Revista da SOCER] - jan/fev 2007

35

Importancia do Controle Glicémico na Evolucao
Pés-Intervencao Coronariana com Stent
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Importance of Glycemic Control in the Subsequent Progress
of Coronary Interventions with Stents

Rogério de Moura, Fernando Barreto, Fernando Tavares, Luciano Brasileiro,
Ruy Barbosa Jiinior, Gustavo Oliveira, Marcus Costa, Stans Murad Netto
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Objetivo: Avaliar a incidéncia de revascularizagdo do
vaso-alvo (RVA) em pacientes com diabetes mellitus
tipo II com controle glicémico 6timo pré-procedimento
baseado na dosagem de hemoglobina glicada (A1C).

Métodos: Estudo prospectivo, incluindo 188 pacientes
eletivos, com indicacdo de intervencdo coronariana
percutanea (ICP) devido a lesées angiogréficas >70%
e evidéncia de isquemia, estratificados em 3 grupos:
Grupo I - pacientes ndo-diabéticos (n=60); Grupo II -
pacientes diabéticos com controle glicémico adequado
(A1C<7%) (n=53); Grupo III - pacientes diabéticos com
controle glicémico inadequado (A1C>7%) (n=75).
Critérios de exclusdo: sindrome coronariana aguda,
diabetes mellitus tipo I, lesdes multiarteriais, lesdes em
bifurcacdo, lesdes de tronco, lesdes em ponte de safena
e insuficiéncia renal. Todos os pacientes foram
submetidos a ICP com implante de stent convencional.
O desfecho primadrio foi a necessidade de RVA aos 6
meses e os desfechos secundérios foram morte pds-
procedimento, IAM, recorréncia de angina, AVE e re-
hospitalizagao.

Resultados: Os pacientes do Grupo II apresentaram
taxas de RVA similares a dos pacientes do GrupoI(16%
x 15% p=NS). Os pacientes do Grupo Il apresentaram
taxas de RVA maiores do que a dos pacientes do Grupo
II, com significancia (28% x 16% p=0,01). A incidéncia
de re-hospitalizagao (16% x 32% p=0,02) e recorréncia
de angina (17% x 35% p=0,001) foi menor no Grupo I
Conclusdes: Os pacientes. portadores de diabetes
mellitus tipo II apresentam menores taxas de RVA pés
ICP com implante de stent convencional quando
submetidos a controle glicémico adequado.
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Objective: To assess target vessel revascularization
(TVR) rates in patients with type II diabetes mellitus
and excellent glycemic control pre-procedure, based
on glycolized hemoglobin dosages (A1C).

Methods: Prospective study of 188 elective patients
with recommended percutaneous coronary
intervention (PCI) due to angiographic lesions
>70% and evidence of ischemia, stratified into three
groups: Group I - non-diabetic patients (n=60);
Group II - diabetic patients with adequate glycemic
control (A1C<7%) (n=53); Group III — diabetic
patients with inadequate glycemic control
(A1C>7%) (n=75). Exclusion criteria: acute coronary
syndrome, type I diabetes mellitus, multi-arterial
lesions, bifurcated lesions, trunk lesions, bypass
lesions and renal insufficiency. All patients
underwent PCI with conventional stent implants.
The primary outcome was the need for TVR at six
months and the secondary outcomes were post-
procedural death, AMI, recurrence of angina, EVA
and re-hospitalization.

Results: Group II patients presented TVR rates similar
to those of Group I patients (16% x 15% p=NS). Group
III patients presented TVR rates higher than those of
Group II patients, with significance (28% x 16%
p=0.01). The re-hospitalization rate (16% x 32% p=0.02)
and the recurrence of angina (17% x 35% p=0.001) were
lower in Group II.

Conclusions: Patients with type II diabetes mellitus
present lower TVR rates after PCI with conventional
stent implants when subject to adequate glycemic
control.
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Os ultimos dados coletados pelo Ministério da
Saude e Sociedade Brasileira de Diabetes
demonstram uma incidéncia de cerca de 7% de
diabetes na populagéo brasileira'. Estima-se que no
mundo haja cerca de 125 milhGes de pacientes
diabéticos. Nos EUA, o custo financeiro dessa
doenga, estimado no ano de 1997, chegou aos 100
bilhdes de délares, sendo 8 bilhdes gastos em
complicagdes vasculares associadas®>. Dos
procedimentos de revascularizagdo realizados a
cada ano, 25%-30% sdo realizados em pacientes
diabéticos.

