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Conselho de Normatizacoes e Diretrizes responsavel: Pedro Gabriel Melo de Barros e Silva (Coordenador),
Helena Cramer Veiga Rey, Humberto Graner Moreira, José Augusto Soares Barreto Filho, Nadine Oliveira
Clausell — Gestao 2025-2027.

Esta Diretriz devera ser citado como: Cesar LAM, Gowdak LHW, Pavanello R, Ferreira JFM, Mioto BM, Poppi NT,
et al. Diretriz de Sindrome Coronariana Cronica — 2025. Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619.

Nota: Estas Diretrizes se prestam a informar e nao a substituir o julgamento clinico do médico que, em dltima
analise, deve determinar o tratamento apropriado para seus pacientes.

Correspondéncia: Sociedade Brasileira de Cardiologia — Av. Marechal Camara, 360/330 — Centro — Rio de Janeiro —
CEP: 20020-907. E-mail: diretrizes@cardiol.br
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0 relatorio abaixo lista as declaragdes de interesse conforme relatadas a SBC pelos especialistas durante o periodo de

desenvolvimento deste posicionamento, 2024/2025.

Especialista

Tipo de relacionamento com a indiistria

Adenalva Lima de
Souza Beck

Nada a ser declarado

Adriana Soares
Xavier de Brito

Nada a ser declarado

Alexandre Abizaid

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscricdes para
congressos e cursos, provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- CRF, Polares, Shiffamed.

Andréa Araujo
Branddo

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragoes,
honorarios pagos por participagcdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Biolab: Nebivolol; AstraZeneca: Metoprolol; Servier: Perindopril, Hypera; Mantecorp: Olmesartana e
combinagdes; Torrent: Olmesartana e combinagdes; Daiichi Sankyo: Olmesartana e combinagdes.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da indUstria farmacéutica, de érteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Daiichi Sankyo: Olmesartana; Servier: Elfie; Brainfarma: Olmesartana.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educag¢dao médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: Perindopril; Novo Nordisk: Semaglutida.

Andrea Maria Gomes
Marinho Falcio

Nada a ser declarado

Andrei Sposito

Declarag@o financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (i) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneracdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Lilly, Novo Nordisk, Daiichi Sankyo.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento ou
instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- AstraZeneca.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigcoes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Daiichi, Novo Nordisk.

Antonio Carlos
Sobral Sousa

Nada a ser declarado

Antonio de Padua
Mansur

Nada a ser declarado
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Ariane Vieira
Scarlatelli Macedo

Declaracdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (i) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Adium: cancer de mama; Amgen: Mieloma; Astellas: cancer de prostata; AstraZeneca: Forxiga; BeOne:
Zanubrutinibe; BMS: Mielodisplasia e Mavacanteno; Bayer:cancer de prostata; Edwards: estenose adrtica; Ferring:
cancer de prostata; Jonhson: cancer de prostata e LLC; Novo Nordisk: Diabetes; Novartis: Sybrava, Entresto;
Pfizer: amiloidose e LMC.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento ou
instituicao) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Ferring: céncer de prostata.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigdes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: diabetes; Novartis: Entresto, Sybrava.

Aurea Jacob Chaves

Nada a ser declarado

Breno de Alencar
Araripe Falcao

Nada a ser declarado

Brivaldo Markman
Filho

Nada a ser declarado

Bruno Mahler Mioto

Declaracdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (i) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (i) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuag@o como proctor de treinamentos, remuneracgdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: doenga coronaria; Novo Nordisk: diabetes e obesidade; Novartis: dislipidemia; Daiichi Sankyo:
Dislipidemia; Boehringer Ingelheim: diabetes.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educag@o médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigdes para
€ongressos e cursos, provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: doenga coronaria; Novo Nordisk: diabetes e obesidade.

Bruno Ramos
Nascimento

Nada a ser declarado

Caio Menezes
Machado de
Mendonca

Declaracdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (i) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: Vastarel, sindrome coronariana cronica; Novartis: Sybrava, dislipidemia; Chiesi: Trimbow, DPOC; Libbs:
Plenance, dislipidemia; Novo Nordisk: Rybelsus.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educag@o médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigdes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: Congresso Brasileiro de Cardiologia 2024; Daiichi-Sankyo: Congresso da SOCESP 2024; Novo Nordisk:
Congresso da SOCESP 2025; Novartis: Congresso.
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Camila Paixdo Jordao

Nada a ser declarado

Carlos Augusto
Homem de Magalhdes
Campos

Nada a ser declarado

Carlos Eduardo
Lucena Montenegro

Declaragdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sdcio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneracdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Bayer: Firialta (IC); Pfizer: Vyndaquel/ Viynkella (Amiloidose); Alnylan: Amvuttra (Amiloidose)

Servier: Vastarel (DAC); Novartis: Entresto, Sybrava (IC, DLP); AstraZeneca: Forxiga, Lokelma, Breztri (IC, DRC,
DPOC); Viatris: Inspra (IC); Merck: Concor (IC, DAC); Novo Nordisk: Wegovy (Obesidade, IC); EMS: Vynaxa
(DAC).

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscricdes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: Wegovy (Obesidade, IC).

Carlos Eduardo

Declaragéo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento

Rochitte por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- GE Healthcare, Canon Medical Systems, Novartis, Cleerly.

Carlos Vicente Nada a ser declarado

Serrano Jr.

Celia Maria Cassaro
Strunz

Nada a ser declarado

Daniel Medeiros
Moreira

Nada a ser declarado

Danielle Misumi
Watanabe

Nada a ser declarado

Eduardo Gomes Lima

Declaragdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sdcio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneracdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: obesidade e diabetes; Daiichi Sankyo: dislipidemia e antiagregacéo; Novartis: Inclisirana; Bayer:
finerenona; AstraZeneca: forxiga; Lilly: Mounjaro.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento ou
instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Lilly: Mounjaro; Novo Nordisk: Ziltivekimab; Novartis: Inclisirana.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscricdes para
congressos e cursos, provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: obesidade e diabetes; Lilly: obesidade.

Eduardo Nagib Gaui

Nada a ser declarado

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619
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Elizabeth Regina
Giunco Alexandre

Declaragdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (i) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: Vastarel MR; Lilly: Mounjaro; Libbs: Ebatz e Stanglitz, Novo Nordisk: Ozempic; AstraZeneca: Breztri;
Boehringer-Ingelhein: Glyxambi; Mantecorpp: Nesina/Addera.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educag@o médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigdes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Lilly.

Fabiana Hanna Rached

Declaragdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sdcio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuag@o como proctor de treinamentos, remuneracoes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: semaglutida; Novartis: inclisirana; Daiichi Sankyo: acido bempedoico.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscricdes para
€ongressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: semaglutida; Novartis: inclisirana; Daiichi Sankyo: acido bempedoico.

Fabio Biscegli Jatene

Nada a ser declarado

Gentil Barreira de
Aguiar Filho

Nada a ser declarado

Gilson Soares
Feitosa-Filho

Declaragdo financeira

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento ou
instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Amgen: Olpasiran; Idorsia: Selatogrel; Anthos: Abelacimabe; Jansen e Bayer: Milvexiana.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscri¢des para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Servier/Trimetazidina: Inscrigdo em Congresso.

Henrique Patrus
Mundim Pena

Declaragdo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (i) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participacoes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Astrazeneca: insuficiéncia cardiaca/ dapaglizina/ hipercalemia; Viatris: insuficiéncia cardiaca/ eplerenone.

Outros relacionamentos

Participacdo societaria de qualquer natureza e qualquer valor economicamente apreciavel de empresas na area
de satde, de ensino ou em empresas concorrentes ou fornecedoras da SBC:

- Novo Nordisk: obesidade, cardiometabolismo.

Ibraim Masciarelli
Francisco Pinto

Nada a ser declarado

Iran Castro

Nada a ser declarado

Jaqueline R Scholz

Nada a ser declarado
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Cesar et al.

Diretriz de Sindrome Coronariana Créonica — 2025

Diretrizes

Jodo Carlos
Ferreira Leal

Declarag@o financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (i) a qualquer pessoa juridica em
que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento
por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneracdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Braile Biomédica: proctor e palestras; Neomex: proctor e palestras.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento ou
instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Braile Biomédica: prétese biologica.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e inscrigcoes para
congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Braile Biomédica: palestras.

Jodo Fernando
Monteiro Ferreira

Nada a ser declarado

Declaragéo financeira
A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao seu
conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (i) a qualquer pessoa juridica em

José Armando que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta, recebimento

Mangione por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos por participagdes
em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da indUstria farmacéutica, de
orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:
- Edwards Lifecience: proctor TAVI; Medtronic: proctor TAVI.

José Jayme

Galvao de Lima

Nada a ser declarado

José Rocha
Faria Neto

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu cdnjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorérios pagos por participagées em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Aché: DAC e dislipidemia; Daiichi Sankyo: DAC e dislipidemia; Libbs: DAC e dislipidemia; Novartis:
dislipidemia; AstraZeneca: diabetes; Lilly: diabetes e obesidade; Novo Nordisk: diabetes e obesidade;
Sanofi e Medley: dislipidemia; Bayer: risco cardiovascular.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscri¢des para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk; Bayer; Daiichi Sankyo; AstraZeneca.

