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Resumo

A avaliacdo de risco cardiovascular deve ser
inicialmente realizada na visita ambulatorial,
utilizando-se um Escore de risco. Cerca de 25% da
populagdo americana é categorizada como de alto
risco, com uma predigdo de eventos em 10 anos acima
de 20%, e um risco de evento coronariano grave maior
que 2% ao ano. Tais pacientes sdo portadores de doenca
arterial coronariana ou sdo considerados como
equivalentes de risco para DAC. A presencga de
isquemia miocdrdica € um dos fatores relacionados a
pior evolugdo dos individuos com ou sem DAC. A
deteccdo de isquemia silenciosa através de testes
indutores em pacientes de alto risco pode adicionar
informagdo prognostica, direcionar para um controle
agressivo dos fatores de risco, permitir maior
investigacdo diagnostica e terapéutica e monitorar a
eficdcia das estratégias de intervenc¢do no risco
cardiovascular.

Key words: Risk stratification, Myocardial ischemia,
Silent ischemia, Arterial coronary disease, High
cardiovascular risk

Abstract

Cardiovascular risk assessment begins in the
physician’s office with a risk score. Approximately
25% of Amercian population belongs in high-risk
category with events prediction in ten years greater
than 20% and have a risk for hard coronary event
greater than 2% per year. Such patients either have
coronary heart disease (CHD) or are considered to
have a CHD risk equivalent. Myocardial ischemia
is one of the factors associated with poor outcome
in asymptomatic individuals as well as those with
CHD. Exercise-induced silent ischemia in high risk
patients may improve prognostic information, to
direct toward aggressive risk-factors control, to
permit major diagnostic and therapeutic
investigation and monitor the effectiveness of
cardiovascular risk-intervention strategies.

Introdugao

Pacientes de alto risco sdo aqueles que apresentam
probabilidade de ter um evento coronariano =20%
em 10 anos'. A isquemia miocardica é preditora de
doenca arterial coronariana (DAC) fisiologicamente
significativa, conforme demonstrado nos tiltimos
20 anos em diversos estudos prospectivos
epidemiolégicos e observacionais. Sua presenca estd
associada a evolucdo adversa mesmo em individuos
assintomdticos®>.

A Associagdo Americana do Coragdo e o Colégio
Americano de Medicina do Esporte recomendam
que homens 245 anos e mulheres >55 anos de idade,
aparentemente saudaveis, sejam submetidos a teste
de esforco antes de atividade fisica intensa®.

Entretanto, a pesquisa rotineira de isquemia
miocdrdica em individuos assintomaticos ainda é
controversa e de grande interesse de discussdo na
comunidade cientifica. A questdo problematica é se
os individuos assintométicos com fatores de risco
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para DAC devem ser submetidos a testes indutores
de isquemia para a identificacdo do risco futuro de
eventos cardfacos.

Categorias de Risco

De acordo com a V Conferéncia sobre Prevengao!, a
avaliacdo de risco deve ser feita inicialmente na
visita ambulatorial, utilizando-se um modelo como
o Escore de risco de Framingham” que resultard na
estimativa de risco relativo e absoluto de evento
cardiaco em 10 anos, de acordo com uma das trés
categorias de risco.

Em uma categoria estdo os individuos sem fatores
de risco (FR) cldssicos para DAC, compreendendo
o grupo de baixo escore de risco de Framingham.
Este grupo corresponde a aproximadamente
35% da populagdo norte-americana, com idade
acima de 20 anos, com risco absoluto para
eventos graves (infarto do miocdrdio,
insuficiéncia coronariana e morte por DAC)
inferior a 6% e risco médio de evento
coronariano agudo de 2,7% em 10 anos®.

Os individuos de risco intermedidrio
compreendem 40% da populagdo americana, com
risco de evento em 10 anos entre 10-20%, e risco
médio de 14,8%.

