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O tratamento do infarto agudo do miocardio baseia-se
principalmente na terapéutica de reperfusdo dentro das 12
horas do inicio dos sintomas. Os principais consensos definiram
que a recanalizagdo mecanica direta (primaria) realizada por
equipe treinada em até 90 minutos da chegada do paciente
ao hospital constitui-se como o tratamento de eleigdo. No
nosso meio, a efetividade desse método foi testada desde
1992'. Recomendagbes recentes ressaltam a importancia
do aprimoramento dos hospitais e unidades de atendimento
de emergéncia para diminuigdo do tempo de chegada até a
recalizagdo da artéria culpada (tempo porta-baléo) 2. Isso tem
contribuido para diminuigdo da mortalidade®.

A aplicagao universal da recanalizagdo mecénica no IAM
ndo é viavel. Seria necessario disponibilizar um servigo de
cardiologia intrevencionista funcionando 24 horas por dia para
cada 0,5 milhdo de habitantes*. Estima-se que menos de 25%
dos hospitais nos Estados Unidos tenham capacidade para
atendimento ininterrupto e, mesmo esses, ndo conseguiriam
atender aos pacientes provenientes de localizagdes mais
distantes®. Dados do registro nacional de infarto americano
mostraram que somente 4,2% dos pacientes poderiam ser
transferidos dentro de um tempo menor do que 90 minutos®. As
dificuldades em atingir o tempo ideal de atendimento podem ser
maiores nos fins-de-semana’. A utilizagao da terapia trombolitica
fica, portanto, como alternativa. Conforme as recomendacdes
da American Heart Association(AHA) e American College
Cardiology(ACC), a fibrindlise quimica pode ser preferida
nas apesentagdes precoce (dor com menos de 3 horas),

indisponibilidade de centros de cardiologia intervencionista
ou retardo deste tipo de atendimento (estimativa de porta-
baldo maior do que 90 minutos ou transporte prolongado) 8.
Controvérsias podem existir ainda na escolha do trombolitico e
da necessidade de combinacgao das formas de reperfuséo .

ESCOLHA DO TROMBOLITICO

Existem 4 tipos de tromboliticos utilizados no tratamento do
IAM. Os resultados clinicos e as caracteristicas farmacolégicas
favorecem aqueles com mais especificidade a fibrina, ainda que
a taxa de sangramento cerebral possa ser discretamente maior?.
Aadministracdo de doses em bolus sem a necessidade de ajuste
para o peso simplifica a administragao e é especialmelmente
atraente quando utilizada na fase pré-hospitalar®. O custo das
drogas mais especificas limitam sua utilizagao.

COMBINAGAO DAS TERAPIAS DE REPERFUSAO

1. Intervengéo coronariana percutdnea(ICP) de resgate
pos-trombolitico

Esta é definida como intervengao realizada até 12 horas
de falha da terapia com trombolitico®. Os critérios de falha
podem ser clinicos (persisténcia da dor e ndo-resolugao de
50% do supradesnivelamento de ST do ECG) ou angiograficos
(graduacgéo do TIMI- Thrombolysis In Myocardial Infarction
0-1).

Tabela 1. Caracteristicas dos tromboliticos (adaptado de 3)

Estreptoquinase

Alteplase

Até 100mg /90 min /

Reteplase Tecneteplase

Dose 1,5 milhdo U /30-60min ajustado peso 10U x 2 (interv. 30 min) 30-50 mg / ajustado peso
Administragao Continua Continua Bolus Bolus
Antigénica Sim Nao Nao Nao
Reacdo alérgica Sim Néo Néo Nao
(hipotens&o)
Deplegéo sistémica fibrinogénio Marcada Leve Moderada Minima
TIMI 3 % ~ 30 ~50 ~60 ~60
Taxa AVC hemorragico % ~0,4 ~0,4-0,7 ~0,8 ~0,9
Especificidade a fibrina - ++ + +++
custo dose ~500 ~2000 ~4000