José Soares Junior

Nada a ser declarado
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Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica - 2025

Diretrizes

Kleisson Antdnio
Pontes Maia

Declaracao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, s6cio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorérios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Novartis: hipercolesterolemia; GSK: vacinas; Biolab: hipertensao, Lilly: diabetes, obesidade; Novo
Nordisk: diabetes, obesidade; Servier: doenca coronaria.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Lilly: Lp(a).

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: doenga coronaria; Lilly: diabetes; Novo Nordisk: diabetes, obesidade; Viatris:
hipercolesterolemia.

Lara Cristiane Terra
Ferreira Carreira

Nada a ser declarado

Luciana Diniz Nagem
Janot de Matos

Nada a ser declarado

Luciana Oliveira
Cascaes Dourado

Nada a ser declarado

Luhanda Leonora
Cardoso Monti

Outros relacionamentos
Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,

Sousa equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:
- Novo Nordisk: Semaglutida.

Lu'|s Alberto Nada a ser declarado

Oliveira Dallan

Luis Henrique
Wolff Gowdak

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorérios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, préteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Servier: Angina; Novartis: hipercolesterolemia; GSK: vacinagao.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: Angina.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscricdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: obesidade e diabetes; Lilly: obesidade.
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Cesar et al.

Diretriz de Sindrome Coronariana Créonica — 2025

Diretrizes

Luiz Antonio
Machado Cesar

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorarios pagos por participagées em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- SERVIER: Vastarel/ angina.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da inddstria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- EMS: Vynaxa/ anticoagulag@o.

Luiz Eduardo
Mastrocola

Nada a ser declarado

Marcia Maria Godoy
Gowdak

Nada a ser declarado

Nilson Tavares Poppi

Declaracao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorarios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- EMS: doenga coronéria; Boehringer-Ingelheim: anticoagulagdo; Servier: doenga coronaria.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: doenga coronaria.

Olimpio Ribeiro
Franga Neto

Declaragéo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragoes,
honorarios pagos por participagées em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Servier: angina; Biolab: hipertensao.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: angina.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscri¢des para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Servier: angina; Biolab: hipertensao..
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Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica - 2025

Diretrizes

Otavio Rizzi Coelho

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honoréarios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Novartis: Inclisiran; Novo Nordisk: Semaglutida; AstraZeneca: Dapaglifozina; Daiichi Sankyo: Ticagrelor;
Bayer: Fenirinone.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscricdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- AstraZeneca: Dapaglifozina; Novo Nordisk: Semaglutida.

Otavio R.
Coelho-Filho

Declaragéo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao
seu conjuge/companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honoréarios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Pfizer: amiloidose/Tafamides; AstraZeneca: insuficiéncia cardiaca/Forxiga; Bayer: Firialta; Norvartis:
insuficiéncia cardiaca/dislipidemia; EMS: insuficiéncia cardiaca.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscricdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Bayer; Pfizer; AstraZeneca.

Paulo Eduardo
Ballvé Behr

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, socio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honoréarios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Novartis: Sybrava; Novartis: Cosentyx; Biolab: Livalo; Aché: Trezete; PTC: Volanesorsena; Libbs:
Zinpass; Novo Nordisk: Ozempic; Daiichi Sankyo: Nustendi; Amgen: Olpasiran.

Qutros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscricdes para congressos e cursos, provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novartis: Sybrava; Daiichi: Nustendi; Novo Nordisk: Ozempic.

Paulo Ricardo
Avancini Caramori

Declaragao financeira

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Palestrante: Novo Nordisk, Viatris, Abbott, Boston Scientific, Meril Life Sciences.
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Cesar et al.

Diretriz de Sindrome Coronariana Créonica — 2025

Diretrizes

Pedro Alves
Lemos Neto

Declaragéo financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorérios pagos por participages em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, préteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Nordisk: inflamagao; Abbott Vascular: stent; Daiichi Sankyo: antiplaquetario; Edwards Lifesciences:
TAVI; B. Braun Melsungen AG: baldo farmacoldgico; Boston Scientific: oclusdo de apéndice atrial
esquerdo.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da indUstria farmacéutica, de érteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Nordisk: inflamagao.

Pedro Silvio Farsky

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da inddstria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Novo Nordisk: Semaglutida; Lilly: Tirzepatida; Novartis: Inclisirana.

Raul Dias dos
Santos Filho

Declaragao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu cdnjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorérios pagos por participagées em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Amgen; Novartis;, Arrowhead; lonis; Torrent, Sanofi; Daiichi Sankyo;Aché: hipolipemiantes; Novo
Nordisk, Eli-Lilly: hipoglicemiantes.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da industria farmacéutica, de orteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Amgen; Arrowhead, lonis; Eli-Lilly: hipolipemiantes.

Renato D. Lopes

Declaracao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocé, (ii) ao
seu conjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocé, (iii) a qualquer pessoa
juridica em que qualquer destes seja controlador, sécio, acionista ou participante, de forma direta ou
indireta, recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes,
honorarios pagos por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités,
etc. Provenientes da industria farmacéutica, de orteses, préteses, equipamentos e implantes, brasileiras
ou estrangeiras:

- Pfizer, Daiichi Sankyo, Novo Nordisk, Bayer, Boehringer Ingelheim, Bristol-Myers Squibb.

B - Financiamento de pesquisas sob sua responsabilidade direta/pessoal (direcionado ao departamento
ou instituicdo) provenientes da indUstria farmacéutica, de érteses, proteses, equipamentos e implantes,
brasileiras ou estrangeiras:

- Amgen, Bristol-Myers Squibb, GlaxoSmithKline, Medtronic, Pfizer, Sanofi-Aventis.

Outros relacionamentos

Financiamento de atividades de educagdo médica continuada, incluindo viagens, hospedagens e
inscrigdes para congressos e cursos, provenientes da indUstria farmacéutica, de orteses, proteses,
equipamentos e implantes, brasileiras ou estrangeiras:

- Pfizer, Daiichi Sankyo, Novo Nordisk, Novartis.

Ricardo Pavanello

Nada a ser declarado

Salvador
Manoel Serra

Nada a ser declarado
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Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica - 2025

Diretrizes

Sarah
Fagundes Grobe

Declaracao financeira

A - Pagamento de qualquer espécie e desde que economicamente apreciaveis, feitos a (i) vocg, (ii) ao seu
cdnjuge/ companheiro ou a qualquer outro membro que resida com vocg, (iii) a qualquer pessoa juridica
em que qualquer destes seja controlador, sdcio, acionista ou participante, de forma direta ou indireta,
recebimento por palestras, aulas, atuagdo como proctor de treinamentos, remuneragdes, honorarios pagos
por participagdes em conselhos consultivos, de investigadores, ou outros comités, etc. Provenientes da
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1. Introducao

Uma das principais atividades da Sociedade Brasileira de
Cardiologia (SBC) consiste na elaboragdo de diretrizes para
diversas doengas cardfacas, utilizando a produgdo cientifica
mais recente e baseando-se em evidéncias clinicas robustas. O
objetivo € orientar os profissionais de satide quanto a prevengao,
diagndstico e tratamento das doengas cardiacas. Esta diretriz
para a sindrome corondria cronica (SCC) foi desenvolvida por
membros voluntarios da SBC, sem apoio comercial, priorizando
aspectos éticos na orientagao clinico-cardioldgica dos diversos
elementos e participantes envolvidos na diretriz.

As doengas cardfacas sao as principais causas de morte
na populagdo brasileira, e a SCC destaca-se como a mais
significativa em termos de morbidade e mortalidade das
doencas nao transmissiveis. Portanto, esta diretriz é de
extrema importancia para auxiliar os profissionais de satde,
especialmente os cardiologistas, nas recomendacbes para as
diversas situagdes clinicas encontradas nos pacientes com SCC.

A SCC abrange uma variedade de perfis de pacientes,
analisados em detalhes nesta diretriz. Esse conceito surgiu
em 2019, durante o Congresso da Sociedade Europeia de
Cardiologia (European Society of Cardiology [ESC]), para
que pudéssemos entender a doenga coronariana como um
continuo, como evolucdo, na maioria das vezes, silenciosa
por anos e com momentos de agudizagdo. Em cada momento
desses, com estratégias diferentes de condutas tanto do uso de
métodos diagnésticos quanto das terapéuticas de orientagao
geral de estilo de vida, os reforgos ao longo dessa jornada, as
necessidades de mudangas na terapéutica medicamentosa
e as indicagoes de procedimentos de revascularizagao. Bem
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Figura Central: Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica — 2025
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como para relembrar o quanto a ocorréncia de um evento
agudo muda a curva de eventos futuros para esses individuos
(Figura Central). Ao mesmo tempo, o conceito de SCC traz, de
forma importante, o fato de muitos pacientes, especialmente
mulheres, terem quadros clinicos de angina e isquemia na
auséncia de obstrucoes corondrias, muito embora, na maioria
das vezes, na presenca de aterosclerose.