Cerca de 25% da populagdo americana adulta é
de alto risco (Quadro 1), com uma predicdo de
eventos em 10 anos acima de 20% e risco médio
de 32%. De acordo com os dados de
Framingham?’, estes individuos apresentam um
risco de evento coronariano grave maior que 2%
ao ano. Tais pacientes sdo portadores de DAC ou
sdo considerados como equivalentes de risco para
DAC’.

Quadro 1

Pacientes de alto risco cardiovascular

e Doenga arterial coronariana (DAC) estabelecida
subclinica
e Qutras formas clinicas de doenca aterosclerética
- Doenca arterial periférica
- Doenga arterial carotideana (AVE isquémico/
transitorio)
- Aneurisma de aorta abdominal
e Multiplos fatores de risco para DAC
(risco estimado em 10 anos para IAM ou morte
stibita >20%)
e Diabetes mellitus,
microalbumintria

particularmente com

¢ Sindrome metabdlica

Significado Prognéstico da Isquemia
Miocardica Silenciosa

Frente a pacientes de alto risco e assintomaticos, trés
questdes sao importantes: a) Os pacientes devem
ser submetidos a teste indutor de isquemia (teste
de esforgo) para identificar o risco de eventos
futuros? b) Que conduta tomar frente aos pacientes
com testes alterados? ¢) O quanto estes exames
alteram a conduta dos pacientes assintométicos?
Estas sdo perguntas clinicamente relevantes que
devem ser avaliadas.

O valor prognéstico da isquemia silenciosa,
detectada através do teste ergométrico, varia
consideravelmente nos estudos publicados*!*?
devido provavelmente a diferentes critérios de
selegdo.

Diversos estudos mostram que a isquemia
miocdrdica esfor¢o-induzida estd relacionada ao
aumento do risco futuro de eventos coronarianos
em pacientes com DAC e, da mesma forma, a
isquemia silenciosa também desempenha papel
prognéstico semelhante em individuos
assintomadticos de alto risco'* 6.

Um dos primeiros estudos que avaliou o risco de
morte de origem cardiaca foi o Seattle Heart Watch,
incluindo prospectivamente 4000 individuos
sauddveis. O risco anual de morte cardiaca foi 5
vezes maior naqueles pacientes que apresentaram
qualquer FR cldssico e pelo menos duas alteragdes
no teste ergométrico®*.

Em 1980, McHenry et al.'” demonstraram aumento
de quase 8 vezes no risco de eventos cardiacos ao
estudarem 916 individuos com idade entre 27-35
anos, sauddveis, que apresentaram teste de esforco
anormal.

Trés outros estudos prospectivos avaliaram a
interacdo entre altera¢des do teste ergométrico com
FR cléssicos. O estudo MRFIT (Multiple Risk Factor
Interventional Trial) analisou 12422 homens
sauddveis com idade média de 52,2 anos submetidos
ao teste ergométrico (TE) e seguidos por 7 anos.
Aqueles com teste alterado apresentaram
mortalidade por DAC 4 vezes maior em relagdo aos
individuos com teste normal (7,6 vs 2 por 1000
individuos-ano). Este resultado sugere que o TE
possa identificar os individuos de alto risco que se
beneficiariam da reducédo do risco.

No estudo Lipid Research Clinics Mortality,
Gordon et al." inclufram 3775 homens com
dislipidemia, metade em uso de colestiramina e o
restante com placebo. Observaram risco cumulativo
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de mortalidade quase 10 vezes maior no grupo-
placebo entre aqueles com TE alterado (depressado
=1mm) do que naqueles com TE negativo. Durante
o seguimento de 7,4 anos, a taxa de mortalidade no
grupo com TE positivo foi de 6,7% vs 1,3% no grupo
com TE negativo. Ekelund et al.** encontraram
aumento de 5 vezes na mortalidade em pacientes
com resposta isquémica durante TE em comparacao
aqueles com TE negativo no Lipid Research Clinics
Coronary Primary Prevention Trial (LRC-CPPT).