O diabetes se caracteriza como um forte fator de
risco para o desenvolvimento e a progressdo da
doenca aterosclerética coronariana®®, motivo pelo
qual hd grande interesse no controle dessa doenca.

Uma das formas de tratamento da doenca obstrutiva
coronariana, a intervengdo percutanea, tem como
fator limitante a incidéncia de reestenose, que
encontra no diabetes um forte preditor de
ocorréncia. Estudos recentes demonstram haver
uma resposta proliferativa tecidual e hiperpldsica
exacerbada em pacientes diabéticos®”. Apesar do
vasto conhecimento relacionado aos mecanismos de
reestenose e progressiao da doenga aterosclerética,
ndo sdo encontrados muitos estudos demonstrando
a importancia do controle glicémico nesses
pacientes. Também os critérios de inclusdo de
pacientes diabéticos em estudos relacionados a
intervengdo coronariana percutdnea ndo definem
com clareza como esses pacientes foram
diagnosticados diabéticos, e se seguem ou ndo em
controle adequado dos niveis glicémicos.

Estudos anteriormente publicados demonstram que
o controle glicémico adequado, baseado nos niveis
de hemoglobina glicada, relacionam-se com baixos
indices de revascularizagio do vaso-alvo (RVA), re-
hospitalizac¢do por doenca cardiaca e recorréncia de
angina®.

O objetivo deste estudo foi avaliar a incidéncia de
revascularizagdo do vaso-alvo (RVA), pds-
intervencdo coronariana com implante de stent
convencional, em pacientes portadores de diabetes
mellitus tipo Il e controle glicémico apropriado pré
e pods-intervengdo baseado na dosagem da
hemoglobina glicada (A1C).

Métodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do
Instituto do Coragédo e da Crianga do Rio de Janeiro
e todos os pacientes participantes assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Estudo prospectivo, conduzido de janeiro de 2004
a fevereiro de 2005, incluindo pacientes com
indicagdo eletiva para a realizacdo de intervencdo
coronariana com implante de stent convencional,
baseado na severidade angiogréfica dalesdo (>70%)
e sua correlagdo com sintomas e presenga de
isquemia detectada em métodos nao-invasivos.
Pacientes diabéticos tipo I, sindromes coronarianas
agudas, doenca de mais de 2 vasos, lesGes em
bifurcacdo, lesdes de tronco de corondria esquerda,
lesGes em ponte de safena e portadores de
insuficiéncia renal foram excluidos do estudo. No
periodo do estudo foram incluidos 128 pacientes
diabéticos e 60 pacientes ndo-diabéticos que foram
utilizados como grupo-controle (Grupo I).

Todos os pacientes tiveram dosados, previamente
ao procedimento, os lipides plasmaticos e a
hemoglobina glicada (A1C) e foram pré-medicados
com clopidogrel 75mg / dia ou ticlopidina 500mg / dia
associado a AAS 200mg/ dia, iniciado 4 dias antes
da intervencdo. Esse regime terapéutico foi
mantido por 4 semanas pés-intervencdo. O
acompanhamento foi feito através de contato
telefénico ou consulta ambulatorial e nova
coronariografia foi realizada na recorréncia de
sintomas ou evidéncia de isquemia.

O desfecho primdrio foi a necessidade de RVA aos
6 meses, e os desfechos secunddrios foram morte
pos-procedimento, infarto agudo do miocardio,
recorréncia de angina, acidente vascular encefalico
e re-hospitalizagao.

Pacientes em tratamento com insulina ou
hipoglicemiantes orais foram identificados como
diabéticos, os quais foram estratificados em dois
grupos baseados na dosagem de A1C, em que niveis
<7% (Grupo II) foram considerados controle
glicémico adequado e niveis >7% (Grupo III)
considerados controle glicémico inadequado.