Assim, para resumir, a Tabela 1 ressalta os pacientes por
situagdes clinicas com ou sem aterosclerose, podendo, quando
presente, ter ou nao obstrugdes na arvore coronariana.

Uma boa revisao pode ser avaliada na diretriz da ESC de
2024," mas hd algumas informagoes que precisam ser vistas com
cautela, como as avaliagbes feitas em estudos epidemioldgicos
em populagdo europeia com angiotomografia (angioTC),
demonstrando que homens acima de 70 anos com “angina
tipica” tém chances abaixo de 30% de terem de obstrugoes
corondrias.? Ressaltamos, aqui, uma mudanca drastica em relagao
a classificagdo de Diamond-Forrester et al.> A cautela estd em
uma histéria clinica realmente precisa ou sendo, vejamos. No
estudo DISCHARGE (Diagnostic Imaging Strategies for Patients
with Stable Chest Pain and Intermediate Risk of Coronary Artery

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

Disease),* realizado em paises europeus, pacientes com suspeita
de doenca arterial coronariana (DAC) encaminhados por
generalistas para centros de cardiologia foram randomizados
para angioTC de corondria ou cinecoronariografia, objetivando
determinar a acurécia e os desfechos apds os exames. A populagao
foi randomizada e, s6 entao, foi submetida a uma anamnese
nos centros de cardiologia, com 38% desses pacientes tendo
dor NAO anginosa, e 36% angina atipica. Portanto, estudos
populacionais podem realmente revelar uma verdade imprecisa
quando avaliamos sintomas, gerando informagdo inadequada. E
os grandes centros de cardiologia veem muito mais DAC obstrutiva
em homens na presenca de angina tipica.

A prevengao primdria e secundaria, o diagndstico e o
tratamento da SCC estao evoluindo intensamente, com
uma melhor compreensao da etiologia, fisiopatologia
e a introducdo de novos ou atualizados procedimentos
diagnésticos. Além disso, o tratamento clinico sofreu
consideravel desenvolvimento desde a diretriz anterior.

Desejamos a todos uma leitura proveitosa desta diretriz,
esperando que ela se revele um recurso valioso para os
profissionais de saiide na tomada de decisdes relativas a SCC.
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2. Diagnostico

2.1. Avaliagao Clinica

A avaliagdo inicial de pacientes com suspeita de SCC
fundamenta-se na histéria clinica detalhada e no exame fisico,
com analise de comorbidades, fatores de risco e impacto na

Tabela 1 - Caracteristicas de apresentagao clinica da
sindrome coronaria crénica

1. Pacientes que receberam alta apds internagao por
um evento de sindrome coronariana aguda ou ap6s
procedimento de revascularizagao coronariana.

2. Pacientes com disfungdo sistélica do ventriculo esquerdo
e doengca arterial coronariana conhecida ou suspeita, ou
aqueles com cardiomiopatia estabelecida considerada de
origem isquémica.

3. Pacientes com sintomas de angina estavel (ou
equivalentes isquémicos, como dispneia ou dor no brago
durante o esforgo) tratados clinicamente, com ou sem
resultados positivos de um teste de imagem.

4. Pacientes com sintomas de angina e evidéncias de
vasoespasmo coronariano ou angina microvascular, com
ou sem a presenca de aterosclerose.

5. Pacientes diagnosticados com base exclusivamente nos
resultados de um estudo de triagem (teste de estresse,
angiografia coronaria por tomografia computadorizada),
em que o médico responsavel conclui que o paciente
possui doenga coronariana.

qualidade de vida. Esses dados guiam a estratificagao de risco
e indicam a necessidade de exames complementares.®

A anamnese minuciosa é essencial, pois a angina é o
sintoma inicial em cerca de 50% dos pacientes com SCC.°
Sua presenca dobra a incidéncia de eventos cardiovasculares
e os custos relacionados.”

Devem ser investigadas comorbidades como doenga renal
cronica (DRC), acidente vascular cerebral (AVC) e doenca vascular
periférica, além de fatores cldssicos como hipertensdo arterial,
tabagismo, dislipidemia, diabetes, obesidade, sedentarismo,
estresse psicossocial e histéria familiar de DAC precoce.?

O exame fisico raramente fornece achados diagndsticos
especificos, mas pode revelar sinais indiretos de risco
cardiovascular e manifestacbes de comorbidades. Ele é
fundamental na exclusao de causas ndo cardiacas de dor tordcica.

A estimativa da probabilidade pré-teste (PPT) de DAC é
uma etapa essencial e deve utilizar algoritmos clinicos.

Na Figura 1, é apresentada uma ilustragao esquemadtica da
histéria natural das SCCs."’

2.1.1. Definicao de Angina

A angina pectoris estavel foi considerada uma manifestagao
relacionada a doenca coronariana em situagoes estaveis e
considerada, quase sempre, associada a obstruges da arvore
coronaria. Ja hd alguns anos, observa-se que, mesmo na angina
tipica, ha muitas pessoas que ndo apresentam obstrugoes a
cinecoronariografia ou, mais recentemente, pela angioTC de
corondrias, como descrito na introdugao desta secao.

A descrigao classica da angina foi feita por William
Heberden, em 1772, como um desconforto tordcico

Fase
subclinica

ECAM (morte cardiovascular, infarto, AVC)

Maior risco em presenca de fatores de
risco insuficient te controlad
modificag6es de estilo de vida e/ou
terapia médica subétimas e ampla area
em risco de isquemia miocardica.

Menor risco com fatores adequadamente
controlados, mudancgas no estilo de
vida, terapia adequada para prevencao
secundaria (ex.: aspirina, estatina,
inibidores da ECA) e revascularizagao
apropriada.

Tempo

Figura 1 - llustragcdo esquematica da historia natural das sindromes coronarianas crénicas. AVC: acidente vascular cerebral; ECA:
enzima conversora de angiotensina; ECAM: eventos cardiacos adversos maiores; SCA: sindrome coronariana aguda.
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desencadeado pelo esforgo, com melhora ao repouso.® Hoje,
reconhece-se a importancia de uma anamnese criteriosa
para o diagnéstico, considerando sintomas tipicos e atipicos.
O desconforto anginoso é, usualmente, retroesternal ou
precordial, com irradiagao para bragos, mandibula ou dorso,
e pode ser descrito como aperto, opressao ou queimagao,
além de estar geralmente associado a esforgo fisico, durar até

20 minutos e melhora com repouso ou nitratos.

Outros sintomas, como dispneia e fadiga, denominados
“equivalentes isquémicos”, ocorrem com frequéncia, mas
tém valor diagnéstico limitado quando isolados. Em pacientes
acima de 50 anos, a probabilidade de DAC obstrutiva
associada a dispneia isolada é de 20 a 32% em homens e de 9
a 14% em mulheres.* Por sua inespecificidade, recomenda-se
mpac-los de “sintomas relacionados a isquemia miocardica”
na auséncia de dor tordcica.”

A angina pode decorrer de mecanismos além da obstrucao
epicardica: disfuncao endotelial, vasoespasmo coronariano
(angina vasoespastica), alteragées microvasculares ou
disfuncbes metabélicas miocardicas.” > Em estudo com quase
400 mil pacientes submetidos a angiografia coronaria eletiva,
apenas 41% dos que apresentavam isquemia funcional tinham
DAC obstrutiva.™

Esses mecanismos podem coexistir. A presenga de
aterosclerose, mesmo suboclusiva, pode desencadear
isquemia por disfungao endotelial, contribuindo para a
fisiopatologia da angina.™

Angina é um sintoma; isquemia é um achado objetivo
em exames funcionais. Pode haver angina sem isquemia
detectavel, e isquemia silenciosa também é comum. Nesses
casos, devem-se considerar outras causas para dor tordcica
e dispneia. O Quadro 1 apresenta as principais etiologias de
dor em térax, epigastrio, mandibula e pescogo.

2.1.2. Avaliacao Clinica dos Pacientes com Dor Toracica

2.1.2.1. Historia Clinica

A anamnese detalhada é o principal instrumento
para o diagnéstico da angina.” A dor tordcica é uma
queixa frequente, com etiologias cardfacas, pulmonares,
gastrointestinais e musculoesqueléticas.® A caracterizagao dos
sintomas permite diferenciar entre dor de origem isquémica
e causas nao cardfacas.

A avaliagao deve considerar localizagao, irradiacao,
tipo de dor, duracao, fatores desencadeantes e de alivio,
além da presenca de sintomas associados.! Os termos mais
usados pelos pacientes para descrever angina sao “aperto”,
“opressao”, “queimacao” ou “peso”. Nem sempre o paciente
refere dor, mas apenas “desconforto”. Dor em pontada ou

relacionada a respiragao ou posigao raramente é isquémica.'®

A dor tipica de angina localiza-se, geralmente, na regiao
retroesternal ou precordial, com irradiacdo para bragos,
pescoco, mandibula ou dorso, mais frequentemente a
esquerda. A duragao habitual é de minutos, e o alivio ocorre
com repouso ou nitratos sublinguais. Desconforto stbito e
fugaz ou continuo por horas tem baixa probabilidade de
origem coronariana.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

Sintomas como sudorese, ndusea, pré-sincope e dispneia
podem acompanhar a dor, sendo denominados equivalentes
anginosos. A dispneia isolada pode representar manifestagao de
DAC, mas deve ser interpretada com cautela." Sintomas apds
refeicdes ou nas primeiras horas da manha sio comuns na angina.