Giagnoni et al.”® avaliaram o valor progndstico
independente das alteracées do segmento ST
através de bicicleta ergométrica em 10723
individuos sem DAC e portadores de hipertensao
arterial sistémica. No seguimento de 6 anos, os
135 individuos que apresentaram depressdo do
ST =z1mm durante o teste, quando comparados
com o grupo-controle, apresentaram um risco 5
vezes maior de eventos coronarianos. Katzel et
al.”!, em estudo que envolveu 170 homens idosos
sedentdrios comparados a sauddveis ndo-idosos,
submetidos a teste ergométrico, encontraram
isquemia silenciosa em 22%. Durante o
acompanhamento de 7 anos, 46% destes
apresentaram evento cardfaco significativo quando
comparados a apenas 14 (11%) dos individuos sem
isquemia silenciosa.

Embora estes estudos tivessem demonstrado
uma pior evolugdo para os individuos com teste
alterado, ndo se determinou se estava
diretamente associado a presenga de isquemia
miocdrdica ou, por exemplo, capacidade
funcional alterada. Além disso, estes estudos ndo
avaliaram o papel da isquemia silenciosa, pois
foram incluidos individuos com dor tordcica.

Com o objetivo de avaliar o significado
prognéstico da isquemia silenciosa durante o
teste ergométrico e sua relagdo com o risco de
eventos coronarianos agudos fatais e nao-fatais
em homens com idade média de 52,2 anos sem
DAC prévia, Laukkanen et al.*? avaliaram 1769
finlandeses que participaram do Kupio Ischemia
Heart Disease Risk Factor Study® com dados
completos do eletrocardiograma antes e apds o teste
ergométrico, tanto de baixo quanto de alto risco,
porém ndo portadores de DAC. A idade média foi
de 52,2 anos (42-60 anos) com seguimento médio
de 10,2 anos (0,7-13,8 anos). Foram observados
10,7% de individuos com isquemia silenciosa (IS)
durante o teste e 3,1% na fase de recuperagdo.
Aqueles com IS tinham niveis mais altos de
colesterol e de pressdo arterial e risco 1,7 vezes
maior de evento coronariano agudo nao-fatal
(15,3% vs 9,2%) e 3,5 de morte (7,9% vs 2,4%)
comparados aos individuos sem IS, mesmo apds

ajuste para FR cldssicos. A IS durante o esforco e
na recuperacgdo esteve também estatistica e
significativamente associada ao aumento da
mortalidade cardiovascular. Quando associada a
presenca de tabagismo, dislipidemia e
hipertenséo arterial, a IS foi a maior preditora de
eventos coronarianos agudos em relagdo aos
homens sem estes FR. Este estudo demonstra o
valor progndstico independente da isquemia
miocdrdica silenciosa esforco-induzida em
relacdo ao risco coronariano.

Uma das criticas do baixo valor progndstico do
teste de esforco em individuos assintomdticos
recai sobre os resultados falso-positivos e
negativos. Entretanto, em individuos com
probabilidade pré-teste de DAC alta, isto é,
aqueles com FR, a freqiiéncia de falso-positivo
para isquemia miocdrdica é menor do que
naqueles sem FR, diminuindo o viés deste
resultado. O valor preditivo do teste é
dependente da prevaléncia da doenga na

populagdo testada'.

Apesar da falta de dados definitivos, a literatura
médica sugere que a terapia antiisquémica
através de tratamento médico ou
revascularizacdo favoravelmente altera o
prognéstico em pacientes com IS, uma vez que o
progndéstico destes pacientes é pior do que aquele
de individuos sem IS. Dois pequenos estudos
avaliaram a evolugdo do tratamento em pacientes
com IS: ACIP e ASIST.

O estudo ASIST* avaliou 306 pacientes
ambulatoriais com angina leve ou assintomaticos,
TE alterado e IS ao Holter 24h. Os pacientes foram
randomizados para atenolol 100mg/dia ou
placebo, de modo cego. Apds 4 semanas, o grupo
de pacientes tratados com atenolol apresentou
menos episédios de IS ao Holter assim como
melhor sobrevida livre de eventos.