Sucesso no procedimento foi definido como lesdo
residual <20% apds implante do stent e fluxo distal
TIMI 3, sem complicagdes maiores no periodo de
hospitalizagdo (morte, IAM ou revascularizagdo
cirdrgica de emergéncia). IAM foi definido como
presenca de novas ondas Q ao ECG e aumento de
3x da CK-MB no seguimento. Revascularizagdo do
vaso-alvo (RVA) foi definida como a necessidade
de abordagem cirtirgica ou percutanea do vaso
relacionado a intervencgéo.

As medidas angiogrédficas e andlises foram
realizadas com software de automacao digital -
MEDIMAGE - Diagnosis Station e avaliadas por
dois observadores independentes, pré e pds-
intervencao.



Revista da SOCER] - jan/fev 2007

37

A anadlise estatistica foi realizada através do
software Systat 10.0 e consultoria da Divisdo de
Bioestatistica do Hospital St. Luke’s, Kansas City,
Missouri. Foram utilizados os métodos de
Pearson e o t de Student e as varidveis por desvio-
padrdo. O valor de p< 0,05 foi considerado
estatisticamente significativo.

Resultados

As caracteristicas clinicas dos pacientes diabéticos
e ndo-diabéticos encontram-se na Tabela 1. O perfil
glicémico pode ser observado na Tabela 2 e os dados
angiogréficos na Tabela 3.

Tabela 1
Caracteristicas clinicas dos pacientes estudados

O acompanhamento aos 6 meses foi realizado
através de contato telefénico ou consulta
ambulatorial. Nova coronariografia foi realizada na
recorréncia de sintomas ou evidéncia de isquemia.

Observou-se uma incidéncia elevada de hipertensédo
arterial sistémica nos pacientes diabéticos com
controle glicémico inadequado quando comparados
aos diabéticos com controle glicémico adequado
(78% x 56%). A localizacdo das lesdes, classificacdo
(ACC/AHA) e caracteristicas angiogréficas a
angiografia quantitativa foram similares nos dois grupos.
Os pacientes com controle glicémico inadequado
fizeram maior uso de insulinoterapia do que aqueles
com controle glicémico adequado (58% x 26%).

Nao-diabéticos(n=60)

A1C <7%(n=53) A1C >7%(n=75)

Hipoglicemiante oral [n (%)] - 39 (74) 31 (42)
Insulinoterapia [n (%)] - 14 (26) 44  (58)
Idade 6111 64+11 63+11
Masculino [n (%)] 45 (75) 38 (72) 57  (76)
Tabagismo [n(%)] 10 (16) 8 (15) 14  (18)
Hipertensdo arterial [n (%)] 31 (51) 30 (56) 59  (78)
Dislipidemia [n (%)] 37 (61) 31 (58) 51  (68)
Tabela 2

Perfil glicéemico dos pacientes estudados

Nao-diabéticos (n=60)

A1C <7% (n=53) A1C >7% (n=75)

A1C (%) 6,20,6 6,5+0,4 9,0+1,4
Tabela 3
Dados angiograficos dos pacientes estudados
N3ao-diabéticos A1C <7% A1C>7% Valordep
Ne de pacientes 60 53 75
Local da lesdo [n (%)]
DA 21 (35) 19 (36) 24 (32) NS
CX 15 (25) 12 (27) 18  (24) NS
CD 24 (40) 22 (37) 33 (44) NS
Tipo de lesdo [%]
A 13 5 8 NS
B 66 62 63 NS
C 21 33 29 NS
Dados AQC
Extensao (mm) 11 46,8 14 6,2 15481 NS
Pré-intervencao
DR (mm) 2,9+40,4 2,6+0,5 2,8 40,8 NS
DLM (mm) 0,5+0,4 0,6 £0,4 0,5+0,4 NS
DE (%) 75+6,1 78 £8,2 8018,2
Pés-intervencao
DR (mm) 2,9+0,4 2,6+0,5 2,8 40,8
DLM (mm) 2,7+0,4 2,6+0,6 2,9+0,4
DE (%) 10+ 9 10+ 11 12 £11

DA= descendente anterior; CX= circunflexa; CD= corondria direita; QCA= angiografia coronariana quantitativa;