A classificagdo da dor toracica em tipica, atipica ou nao
cardiaca baseia-se em trés critérios: localizagao e tipo de
dor, relagdo com esforco e alivio com repouso ou nitrato. A
presenga de todos os critérios define angina tipica; de dois
deles, angina atipica; de um ou nenhum, dor ndo anginosa."”
Essa classificagdo, embora subjetiva, é (til na estimativa da
probabilidade de DAC."

O Quadro 2 apresenta essa classificagao. O Quadro 3
descreve a gravidade da angina conforme a Canadian
Cardiovascular Society. O Quadro 4 distingue os subtipos
clinicos de angina instavel, condigao com alto risco de
evolugdo para infarto agudo.

Quadro 1 - Causas de dor toracica, epigastrica, na mandibula
ou pescogo

Sistema Causas possiveis
. Angina estavel, angina instavel,

Cardiaco . . . - .
infarto, pericardite, miocardite
Dissecgdo de aorta,

Vascular ;
tromboembolismo pulmonar
Pneumotorax, pneumonia, pleurite

Pulmonar P P ’

hipertensdo pulmonar

Doenga do refluxo gastroesofagico,
Ulcera péptica, pancreatite,
colecistite

Gastrointestinal

Costocondrite, contraturas

Musculoesquelético ~ e
musculares, lesdes cervicais

Ansiedade, herpes-zoster (fase pré-

Outros . .
vesicular), anemia grave

Quadro 2 - Classificacao da dor toracica com base nos
sintomas apresentados

Critérios:

1. Desconforto retroesternal com qualidade e duragdo
caracteristicas

2. Desencadeado pelo esforco fisico ou estresse emocional

3. Alivio com repouso e/ou nitrato sublingual em até 10

minutos
Tipo de dor Caracteristicas apresentadas
Angina tipica Presenca dos trés critérios acima

Angina atipica Presenca de dois dos trés critérios

Presencga de apenas um ou nenhum

Dor ndo anginosa o
dos critérios
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Estudos mostram que a maioria dos pacientes com dor
toracica suspeita de DAC apresenta sintomas atipicos ou ndo
anginosos, sendo a angina tipica responsavel por apenas 10
a 15% dos casos.'*?!

A Tabela 2 resume os principais aspectos clinicos
a serem avaliados na dor toracica: tipo, localizagao,
irradiagao, duracao, fatores desencadeantes e de alivio e
sintomas associados.

Na Figura 2, estd uma representagao de local e irradiagoes.

2.1.2.2. Exame Fisico

O exame fisico de pacientes com DAC cronica costuma
ser normal, mas pode revelar indicios indiretos de risco
aterosclerético ou de consequéncias da isquemia miocardica.?
Sinais clinicos podem ser (teis tanto na estratificagdo de risco
quanto no diagnéstico diferencial.

Alteracoes oculares, como o halo corneano (arco senil),
especialmente em pacientes com menos de 40 anos,
sugerem dislipidemia.> O exame do fundo de olho pode
mostrar alteragbes retinianas associadas a hipertensao arterial
e ao diabetes.*

A presenca de xantomas cutdneos ou tendinosos € indicativa
de dislipidemias genéticas, como a hipercolesterolemia familiar,
frequentemente acompanhada de histéria familiar de DAC
precoce.” O sinal de Frank (dobra diagonal no [6bulo da orelha)
pode estar associado a DAC, doenga arterial periférica (DAP) e,
com o avangar da idade, torna-se frequentemente bilateral.2®

Quadro 3 - Classificagado de gravidade da angina (Canadian
Cardiovascular Society)

Classe Descricao

Angina apenas com esforgo fisico intenso ou

! prolongado

Limitagdo leve com esforco moderado (subir
escadas, andar rapido)

Limitagdo significativa com esforgo leve (andar um
quarteirdo)

Angina em repouso ou com qualquer nivel de
atividade fisica

Quadro 4 - Subtipos clinicos de angina instavel

Subtipo Descrigdo

Angina de inicio Menos de 2 meses, classe Il ou IV
recente de CCS

Angina em Aumento de frequéncia, intensidade
crescendo ou menos limiar de esforgo

Episddios de dor com duragdo > 20

Angina em repouso .
minutos, em repouso

CCS: Canadian Cardiovascular Society.

A coexisténcia de doenga carotidea ou vascular periférica
aumenta a probabilidade de DAC. Por isso, a palpagao e
ausculta de artérias cervicais e femorais devem integrar o
exame fisico. A hipertensao arterial deve ser ativamente
pesquisada por sua relevancia como fator de risco.

O exame fisico também contribui para o diagnéstico
diferencial, podendo sugerir condigbes como
cardiomiopatia hipertréfica ou valvopatias, responsaveis
por angina nao coronariana.

2.1.2.3. Diagnostico Diferencial da Dor Tordcica

Diversas condigbes clinicas podem gerar dor toracica
semelhante a angina, principalmente por desbalango entre
oferta e consumo de oxigénio miocardico. Essas situagoes
devem ser reconhecidas, especialmente em pacientes com
lesbes coronarianas nao criticas (Figura 3).'*

Entre os estados de maior consumo de oxigénio, destacam-se:
febre, hipertireoidismo, uso de cocaina, taquiarritmias e estresse
emocional. O uso de cocaina tem se tornado causa frequente
de sindrome coronariana aguda (SCA) em pacientes jovens,
devido ao potente efeito vasoconstritor associado a descarga
adrenérgica.?®* O hipertireoidismo, por sua vez, aumenta a
demanda metabdlica e o consumo miocardico de oxigénio.

A hipertensao arterial crénica, sobretudo se mal controlada,
eleva a tensao parietal do ventriculo esquerdo (VE), podendo
levar a isquemia subendocérdica. Mecanismo semelhante
ocorre na estenose adrtica e na cardiomiopatia hipertrofica,
com intensa hipertrofia e reducao da reserva coronariana.>*?*!

O Quadro 5 lista condigoes cardiacas que precipitam angina
por aumento do consumo ou redugdo da oferta de oxigénio.

Tabela 2 - Aspectos clinicos da dor toracica a serem
avaliados

Parametro Aspectos a serem observados
) Aperto, pressdo, queimagao, peso
Tipo de dor ou desconforto mal definido
Retroesternal ou precordial; pode
Localizagdo irradiar para bragos, mandibula,
pescoco ou dorso
Mais comum para o brago esquerdo,
Irradiag@o mas pode envolver ambos 0s
bragos, mandibula e dorso
Costuma durar de 2 a 10 minutos;
Duragdo dor muito fugaz ou prolongada por
horas é menos sugestiva
Fatores Esforco fisico, estresse emocional,
desencadeantes exposicdo ao frio, refeicdes copiosas

Cessagao do esforgo, repouso, uso

et de nitrato sublingual

Dispneia, sudorese, nduseas,
sensacdo de morte iminente, fadiga
ou sincope

Sintomas associados
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Figura 2 - Distribui¢do das regibes do térax mais comuns para queixa de angina e irradiages.

O Quadro 6 redine causas nao cardiacas de dor toracica, que
devem ser consideradas no diagnéstico diferencial.

2.1.3. Abordagem Laboratorial

A abordagem laboratorial para a sindrome coronariana
engloba a andlise da presenga de doenca isquémica, de fatores
de risco e alteragdes metabdlicas que possam contribuir para
o agravamento do quadro obstrutivo arterial. O laboratério
também deve monitorar as varidveis cujos niveis, quando
alterados, associam-se a um pior prognéstico (Tabela 3).

Anemia, doencas da tireoide, diabetes e doenca renal
surgem como condigdes nao cardiacas que devem ser
avaliadas numa primeira abordagem, uma vez que estao
associadas a eventos adversos na doenga coronariana.
Recomenda-se a avaliagdo do hemograma, TSH e T4 livre,
glicose e hemoglobina glicada (HbA1c), creatinina e taxa de
filtracao glomerular.!

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

A anemia é uma condicdo associada a eventos
cardiovasculares adversos maiores (ECAM). Sendo assim,
pode ser considerada um indicador de mau prognéstico
para pacientes com doengas cardiovasculares (DCVs). Um
subestudo do estudo TIME (Trial of Invasive vs Medical Therapy
in Elderly Patients) mostrou a associacao entre redugao
de hemoglobina e aumento do risco de morte por causas
cardiovasculares.??