No ACIP* foram incluidos 558 pacientes com
DAC angiograficamente documentada e IS
durante o Holter. Foram randomizados para uma
de trés estratégias: a) tratamento médico com
atenolol/nifedipina ou diltiazem / dinitrato de
isossorbida; b) angioplastia coronariana; ou
c) cirurgia de revascularizagdo miocdrdica. Apds
1 ano de seguimento, a CRM suprimiu a IS mais
eficazmente que a angioplastia e o tratamento
médico, ndo sendo detectado diferencas em
relacdo a freqiiéncia de infarto do miocdrdio,
angina instdvel, acidente vascular encefdlico e
insuficiéncia cardiaca. Entretanto, o nimero total
de eventos adversos foi menor nos pacientes
submetidos a CRM?*.



60

Vol 18 N° 1

Estratificacao de Risco

Baseado nos dados acima expostos em que a
presenca de isquemia miocdrdica, independente de
sintomas associados, é quem determina o
progndstico dos individuos com ou sem DAC,
torna-se imperativo avaliar se pacientes
categorizados como de alto risco sdo portadores de
isquemia silenciosa?®.

A avaliacdo (Figura 1) deve inicialmente ser feita
através da histéria, exame fisico e solicitacdo de
exames sanguineos para avaliacdo dos perfis
lipidico e glicémico, com posterior categorizagdo do
risco cardiovascular. Ndo se pode deixar de avaliar
os pulsos periféricos a procura de doenga vascular
(sopros, alteracgdes de pulsatilidade), pois diversos
estudos publicados mostram que a estenose de
carétida associa-se a DAC assintomadtica, em alta
incidéncia. Urbinati et al.”® realizaram cintilografia
miocdrdica em 106 pacientes sem sintomas
coronarianos antes da endarterectomia e
encontraram 25% de resultados anormais. Okin et al.”
submeteram 204 pacientes asssintomaticos a ultra-
sonografia carotideana e ao teste ergométrico (TE),
sendo a isquemia miocdrdica esforgo-induzida
detectada em 35 pacientes. Hertzer et al.*®
empregaram a coronariografia em 200 pacientes sem
sintomas de DAC e com sopro carotideano. Destes,
40% tinham DAC grave, definida como estenose
>70% em pelo menos 1(uma) artéria corondria.
Dados do estudo Framingham?® indicam que
pacientes com sopro carotideano sdo de alto risco
para infarto do miocadrdio e morte vascular,
comparados aqueles sem sopro. Em geral, 25-60%
dos pacientes com doenga carotideana sem sintomas
de DAC tém isquemia miocdrdica induzida ou
evidéncia angiografica de DAC.

| Exames Laboratoriais |

| Eletrocardiograma |

| Ecocardiograma |

Pesquisa de Isquemia
Esforgo-induzida

4 { N

Cintilografia | | Teste Ergométrico | | Eco de Stress ‘
| Coronariografia |
Figural

Algoritmo de estratificagdo de risco

O eletrocardiograma de repouso de 12 derivac¢ées
pode ser normal em 25-50% dos casos e, portanto,
ndo exclui DAC assintomética. Alteragdes basais,
tais como hipertrofia ventricular esquerda,
sindrome de pré-excitacdo ventricular e disttrbios
eletroliticos podem dificultar a andlise do ECG.

E bem definida na literatura que um dos preditores
de mortalidade na DAC é a funcédo sistélica
ventricular esquerda, que pode ser avaliada por
meio da ecocardiografia transtordcica, além das
espessuras miocdrdicas, vdlvulas, avaliacdo
segmentar e detecgdo de infarto prévio. O estudo
CASS* claramente demonstrou que os pacientes
que apresentam boa funcao ventricular evoluem ao
longo de 4 anos com maior sobrevida do que aqueles
com disfuncao ventricular.