(ANVISA)*  reais

*Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria
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As alternativas terapéuticas apds falha sao tratamento
conservador, readministragao de trombolitico ou intervencao
percutanea. As metanalises dos ensaios clinicos disponiveis
mostraram diminuicdo de eventos combinados de morte e
reinfarto ou insuficiéncia cardiaca com a estratégia invasiva®"'.
A ocorréncia de acidente vascular e sangramento foi maior
apds resgate *'° . Apesar disso, a vantagem do beneficio
combinado (NNT=9) " justifica sua aplicagdo. Além disso, a
utilizagdo da via radial pode diminuir sangramentos no sitio
de puncéo. °

Outra questdo nesse contexto refere-se a associagdo dos
antiplaquetarios nao utilizados de forma corriqueira em todos
estudos analisados pelas metanalises. A associagao de stents
e inibidores de glicoproteina Ilb/llla mostrou-se benéfica
nas intervengdes de resgate®''. Clopidogrel administrado
precocemente também poderia melhorar os resultados’?.

2. Intervengéo sistematica pds-trombolitico

Esta estratégia refere-se a intervengao realizada até 24
horas apés a administragao do trombolitico independentemente
da avaliagdo de seu sucesso.

A intervencéo sistematica foi comparada aquela realizada
seletivamente em pacientes com isquemia recorrente.
A estratégia invasiva precoce e nédo-seletiva mostou-se
benéfica na era dos stents, reduzindo eventos combinados
de morte e reinfarto®. Recentemente foi apresentado um
estudo que comparou a transferéncia imediata de pacientes
de alto risco para centro intervencionista com a transferéncia
somente para resgate, ambos grupos apds receberem
a combinacdo de trombolitico e inibidor da glicoproteina
lIb/llla. A transferéncia e intervengéo sistematica reduziram
significativamente os eventos combinados de 6bito, reinfarto
e isquemia refrataria’.

Algumas questdes permanecem ndo-repondidas. Nenhum
dos estudos prévios utilizou rotineiramente clopidogrel
associado a terapia de reperfusdo que poderia reduzir
eventos isquémicos no subgrupo de pacientes tratados de
forma conservadora. Outro ponto refere-se ao momento ideal
para transferéncia e intervengdo. Houve variagdo entre os
ensaios clinicos de 2,3 a 17 horas apdés administragcdo das
drogas®. Além de ter implicagdes praticas, o momento do
encaminhamento pode interferir na ocorréncia de eventos.
Os dados angiograficos pré-intervengdo apds trombolise
mostram maior taxa de TIMI 3 (~60%) comparado aos dos
pacientes submetidos a recanalizagdo primaria (~10%). A
partir disso, supde-se que o tempo para transferéncia dos
pacientes para centro de cardiologia intervencionista apos
reperfusdo quimica n&o seja muito critico como para aqueles
tratados com intervengdo primaria, podendo ser realizado
em até 24 horas da administragdo da droga. Teoricamente
o retardo poderia diminuir evento isquémico recorrente sem
aumento de sangramento™.

3. Intervengéo facilitada

E definida como administracdo de drogas antes da
intervengdo percutanea invasiva com o intuito de aumentar a
taxa de recanalizagéo pré-procedimento. A agao farmacoldgica
atuaria na transferéncia do paciente pelo retardo do inicio
do atendimento até a chegada a sala de hemodinamica.
Confunde-se muitas vezes com a estratégia descrita no item
anterior. No entanto, a facilitagdo pressupde intervengéo
obrigatéria logo a seguir. A comparagéo dos resultados da

intervencao facilitada foi realizada com recanalizagao direta.

As recomendagdes do ACC/AHA e da Sociedade Européia
de Cardiologia sdo diversas®'s. Na pratica diaria, muitos
centros utilizam corriqueiramente essa estratégia.