Existem evidéncias sobre a associagao entre hipotireoidismo
subclinico e riscos cardiovasculares. O estudo de Rotterdam
encontrou uma associagao transversal entre hipotireoidismo
subclinico e aterosclerose, medida pela calcificagao da aorta
abdominal e prevaléncia do infarto do miocardio (IM).>* Cerca
de 10 a 15% dos pacientes com hipotireoidismo desenvolvem
algum tipo de disritmia.>* Além disso, o hipotireoidismo
é causa secunddria de dislipidemia.*> O tratamento com
estatinas ndo estd contraindicado para esses individuos,
mas a introducdo de estatina s6 deve ser iniciada apds a
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ISQUEMIA MIOCARDICA
PERICARDITE
DISSECCAO AORTICA
LESAO MEDIASTINAL
EMBOLIA PULMONAR
ESPASMO DE ESOFAGO

COLECISTITE
DISTENSAO HEPATICA
ULCERA PEPTICA
PANCREATITE
ISQUEMIA MIOCARDICA

ISQUEMIA MIOCARDICA
PERICARDITE
PLEURISIA, ABCESSO
SUBDIAFRAGMATICO

ISQUEMIA MIOCARDICA
CERVICAL
CAIXA TORACICA

EMBOLIA PULMONAR
PNEUMONIA
INFARTO ESPLENICO
ABCESSO
SUBDIAFRAGMATICO

Figura 3 - Localizag6es mais comuns de desconforto/dor toracica e suas causas.

regularizacado dos niveis hormonais, em fungao do risco
aumentado de miosite nesses pacientes.>®

O conhecimento do metabolismo da glicose é relevante pela
associagao entre o diabetes e complicagdes cardiovasculares.
O risco elevado para doenga coronariana é proporcional ao
aumento dos niveis séricos de glicose. Valores préximos ao
valor de corte para o diagndstico de diabetes (126 mg/dL) ja
conferem um alto risco. Outro biomarcador da presenca de
hiperglicemia, a HbA1c, deve, preferencialmente, ser avaliada
de forma individual, sendo a meta de tratamento para a
maioria dos adultos a manutencao de valores abaixo de 7%.3

A disfungdo renal tem impacto negativo no prognéstico
da doenca coronariana. A dosagem de creatinina sérica
isolada nao é suficiente para a avaliagao da fungdo renal,
principalmente em pacientes com lesao leve ou moderada.*®
A interferéncia na producao metabdlica da creatinina de
fatores como idade e género é de conhecimento geral e
estd fundamentada em toda prética clinica. Organizagoes
internacionais (American Society of Nephrology—National
Kidney Foundation [ASN-NKF] Task Force) aprovaram uma
série de férmulas e algoritmos que levam em conta esses
fatores e a dosagem sérica da creatinina, possibilitando a
estimativa da taxa de filtragao glomerular.*

Um perfil lipidico, incluindo colesterol total, colesterol
de lipoproteinas de baixa densidade (LDL-C), colesterol de
lipoproteinas de alta densidade (HDL-C) e triglicérides, deve
ser avaliado em pacientes com suspeita de doenga coronariana
para estabelecer o perfil de risco e determinar a necessidade
de tratamento. Desde a flexibilizagao do jejum, em 2016,
pelo Consenso Brasileiro para Normatizagao da Determinagao
Laboratorial do Perfil Lipidico,* a identificagdo da condicao
pré-analitica em que se encontra o paciente no momento da
coleta é crucial para a anlise do risco cardiovascular estimado.

Quadro 5 - Condigdes cardiacas que podem precipitar isquemia

Aumento da pés-carga e redugdo da

Estenose aortica ~ o
perfusdo subendocardica

Insuficiéncia aértica  Redugdo da pressdo diastolica e

grave fluxo coronariano
Cardiomiopatia Hipertrofia com compressao
hipertréfica intramiocardica

Arritmias

T Aumento do consumo de oxigénio
(taquiarritmias)
Hipertensao artéria Sobrecarga do ventriculo esquerdo e
severa aumento da demanda

Reducdo do débito e da reserva

Insuficiéncia cardiaca .
coronariana

Quadro 6 - Causas nao cardiacas de dor toracica

Doenca do refluxo gastroesofagico,

Gastrointestinal Ulcera, esofagite, colecistite, pancreatite

Embolia pulmonar, pneumonia,

Pulmonar i .
pneumotorax, pleurite

Costocondrite, distensdo muscular,

Musculoesquelético .
fraturas costais

Psicogénico Ansiedade, transtorno de panico

Herpes-zoster (fase inicial), anemia

Outros grave, sindrome de hiperviscosidade
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Além das variaveis ja citadas, também a troponina
vem sendo avaliada como marcador de risco para esses
pacientes. A sensibilidade dos ensaios de troponina melhorou
significativamente desde o langamento inicial na década
de 1990. Consequentemente, sua especificidade para
infarto agudo do miocardio (IAM) diminuiu drasticamente.
Concentragoes anormais sdo, muitas vezes, observadas em
doencas nao cardiacas, como insuficiéncia renal, sepse,
embolia pulmonar e lesao cardiaca apés quimioterapia.
Existem muitas hipéteses sobre como a troponina é liberada
no sangue de pacientes com isquemia miocardica reversivel
e de pacientes com dano cardiaco nao relacionado a
isquemia, e os mecanismos para essa etiologia estdo sendo
revistos atualmente.*’ Estudos que observaram elevagao
de troponina associada a comorbidades cardiovasculares e
ndo cardiovasculares também classificaram essa elevacao
como preditora de eventos adversos maiores em pacientes
internados, nos quais nenhum diagndstico definitivo foi
estabelecido.*

O estudo ARIC (Atherosclerosis Risk in Communities)*
também associou concentragoes elevadas de troponina ao
aumento da incidéncia global de DCVs na populagao em geral,
independentemente dos fatores de risco tradicionais, sendo
recomendada uma atengao especial com esses pacientes.

2.2. Testes Nao Invasivos

2.2.1. Teste Ergométrico

Método de fécil acesso devido a grande disponibilidade
e baixo custo, o teste ergométrico (TE) tem indicagdes no
paciente com DAC crénica ou suspeita, para confirmagao
diagnéstica, estabelecimento de prognéstico, apoio ao
manejo clinico, como também para prescrigao de exercicios
e programas de reabilitagdo cardiovascular (Tabela 4)."4443

Aandlise do TE deve incluir as variaveis eletrocardiogréficas,
clinicas, hemodinamicas, autonémicas e a capacidade
funcional (CF), pois acrescentam informagoes prognésticas
no acompanhamento e na mudanga de conduta do paciente
com DAC. Na avaliagao do eletrocardiograma (ECG) ao
esforco, a depressao do segmento ST = 1 mm, a 0,80 m/s

do ponto J horizontal ou descendente, é a alteragao mais
preditiva de isquemia, sendo sua magnitude, precocidade
do aparecimento, nimero de derivagbes com alteragoes e
tempo de normalizagao na recuperagao indicadores de maior
gravidade da resposta isquémica. A depressao do segmento
ST assintomatica durante o TE em homens de meia idade
com fatores de risco foi preditora de morte stbita cardiaca
(MSC) e morte de causa corondria (risco 2 a 2,5 vezes maior,
respectivamente) quando comparada aquelas sem alteragao.
Ja a depressao de ST assintomatica na fase de recuperagao,
além do mesmo valor diagnéstico, tem ainda maior impacto
no prognostico (3 a 4 vezes mais eventos — MSC e morte
corondria, respectivamente).”” O supradesnivelamento do
segmento ST no TE em derivagbes sem drea inativa é a
alteracao mais grave que pode ser encontrada e representa
isquemia transmural. Apesar de raro (0,1%), tem alto risco
de arritmias graves (taquicardia ventricular [TV], fibrilagdo
ventricular [FV]). Semelhante ao infarto, também localiza
a artéria envolvida.*> A concomitancia de dor anginosa
de intensidade progressiva e a queda da pressao arterial
sistélica (PAS) reforcam o diagndstico e a gravidade. E
importante salientar que menos de 50% dos Tes isquémicos
tém manifestagao clinica de angina. E considerada ECG nao
interpretavel para o TE a presenga de bloqueio do ramo
esquerdo (BRE), marcapasso cardiaco artificial, pré-excitagao
ventricular, depressao de ST = 1,0 mm em repouso e uso
de digital, pois podem alterar o ST na auséncia de DAC.*
Nessas condigoes, deve-se realizar método de imagem.
Escores prognosticos: entre os escores prognosticos, o escore
de Duke (ED) é o mais difundido e utiliza varidveis do TE
que permitem a estratificagao na DAC. Pode ser utilizado na
avaliagao diagnéstica e prognéstica.*®

A curva deprimida da PAS ao esforgo e/ou a sua queda
progressiva, principalmente com a elevagao paradoxal no 12
min da recuperacao, sio comportamentos que se associam
a DAC grave, pois indicam comprometimento da fungao
ventricular.**® A CF estimada em mdltiplos de equivalentes
metabdlicos (METs) ao TE é a varidvel prognéstica de maior
impacto ja estabelecido na literatura. A baixa CF no esforgo
maximo associa-se a maior mortalidade total e cardiovascular
em diferentes populagdes (homens, mulheres, portadores de