DR= didmetro de referéncia; DLM= didmetro luminal minimo; DE= didmetro de estenose
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Revasculariza¢ao do vaso-alvo (RVA)

Os pacientes com controle glicémico adequado
apresentaram taxas de RVA similares a dos
pacientes ndo-diabéticos (16% x 15% p=NS). Os
pacientes diabéticos com controle glicémico
inadequado apresentaram taxas de RVA maiores
que a dos pacientes diabéticos com controle
adequado e significancia estatistica (28% x 16%
p=0,01) (Figura 1).
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Figura 1

Revascularizacdo do vaso-alvo em ndo-diabéticos e
diabéticos

RVA=revascularizagio do vaso-alvo

Desfechos secundarios

Nao foram registrados 6bito, JAM ou AVE no periodo
de acompanhamento imediato pés-procedimento e
nos 6 meses subseqiientes. A incidéncia de re-
hospitalizagdo (16% x 32% p=0,02) e a recorréncia de
angina (17% x 35% p=0,001) foi significativamente
menor no grupo de pacientes diabéticos com controle
glicémico adequado (Tabela 4).

Tabela 4

Desfechos secundarios: controle adequado x inadequado
Diabetes A1C <7% Diabetes A1C >7%

Obito 0 0

IAM 0 0

AVE 0 0

RH 16% 32%

RA 17% 35%

IAM=infarto agudo do miocdrdio; AVE=acidente vascular
encefélico; RH=re-hospitalizacdo; RA=recorréncia de angina

Limita¢Oes do estudo

Este estudo foi conduzido em um tnico centro de
medicina privada. O estudo angiografico e também
ultra-sonogréfico intracoronariano em todos os
pacientes forneceriam informagées importantes

em relagdo a real incidéncia de reestenose e potencial
de perda luminal por hiperplasia intimal. Medidas
laboratoriais mais abrangentes, envolvendo
dosagem de marcadores inflamatdrios, insulinemia
e peptideo-C ndo foram realizadas. Pacientes de alta
complexidade ndo foram envolvidos no estudo.

Discussao

O diabetes estd associado a um maior risco de
desenvolvimento de doenga cardiovascular e jd estd
documentada a sua influéncia adversa na evolugao
dos pacientes submetidos a intervengao coronariana
percutanea. Apesar disso, pouco se sabe a respeito
do efeito do controle glicémico sobre essa populacao
de alto risco.

Os dados aqui descritos evidenciam, entretanto, que
apesar das caracteristicas clinicas e angiogréficas
bastante homogéneas no momento da intervencao,
os pacientes diabéticos com niveis de A1C<7%
apresentaram menores taxas de RVA quando
comparada aqueles cujos niveis de A1C>7%.
Outrossim, tais pacientes com controle glicémico
otimizado apresentaram taxas de RVA similares a
dos pacientes nado-diabéticos, o que demonstra a
importancia do controle glicémico nos pacientes
submetidos a intervencdo coronariana percutanea,
no que diz respeito a redugdo da reestenose.

A cardiologia intervencionista baseada em evidéncias
conta, atualmente, com um acervo imensuravel de
informagdes, das quais muito se discute quanto as
caracteristicas dos pacientes envolvidos nos miltiplos
ensaios clinicos, em especial os diabéticos. Questiona-
se apenas se o simples enquadramento no grupo de
pacientes diabéticos assegura estarem os mesmos com
seus niveis glicémicos devidamente controlados e,
mais além, se a ndo-observancia dessa condigdo
poderia colocar em dtvida os resultados até agora
alcancados, abrindo uma nova perspectiva de
pesquisa, objetivando melhores resultados nessa
populagéo de pacientes de alto risco.

Conclusoes

O controle adequado dos niveis glicémicos em
pacientes diabéticos submetidos a intervengao
coronariana percutdnea é fundamental na
manutencdo de bons resultados imediatos e na
evolugdo tardia, com expressiva reducdo da
necessidade de RVA, re-hospitalizagdes e
recorréncia de angina.

A evolugdo deste grupo de pacientes é similar a
observada nos pacientes ndo diabéticos.
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