Apesquisa de isquemia miocdrdica e sua gravidade
pode ser realizada por meio de teste provocativo. A
escolha do método inicial vai depender do resultado
do ECG de repouso, da capacidade do paciente
exercitar-se, da acurdcia diagndstica, do poder
preditivo do teste e dos custos. O mais amplamente
utilizado e de baixo custo é o TE, com a vantagem
de fornecer uma estimativa da capacidade
funcional. Entretanto, apresenta limitacdo em
pacientes incapacitados para se exercitar e naqueles
com ECG de repouso anormal (bloqueio do ramo
esquerdo, hipertrofia ventricular esquerda). Em
pacientes com incapacidade funcional, o exercicio
dindmico pode nao ser possivel e os protocolos de
estresse farmacoldégico com perfusdo nuclear ou
ecocardiografia devem ser considerados®. Alguns
critérios de alto risco para eventos coronarianos sao
o infradesnivelamento do segmento ST =2mm ou
=lmm em mdultiplas derivagdes, equivalente
metabdlico <6,5, freqiiéncia cardiaca <120bpm,
queda da pressdo arterial intra-esforgo,
desenvolvimento de taquiarritmia ventricular,
isquemia persistente na recuperacdo.Os trés
métodos apresentam sensibilidade e especificidade
diferentes para a detec¢do DAC (Tabela 1).

As diretrizes atuais do ACC/AHA® sobre teste de
esfor¢co os classificam como Classe IIb de
recomendagdo em individuos assintométicos com
multiplos FR assim como para homens >45 anos de
idade e mulheres p6s-menopausa >55 anos que sdo
de alto risco para DAC. Dados adicionais sdo
necessdarios antes de sua recomendagdo em maiores
de 75 anos de idade'.

Os pacientes com testes isquémicos de alto risco
devem ser encaminhados para o cateterismo
cardiaco. O prognédstico da DAC é dependente
também da gravidade e extensdo das obstrugdes
coronarianas. Aqueles com doenga de 3 vasos,
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Tabela 1

Sensibilidade e especificidade dos métodos nao-invasivos em identificar DAC

Teste Sensibilidade (%) Especificidade (%) Estudos (n) Pacientes (n)
Esfor¢o 68 77 132 24074
Cintilografia 88 (73-98) 77 (53-96) 6 510
Eco Stress 76 (40-100) 85 (80-95) 10 1174

DAC= Doenga Arterial Coronariana

proximal (equivalente de tronco), aqueles com leséo
de tronco de corondria esquerda >50% e ainda
aqueles com disfung¢do ventricular esquerda
apresentam maior sobrevida quando encaminhados
para a cirurgia de revascularizagdo miocdrdica®?’.

Implica¢des Clinicas

Respondendo as questdes inicialmente propostas
neste artigo e baseado nos resultados de
Laukkanen et al?. Parece prudente recomendar
a pesquisa de isquemia miocdrdica somente a
individuos saudéveis de alto risco (Tabela 1),
como por exemplo, com 2 ou mais fatores de risco
para DAC. Esta estratégia evitaria os resultados
falso-positivos e exames desnecessdrios em
grupos de baixo risco.

Os exames positivos devem ser confirmados com
testes de imagem os quais acrescentam informacgao
prognéstica. A coronariografia deve ser realizada
nos individuos com testes de alto risco.

Uma das medidas mais importantes e iniciais
para se alterar o progndstico adverso associado
a isquemia silenciosa neste grupo de pacientes é
a agressiva modificagdo dos fatores de risco, com
mudancas do estilo de vida: instituir dieta
sauddvel, incentivar a prdtica de exercicios
fisicos, abolir o fumo, obtenc¢do e manutencdo do
peso ideal, controlar a pressdo arterial e o
diabetes mellitus e intensificar a redug¢do do
colesterol™®.

Conclusio

O wuso rotineiro de TE em individuos
assintomdticos sem avaliagdo prévia de risco
cardiovascular ndo deve ser recomendada. Os
achados dos estudos clinicos publicados sugerem
que a isquemia miocdrdica silenciosa é um
grande preditor de eventos coronarianos em
individuos sauddveis de alto risco e a sua
deteccdo deve nos guiar para a intervencdo
agressiva do controle dos fatores de risco e a
possibilidade diagndstica e terapéutica invasiva
da isquemia miocdardica.
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