Tabela 3 - Testes laboratoriais para avaliagao do paciente com suspeita de sindrome coronariana cronica*

Perfil lipidico, incluindo LDL-C

Hemograma completo, incluindo valores de hemoglobina

Recomenda-se que a triagem para a investigagao de diabetes nos pacientes com sindrome
coronariana cronica seja realizada utilizando a glicose de jejum e HbA1c, com adi¢do do teste

de tolerancia caso os resultados sejam inconclusivos
Medidas de creatinina e estimativa da fungéo renal

Avaliagdo da fungao tireoidiana

LDL-C: colesterol de lipoproteinas de baixa densidade; HbA1c: hemoglobina glicada. *Adaptado das Diretrizes da Sociedade
Europeia de Cardiologia para o diagndstico e tratamento das sindromes coronarianas crénicas.
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fatores de risco, presenca de DAC etc.). Evolutivamente nos
pacientes com DAC estabelecida, a sua diminuigdo também é
preditor de eventos, de acordo com a CF estimada.®" O risco
de morte aumenta significativamente nos homens com fatores
de risco que tém CF < 5 METs, com risco de morte em 6 anos
de 4 a 4,5 vezes maior. A CF > 10 METs prediz excelente
prognéstico, independentemente de fatores de risco.*’
Nas mulheres, CF < 5 METs associa-se a trés vezes maior
mortalidade do que aquelas que atingem > 8 METs e, entre
5-8 METs, duas vezes maior mortalidade, independentemente
da presenga de infradesnivelamento do segmento ST e
de fatores de risco.’?>* Além disso, a avaliacdo da CF é
fundamental em pacientes com DAC estabelecida para a
prescrigao de exercicios (identificagao de limiares isquémicos,
clinico e/ou ECG, caso a isquemia seja detectada) e ajustes no
seguimento da programagao de reabilitacao cardiovascular.
A Tabela 1 resume as principais recomendagées do TE no
manejo diagndstico inicial de pacientes com SCC suspeita.
Para informacgoes mais detalhadas, consultar a diretriz
brasileira de ergometria em populagao adulta.*’

2.2.2. Ecocardiografia

2.2.2.1. Ecocardiografia Transtordcica

z

A ecocardiografia transtordcica é a modalidade de
primeira linha na avaliagdo de pacientes com DAC
subclinica ou manifesta. Esse método permite a analise da
funcao sistélica global e segmentar do VE, funcao diastélica
do VE, complicagdes relacionadas a DAC cronica, bem
como a identificagdo de outras causas de dor toracica
e dispneia, que, muitas vezes, podem ser coexistentes
com a DAC (Tabela 5)."%*> A fungao sistélica global é
comumente avaliada pela medida da fragao de ejecao do VE
(FEVE), que pode ser quantificada pelo método biplano de
discos (Simpson), ao bidimensional ou, se disponivel, pelo
método 3D (mais acurado, pois ndo depende de suposigdes
geométricas). A fungdo segmentar do VE é estimada utilizando
o wall motion score index (WMSI)."® A FEVE, por ser um indice
volumétrico, e 0 WMSI, por ser um indice visual, podem nao
refletir acuradamente a fungao contratil. Mais recentemente,
o strain longitudinal (SL) global miocardico, derivado do

Tabela 4 - Recomendagoes do TE no manejo diagndstico inicial de pacientes com sindrome coronaria cronica suspeita®

sintomas, arritmias, resposta da PA e estratificagdo de risco.’

Pode ser considerado como alternativa para confirmar e descartar DAC, quando métodos de

imagem n3o invasivos ndo estdo disponiveis.'

Pode ser considerado para refinar a estratificagdo de risco e tratamento.*

Nao é recomendado com o intuito diagnostico em pacientes com depressdo do segmento
ST > 1 mm no repouso, bloqueio de ramo esquerdo ou que estdo em uso de digitalicos.

O TE é recomendado em pacientes selecionados*® para a avaliagdo de tolerancia ao exercicio,

DAC: doenga arterial coronariana; PA: presséo arterial; TE: teste ergométrico. *Quando houver uma perspectiva de que o TE
impacte na estratégia diagnéstica ou manejo clinico. *Todas as indicagbes de forma mais especifica devem ser consultadas na
diretriz de ergometria com subpopulagbes que ndo se aplicam aqui na diretriz de sindrome corondria crénica.*

Tabela 5 - Recomendacgdes do uso da ecocardiografia transtoracica na avaliagao diagnéstica inicial de individuos com sindrome
coronaria crénica suspeita

Avaliar a fungdo global e segmentar do VE, volumes, func¢ao diastolica, fungdo ventricular
direita, estimar a pressao sistdlica da artéria pulmonar, refinar a estratificagdo de risco e guiar
o tratamento.

Avaliar diagnésticos diferenciais ou coexistentes de dor precordial ou dispneia tais como
doenga valvar, hipertrofia, cardiomiopatia e derrame pericardico.

Avaliar strain longitudinal global na avaliagdo da fungdo sistdlica global e regional do VE, se lla

FEVE for normal e houver alta probabilidade clinica de DAC.*

Reavaliacdo periddica de pacientes estaveis sem mudanca clinica.

DAC: doenga arterial coronariana; FEVE: fragdo de eje¢do do ventriculo esquerdo; VE: ventriculo esquerdo. *Deve-se ressaltar que
o strain longitudinal global deve ser interpretado de forma comparativa, dentro de um contexto clinico, usando 0 mesmo fabricante
e mesma versdo do software e em condigbes de carga semelhantes.
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speckle tracking, tem se mostrado um marcador mais acurado,
sensivel e reprodutivel de disfungao subclinica (se < 16%),
na DAC aguda® e na cronica."** Ja a redugdo do SL regional,
evidenciada ao mapa polar ou pelas curvas de strain, pode
sugerir, de forma mais acurada que o WMSI, a presenga de
isquemia ou fibrose.*”>

2.2.2.2. Ecocardiografia sob Estresse

A ecocardiografia sob estresse é um método bem
estabelecido no diagndstico da DAC obstrutiva suspeita ou
conhecida, além de permitir a avaliagdo do prognéstico,
de viabilidade miocdrdica e do impacto de terapias de
revascularizagdo (Tabela 6).°° O estresse cardiovascular causa
isquemia miocardica em regides supridas por uma artéria
corondria com grau significativo de estenose, que se manifesta
sequencialmente por alteragdes na perfusdo miocdrdica, na
contratilidade segmentar, nas alteragoes eletrocardiograficas
e, por fim, na ocorréncia de angina.®™** O estresse pode
ser desencadeado pelo esforco fisico (esteira ou bicicleta
ergométrica), uso de drogas vasodilatadoras (dipiridamol
associado ou ndo a atropina) ou estimulantes adrenérgicos
(dobutamina associada ou nao a atropina), todos com boa
acurdcia (85 a 90%) na detecgao de obstrugoes coronarianas
em pacientes com probabilidade pré-teste intermediaria ou
alta.®*® Um exame normal apresenta alto valor preditivo
negativo (93 a 100%) para eventos cardiovasculares.

A ecocardiografia com contraste miocardico (ECM), por
meio da infusdo de agentes de realce do ultrassom,*°°
deve ser utilizada no repouso ou durante o estresse em
pacientes com estudos tecnicamente dificeis para melhorar
o delineamento das bordas endocardicas.”*7¢ Esses agentes
permitem medidas mais precisas dos volumes e fragao
de ejecao (Figura 4), deteccao de trombos intracavitarios
(Figura 5) e andlise mais acurada da contratilidade segmentar,
entre outras aplicagoes,*®” aumentando o nimero de exames
diagnésticos.®” Em individuos com fungao do VE normal, varios
estudos também demonstraram incremento diagndstico e
prognostico, com o uso adicional da ECM para avaliagao
qualitativa e quantitativa da perfusao miocardica em repouso
e sob estresse® (vide exemplo na Figura 6). Sugerimos o
posicionamento sobre indicagdes da ecocardiografia em
adultos da SBC para mais detalhes.>

2.2.3. Medicina Nuclear

Os métodos de imagem nao invasivos desempenham papel
fundamental no diagnéstico e manejo da doenga isquémica
cardiaca (DIC).

A cardiologia nuclear é uma modalidade de imagem
fisiolégica, que utiliza radiofarmacos para o estudo dos

mecanismos fisiopatolégicos das DCVs, sendo capaz de
avaliar todo o espectro da DIC, desde DAC epicardica
obstrutiva até DAC microvascular,”® abrangendo, além da
perfusdo e fungao ventricular, o metabolismo, a inervacao
e o sincronismo”" (Figura 7).