Inibidores da glicoproteina lIlb/llla ou tromboliticos ou
sua associagdo com metade da dose de trombolitico sédo
as possibilidades de agédo farmacoldgica facilitadora. A
metanalise dos ensaios clinicos demonstrou que, apesar do
aumento da taxa de TIMI 3 pré-procedimento, a facilitagdo
aumenta significativamente os eventos de 0bito, reinfarto,
revascularizacdo de urgéncia e sangramento maior® 1,
Esse resultado é atribuido principalmente aos grupos com
tromboliticos'®. Recentemente foi apresentado os resultados de
um ensaio clinico com 2452 pacientes que testou novamente
a estratégia facilitada contra recanalizagdo primaria 7. Os
resultados sao semelhantes aos da metanalise, ndo havendo
beneficio no emprego de inibidores da glicoproteina llb/llla
elou reteplase (metade da dose) previamente a intervengao
percutanea. A facilitagdo aumentou também a ocorréncia
de sangramento maior, incluindo acidente vascular cerebral
hemorragico.

Algumas controvérsias ainda persistem e sdo especulativas.
Os dois principais ensaios clinicos contemporaneos
selecionaram pacientes com até 6 horas de dor '® 7. Sabe-
se que a eficacia da terapia trombolitica € mais marcada
nas primeiras 2-3 horas do inicio da dor '°, podendo nesse
subgrupo justificar-se a utilizagdo de drogas facilitadoras
quando houver retardo na transferéncia para centro de
cardiologia intervencionista e, especialmente, se houver
comprometimento de significativa area do musculo cardiaco.
Ja que a janela de tempo para utilizagao de trombolitico
é critica, justificaria-se o uso dos mesmos na fase pré-
hospitalar®. Outra questado desses estudos principais refere-
se a utilizagdo subdtima das drogas antitromboéticas como
a nao-utilizagdo obrigatéria da associagdo de clopidogrel e
enoxaparina logo apds a administragdo de tromboliticos?"?2.
Finalmente permanecem questdes na conduta de subgrupos
de pacientes excluidos dos principais estudos. Os pacientes
muito idosos (>75 anos) foram excluidos dos ultimos ensaios
clinicos devido ao risco de sangramento e néo sao, portanto,
bons candidatos a terapia facilitada. Aqueles com doenga renal
grave também sado frequentemente excluidos dos ensaios
clinicos, havendo controvérsias do seu manejo®.

4. Trombolitico apos recanalizagdo mecanica

Aaplicagdo de trombolitico apds a recanalizagdo mecanica
ndo esta baseada em consensos. Recentemente um ensaio
clinico piloto testou a hipétese da utilizagdo de dose baixa
de estreptoquinase intracoronaria apoés a reabertura da
artéria. O grupo da droga apresentou indices de perfusado
microvascular mais adequados do que o grupo controle?.
Apesar de se constituir em um estudo gerador de hipétese,
reforca a necessidade de se buscar alternativas para otimizar
a perfusao miocardica.

CONSIDERAGOES FINAIS

Se a principal arma da terapéutica do IAM é a reperfuséo
e se o tempo € a variavel mais importante, o principal debate
ndo é qual das estratégias ( ICP ou trombolitico) & superior.
A questado mais relevante é como otimizar o tratamento para
a maioria dos pacientes atendidos em locais sem servigo de
cardiologia intervencionista disponivel.
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Como isso pode ter resultado na diminuigao da mortalidade,
varias recomendagdes tém sido elaboradas para a organizagéo
de um sistema de atendimento que pudesse extender-se a
um numero maior de pacientes®. No nosso meio, destaca-se
a utilizagéo da telemedicina no diagndstico eletrocardiografico
precoce de IAM em zona rural do estado. ?° Esse instrumento,
vinculado a terapia trombolitica mais rapida e com um servigo
de cardiologia intervencionista préximo, € um modelo racional
que esta sendo empregado.

A terapia trombolitica &, portanto, a principal alternativa
de reperfusdo para a maioria dos pacientes atendidos
nas primeiras horas do IAM. A transferéncia para centros
de cardiologia intervencionista para resgate ou de forma
sistematica tem sua fundamentagéo e deveria ser organizada.
O termo atualmente empregado para essa estratégia é
farmacoinvasiva.
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