombose arterial e 1AM."82° Publicacdo
nacional recente?' investigou os resultados hospitalares
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de quase 2.000 diabéticos do registro Angiocardio,
submetidos a ICP e divididos entre os tratados com
insulina (21%) e aqueles em uso de hipoglicemiantes
orais. Os pesquisadores constataram que, apesar do
maior porcentual de mulheres e de doenca renal cro-
nica no subgrupo em uso de insulina, os desfechos
cardiovasculares maiores foram semelhantes nos dois
grupos, sendo que o tratamento com insulina nao foi
preditor independente para a ocorréncia de eventos
adversos na fase hospitalar.

Registro realizado pelo National Heart, Lung and
Blood Institute, em 2008, envolvendo mais de 2.500
pacientes diabéticos, com e sem uso de insulina, e
tratados com SF e SNF, revelou que o uso de SF redu-
ziu o risco de nova revascularizacdo e também dos
desfechos de seguranca, como morte e IAM. Todavia,
a reducdo da mortalidade e de IAM foi restrita aos
diabéticos nao tratados com insulina.?' Vale ressaltar
que, em nossa pesquisa, a utilizagdo de insulina nao
foi uma variavel preditora de eventos cardiovasculares
adversos no longo prazo.

No tocante aos resultados hospitalares, nossos
achados mostraram taxas de sucesso do procedimento
equivalentes entre os dois tipos de stents, assim como
as de ocorréncia de morte e AVE, confirmando a segu-
ranca e a eficacia dos SF na fase mais precoce p6s-ICP.
A maior incidéncia de elevagdo dos marcadores de
lesao miocardica peri-ICP provavelmente relaciona-se
a maior complexidade anatéomica das lesodes tratadas
no subgrupo dos SF, com maior de nimero de vasos
abordados e stents implantados.

Quanto a trombose dos stents (definitiva ou prova-
vel, segundo critérios do ARC), esta foi muito baixa
em ambos o grupos (0,83% vs. 0) num periodo de
acompanhamento de 12,6 + 3,4 meses. Esses resultados
sdo semelhantes aos do estudo ESSENCE-DIABETES I,
realizado por Park et al.??, que demonstraram taxas de
trombose subaguda e tardia em diabéticos submetidos
ao implante de stents com eluicdao de zotarolimus e
sirolimus < 1% ao final de 12 meses de evolucao.

Em relacdo ao desfecho priméario do estudo, consta-
tamos que a ocorréncia de ECAM foi significativamente
menor naqueles diabéticos tratados com SF, o mesmo
ocorrendo com o 6bito de causa cardiaca e a RVA. A
primeira vista, tais resultados parecem demonstrar que
a utilizacdo dos SF em diabéticos estad relacionada a
melhor evolugao clinica em longo prazo, o que exige
cautela na interpretacao dos dados. Quando comparamos
nossos resultado aos de outras pesquisas, verificamos
que a maioria ndo demonstra redugdo significativa de
mortalidade ou de outros desfechos cardiovasculares
maiores nos pacientes tratados com SF, quer sejam eles
diabéticos ou nao.?*

Alguns estudos revelam reducdo de trombose de
stent e IAM, porém sem diminuir, de forma consistente,
as taxas de mortalidade com emprego desse tipo de
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prétese, mesmo as categorizadas como de segunda ou
terceira geracdo, assim chamadas devido a presenca
de novas plataformas metalicas, polimeros mais bio-
compativeis e menos trombogénicos, e farmacos com
alto poder de inibicdao neointimal.®%

Outras pesquisas observacionais e registros inter-
nacionais, envolvendo grande nidmero de pacientes
diabéticos e ndo diabéticos tratados com SF, revelaram
reducdo de desfechos duros, como morte e IAM, além,
obviamente, das taxas de novas revascularizacoes.'02627
No entanto, tais resultados merecem uma reflexdao e
devem ser vistos com cautela em virtude de possiveis
vieses de selecao dos pacientes e do tempo relativa-
mente curto de acompanhamento clinico. Em nosso
estudo, por exemplo, a analise multivariada dos predi-
tores para a ocorréncia de ECAM foram a doenca renal
cronica e a SCA, fato este fartamente comprovado na
literatura.?® Coincidentemente, essas varidveis estavam
significativamente mais presentes no grupo de pacientes
tratados com SNF, o que desfavoreceu esse grupo e pode
explicar os melhores resultados obtidos nos pacientes
submetidos ao implante de SF. Apés ajuste da analise
multivariada, observamos que ndo houve diferencas
significativas nas taxas de ECAM, entre os pacientes
tratados com e sem SF, ao final do seguimento clinico
de 1 ano (RR = 1,35; IC 95% 0,87-2,10; P = 0,17).

Pode-se, entdo, questionar, em nosso estudo, a op¢ao
pelo implante de SNF nos diabéticos portadores de SCA
e insuficiéncia renal — comprovadamente pacientes
de alto risco para ocorréncia de eventos adversos.
Algumas possiveis explicacdes sao: (1) SF ndo estdo
rotineiramente disponiveis na maioria dos hospitais
publicos ligados ao SUS; (2) a seguranca e a eficacia
da utilizagao de SNF para o tratamento de pacientes
com quadros isquémicos agudos, que requeiram ICP
de urgéncia ou emergéncia, é equivalente as dos SF,
pois, nesses casos, a prioridade é o tratamento da lesao
culpada com o intuito de reduzir agudamente eventos
como morte e IAM; (3) ainda em pacientes portado-
res de SCA, pode ser preferivel o implante de SNF,
devido a questdes relacionadas ao ndao conhecimento
detalhado da histéria clinica do paciente em termos de
aderéncia a dupla antiagregacao plaquetaria ou mesmo
a necessidade de suspensdo precoce desta, em razdo de
comorbidades extracardiacas; (4) em pacientes renais
cronicos, pode-se argumentar a favor do uso de SNF
devido a eventual necessidade de outros procedimentos
invasivos nao cardiolégicos, como implante de cateteres
ou a realizacdo de fistulas arteriovenosas para dialise
e a possibilidade de transplante renal, situacdes nas
quais a dupla antiagregacdo plaquetaria pode predispor
a sangramentos maiores.

Limitacoes

Trata-se de um estudo ndo randomizado, portanto
sujeito a vieses de selecdo na populagdo pesquisada;
o periodo de acompanhamento dos pacientes foi re-
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lativamente curto para a analise das reais diferencas
na ocorréncia de eventos cardiovasculares adversos
em diabéticos; ndo obtivemos informagdes a respeito
da aderéncia e do tempo de duragao da dupla antia-
gregacdo plaquetaria, fatores que poderiam interferir
na incidéncia de eventos adversos, principalmente em
pacientes tratados com SF e naqueles com SCA pré-ICP.

CONCLUSOES

Em uma populagao constituida por pacientes dia-
béticos ndo selecionados, tratados por intervencao
coronaria percutanea, o uso de stents farmacolégicos
foi associado a taxas significativamente menores de
desfechos cardiovasculares maiores, comparativamente
aos stents ndo farmacolégicos. Entretanto, apds o ajuste
das variaveis de confusdo, o uso de stents farmacolégi-
cos nao se mostrou preditor independente de eventos
cardiovasculares adversos maiores no longo prazo.
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