A cintilografia de perfusao miocardica (NA) pela técnica
de tomografia computadorizada por emissao de féton dnico
(single photon emission computed tomography [SPECT]) é
utilizada hd décadas na prética clinica devido a sua ampla
disponibilidade e extensa literatura, que respalda seu valor no
diagnostico e estratificagao de risco da DIC.”%7* Ela emprega
os radiofarmacos sestamibi ou tetrofosmina marcados com
tecnécio 99 metaestavel (“™Tc) para a pesquisa de isquemia e,
menos frequentemente e em casos especificos, para avaliagdo
de viabilidade miocardica, o talio 201(*°'Tl).20.74-78

E o exame de imagem ndo invasivo mais comumente
empregado na avaliagdo de pacientes com DIC crénica
suspeita ou conhecida, podendo ser realizado com sucesso em
praticamente todos os grupos de pacientes, independentemente
da funcdo renal, presenga de arritmias, obesidade ou
dispositivos intracardiacos, situagdes muitas vezes desafiadoras
para técnicas alternativas de investigacao’>’” (Figura 8).

A NA (SPECT) é capaz de fornecer, em um Gnico exame,
imagens da perfusao cardiaca relativa, avaliando, de modo
predominante, a extensao e a intensidade da isquemia
miocardica, podendo quantificar o déficit perfusional em
valores porcentuais do VE, bem como avaliar os volumes
ventriculares e as fragoes de ejecdo em repouso e apds o
estresse, entre outros marcadores (Figura 9).

A NA é realizada em duas etapas, de repouso e de estresse
cardiovascular, seja fisico ou farmacolégico. O estresse fisico
(por TE ou teste cardiopulmonar de exercicio) deve ser a
técnica de escolha quando o paciente for capaz de se exercitar
adequadamente (atingir gasto metabdlico = 5 METs), por
fornecer importantes informagoes diagndsticas e prognésticas
adicionais as imagens, sendo o estresse farmacoldgico
reservado para aqueles com limitagoes fisicas impeditivas,
com contraindicagoes formais ao TE, com BRE ou dispositivos
intracardiacos, entre outras situagoes.”>””

Pacientes sintomaticos com risco intermedidrio a alto para
cardiopatia isquémica sao os que mais se beneficiam da NA.
As principais indicagdes e niveis de evidéncia para as imagens
funcionais pela cardiologia nuclear estio demonstradas na
Tabela 7.1,44,74,79,80

Uma desvantagem da NA é a exposicao a radiagao, embora
tecnologias mais recentes, como novas gama-camaras de
detectores de estado sélido de cddmio, zinco e teldrio (CZT),
melhorias nos radiofdrmacos, protocolos e doses de tragadores
individualizadas, tenham reduzido essa exposicao.”

Tabela 6 - Recomendacgdes da utilizacao do ecocardiograma sob estresse na sindrome coronaria cronica suspeita

sintomatico com probabilidade pré-teste intermediaria ou alta

Investigacdo de isquemia e estimativa do risco de eventos cardiovasculares em individuo

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619




Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Cronica — 2025

Diretrizes

Figura 4 - Diferengas nos volumes diastdlico final e sistdlico final observadas no mesmo paciente sem contraste (parte superior)
e com UEAs e imagens de baixo IM (parte inferior). Linha superior, da esquerda para a direita: quantificacdo do VE pré-contraste
do volume diastdlico final (306 mL) e volume sistélico final (246 mL) para estimativa da FEVE. Linha inferior, da esquerda para a
direita: quantificagcdo do VE pos-contraste do volume diastdlico final (391 mL) e do volume sistélico final (308 mL) para estimativa
da FEVE. Um aumento acentuado no tamanho do volume é observado apds o contraste. FEVE: fragdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo; VE: ventriculo esquerdo; IM: infarto do miocardio; UEA: unidade de avaliagdo de esforgo.

Figura 5 - Imagem obtida no plano apical de trés camaras, demonstrando, em A, impossibilidade de visibilizagdo da parede lateral
inferior e dpice. Em B, observa-se além do delineamento adequado dos segmentos néo visibilizados previamente, o aparecimento
de um trombo apical.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619
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Figura 6 - Plano apical de quatro cdmaras de dois exames de estresse farmacolégico no mesmo paciente, associado a contrastes
por microbolhas a fim de se avaliar a motilidade e perfusdo miocardica. Em A, nota-se a perfusdo normal em repouso; em B, um
defeito de perfusdo transmural em um Unico segmento apical durante o estresse pela adenosina; e, em C, um extenso defeito de
perfusdo apical transmural em ao menos dois segmentos, associado a alteragbes da motilidade no mesmo territério (acinesia). Em
D, por meio de um software especifico, sdo geradas as curvas de intensidade acustica/tempo, demonstrando uma reserva de fluxo
corondrio muito deprimida em ambas as formas de estresse. Em E, had angiografia coronéria em obliqua anterior esquerda (OAE)
demonstrando obstrugdo grave em artéria descendente anterior e circunflexa.

2.2.3.1. Decisao Clinica apos Estudos de Perfusao com
Radionuclideos — Impacto da Quantidade de Isquemia nos
Desfechos Cardiovasculares®-*”

A NA apresenta consolidada base de evidéncias que
demonstra o elevado valor preditivo negativo de um exame
normal, com baixo risco de eventos cardiovasculares em
periodos de seguimentos variados, a depender da populagao
sob estudo, independente do sexo. O valor prognéstico
da NA normal é excelente, com 99% de sobrevida livre
de eventos segundo grande metanalise.®® Da mesma
forma, eleva-se a probabilidade de eventos maiores (morte
cardiovascular e por todas as causas, infarto nao fatal)
de modo exponencial a medida que a carga isquémica
(extensao e intensidade dos defeitos de captagao) aumenta.
Tais informagoes perfusionais devem estar integradas as da
fungao ventricular, que agrega valor prognéstico incremental
quando esta diminuida (Figura 10).

Estudos observacionais cldssicos e robustos®®° apontaram
que a extensdo da isquemia é um dos preditores mais
importantes do beneficio da revascularizagdo miocardica,
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ndo demonstrando reducao de desfechos cardiovasculares na
auséncia de isquemia ou na presenca de isquemia discreta,
porém, com evidéncia de beneficio quando a carga isquémica
ultrapassa 10 a 12% do VE (Figura 11).

Contréario aos trabalhos observacionais,?':82:88:90-92 g
estudo randomizado ISCHEMIA (International Study of
Comparative Health Effectiveness with Medical and Invasive
Approaches)® nao evidenciou beneficios na diminuigao dos
eventos estabelecidos quando feita a comparagao entre a
revascularizagao miocardica e o tratamento medicamentoso
otimizado em pacientes com isquemia pelo menos moderada,
caracterizada por provas funcionais nao invasivas, num
perfodo de seguimento inicial de 3,2 anos. Ressalta-se que
as imagens SPECT ndo representaram o Unico método de
avaliagao da isquemia na inclusdo dos pacientes, sendo em
torno de 25% os pacientes incluidos ap6s testes ergométricos
considerados de alto risco, sem imagens.

Tais resultados desencadearam uma acalorada discussao
no meio médico, face a possibilidade de mudanca de um
paradigma até entdo estabelecido dentro do tratamento na



Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica - 2025

Diretrizes

Perfusao

Metabolismo

Microcirculacao

Funcao ventricular

Sincronizacao

Figura 7 — Aplicagbes da cardiologia nuclear na doenca isquémica cardiaca.

doenga isquémica do coragdo. No entanto, destaca-se que
subestudos do ISCHEMIA sugerem que, para pacientes com
isquemia miocdrdica, insuficiéncia cardiaca (IC) e FEVE de
35 a 45%, uma estratégia invasiva precoce pode melhorar
a sobrevida livre de eventos.” Além disso, as curvas de
mortalidade do estudo principal comegaram a se separar apés
2 anos de seguimento médico, com aparente beneficio para a
revascularizagdo e com possiveis implicagoes futuras a longo
prazo, o que justificou a extensao do acompanhamento clinico
dos pacientes, resultando na publicacdo recente do estudo
Extended ISCHEMIA. Esse estudo prolonga o seguimento
mediano para 5,7 anos, ndao mostrando diferencas entre
os grupos randomizados de tratamento para mortalidade
por todas as causas, mas exibindo menor mortalidade
cardiovascular para a estratégia inicial invasiva em 7 anos,
apesar de, paradoxalmente, exibir maior mortalidade “néao
cardiovascular”.%*

E importante ressaltar que, de qualquer modo, o estudo
ISCHEMIA foi um grande e importante estudo de avaliagao
terapéutica e, em nenhum momento, dispds-se a questionar a
abordagem diagnéstica e a estratificagao de risco dos pacientes

com DAC suspeita ou conhecida. A estratificagao de risco
é peca fundamental para a individualizagdo e o auxilio na
tomada de decisdo clinica, implicando no adequado manejo
da DIC.

Por fim, vale ressaltar o papel da cardiologia nuclear na
avaliagdo da viabilidade miocardica, sendo o padrao-ouro
a PET/CT (tomografia por emissao de pésitrons/tomografia
computadorizada) com glicose marcada com flor 18 para
avaliagdo do metabolismo glicolitico ('®F-FDG-PET/CT),
podendo também ser utilizada a cintilografia SPECT com
21talio quando a PET/CT néo estiver disponivel. #9599

2.2.3.2. Tomografia por Emissao de Positrons (PET)

A PET é considerada o método padrao-ouro para avaliagao
nao invasiva da perfusao miocardica. Embora nao disponivel
no pafs devido a indisponibilidade dos radiofarmacos
utilizados (rubidio-82 [8? Rb], amo6nia-N13 [*N — Amodnia]
ou agua-O15 [*2 — H20]), merece destaque na DAC,
considerando-se a capacidade em quantificar, de forma
absoluta e ndo invasiva, o fluxo sanguineo miocardico (FSM)
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Figura 8 — Possibilidades de aplicagdo das técnicas nucleares.
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Figura 9 - NA GATED-SPECT: isquemia estresse induzida de grande extensdo. Nota-se extensa adrea de hipocaptacdo envolvendo as
paredes anterior, regido septal, dpice, estendendo-se, ainda, a porgdo distal das paredes inferior e lateral, evidenciada em coloragdo
azul e delimitada no mapa polar (MP) de estresse por linha branca (imagem superior & esquerda). O MP representativo da perfusdo
em repouso evidencia distribuicdo homogénea do radiofarmaco, traduzindo perfusdo normal. A representacdo gréfica dos escores
de estresse (setas pretas), evidencia a graduagdo numeérica da intensidade da hipocaptagdo e o numero de segmentos acometidos
(canto inferior direito), com 0s somatérios SSS = 25, SRS = 0 e SDS - 25 (canto superior direito), além do porcentual de miocardio
em risco estimado em 45% do ventriculo esquerdo (carga isquémica). A cinecoronariografia evidenciou leso proximal suboclusiva
de artéria descendente anterior. SDS: somatério da diferenca dos escores (summed difference score); SRS: somatério do escore de
repouso (summed rest score); SSS: somatério do escore de estresse (summed stress score). Fonte: Arquivo pessoal.
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Tabela 7 - Recomendagdes da NA de estresse e repouso no manejo diagndstico inicial de pacientes com sindrome coronaria
cronica suspeita

Em pacientes com sindrome corondria cronica suspeita e probabilidade pré-teste de DAC
obstrutiva moderada ou alta, a SPECT com estresse ou, preferencialmente, a imagem de
perfusdo pelo PET é recomendada para:

« diagnosticar e quantificar isquemia miocéardica e/ou cicatriz;
« estimar o risco de eventos cardiovasculares;
 quantificar o fluxo miocardico (PET).

NA: cintilografia de perfusdo miocardica; DAC: doenga arterial coronariana; PET: tomografia por emisséo de paésitron; SPECT: tomografia
computadorizada por emissao de foton unico.
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Figura 10 - Taxa ajustada de morte cardiaca ou infarto do miocardio em pacientes do sexo feminino e masculino encaminhados a
cintilografia de perfusdo miocardica em fungdo do porcentual de isquemia e fungdo sistélica do ventriculo esquerdo (adaptado de
Sharir et al.¥’). FE: fragdo de eje¢do; FEM.: feminino; MASC.: masculino.

de estresse e repouso, além de determinar a reserva de fluxo
coronariana (RFC). Esses dados fornecem informacoes Uteis

coronariana, afirmando que a exclusdo angiografica de
estenose epicdrdica nao mais significa a via final dos

para refinar o diagndstico, o progndstico e o manejo dos
pacientes, abrangendo o espectro da doenga isquémica do
coragdo, desde a DAC epicdrdica multiarterial, até a disfungao
microvascular coronariana difusa (Figuras 12 e 13).

A diretriz europeia sobre SCC de 2019, divide os fenétipos
da DAC cronica em trés grupos e traz, como destaque, a
importancia da avaliagdo de doenga da microcirculagao

procedimentos diagnésticos. Inclui, ainda, a PET para
avaliagdo nao invasiva da RFC em pacientes com suspeita de
angina microvascular coronariana.”'%

A angina microvascular é estabelecida apds exclusao
de estenoses coronarianas epicardicas, implicando em
prognéstico adverso. A disfungao microvascular precede o
desenvolvimento de les6es epicérdicas, particularmente em
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Figura 11 - Taxa de morte cardiaca estratificada pela quantificagido da isquemia (SPECT) e modalidade de tratamento (adaptado de
Hachamovitch et al.®°). Revasc.: revascularizagdo; SPECT: tomografia computadorizada por emissdo de féton tnico;, TMO: tratamento
medicamentoso otimizado.

DAC OBSTRUTIVA

DAC NAO OBSTRUTIVA

Teste ergométrico
i A It i ‘\

_ﬁ;l V L.‘ l,[ IJ lw

YT R

RMC com espectroscopia

Eco de estresse RMC

Cineangiocoronariografia

RFC invasiva

Figura 12 — Modalidades para avaliagdo de doenga arterial coronariana obstrutiva e ndo obstrutiva. AngioTC: angiotomografia; CZT: cadmio,
zinco e teltrio; DAC: doenga arterial coronariana; PET: tomografia por emissdo de positron; RFC: reserva de fluxo coronariana; RMC: ressonancia
magnética cardiaca; SPECT: tomografia computadorizada por emissdo de féton unico. Adaptado de Koilpillai et al.™®
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Figura 13 - Imagens de perfuséo por PET/TC: informagdes abrangentes. AngioTC: angiotomografia; TC: tomografia computadorizada;
FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; rep.: repouso; PET: tomografia por emissdo de pdsitrons. Adaptado Cheng et al.?!
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mulheres,'* e estd associada a pior evolugao. A presenca de
RFC anormal estd associada a maior risco de eventos, mesmo
em pacientes sem estenoses coronarianas significativas,
principalmente em diabéticos.?"'* Dessa forma, a detecgao
ndo invasiva de DAC em estdgio subclinico identifica
subgrupos de pacientes em risco para eventos cardiacos
futuros que podem se beneficiar de prevengdo precoce e
agressiva. Adicionalmente, a resposta a eventuais medicagbes
preventivas pode ser avaliada através de medidas seriadas
da RFC, podendo demonstrar alteragoes favoraveis com
intervengoes apropriadas.'06-1%?

2.2.3.3. Reserva Coronariana com SPECT CZT

O advento de novos equipamentos SPECT CZT permite
a realizacao de aquisi¢oes dindmicas para o calculo absoluto
do fluxo sanguineo coronariano (em repouso e na condicao
de estresse) e a determinagao da reserva de fluxo coronariano
utilizando radiotragadores marcados com tecnécio-99m,
amplamente disponiveis internacionalmente e em nosso meio.
Assim, a disponibilidade de radiotragadores, o menor custo
em relagao a PET/CT, além da “rapidez” na aquisigao das
imagens torna a quantificagio de FSM e RFC uma ferramenta
mais proxima de nossa realidade atual.

Vérios estudos vém demonstrando a boa correlagdo dos
valores estimados de FSM e RFC utilizando radiotragadores
marcados com tecnécio-99m em equipamento SPECT CZT
com aquelas medidas usando imagens de PET/CT com "*9-4gua
ou "*N-amo6nia como marcadores de perfusao.

Embora bastante promissor, é importante ressaltar que a
maior parte dos estudos até o momento é de centros Gnicos
e conta com amostras pequenas, contudo, essa tecnologia
desperta muito interesse da comunidade cientifica, uma vez
que os radiofdrmacos utilizados sao amplamente disponiveis,
e 0s equipamentos tém um custo bem menor quando
comparados a PET/CT.

2.2.4. Abordagem Laboratorial

A investigacao laboratorial na DAC estavel busca identificar
fatores de risco modificaveis e condigdes associadas que
aumentam o risco cardiovascular. Os exames recomendados

incluem lipidograma, glicemia de jejum, hemoglobina glicada,
funcao renal (ureia, creatinina, estimativa do clearance de
creatinina), hemograma e TSH (Tabela 8).%°

O lipidograma deve incluir colesterol total, HDL, LDL
(calculado ou direto) e triglicerideos (TGs). A apolipoproteina
B (apoB) e a lipoproteina (Lp) (a) podem ser Gteis em
pacientes de risco muito alto ou com histérico familiar de
DAC precoce."® A Lp(a), herdada geneticamente, confere
risco independente de eventos aterotrombéticos e nao é
influenciada por dieta ou estilo de vida.”"

A avaliagdo da fungao renal é essencial, pois a taxa de filtracao
glomerular < 60 mL/min/1,73 m? esta associada a aumento do
risco cardiovascular. Em pacientes com hipertensao, a pesquisa
de microalbumindria pode ser considerada.

A dosagem de peptideos natriuréticos (peptideo natriurético
tipo B [BNP] ou N-terminal do pré-horménio do BNP [NT-
proBNP]) pode ser dtil na suspeita de disfungao ventricular
esquerda, especialmente em pacientes com dispneia. A
troponina de alta sensibilidade também pode ser usada como
marcador prognéstico em casos selecionados, mesmo fora do
contexto de SCA.">'13

Outros exames incluem acido Urico (associado ao risco
cardiovascular em niveis elevados), proteina C reativa
ultrassensivel (PCR-us) e, em casos especificos, marcadores
genéticos ou perfil metabdlico ampliado.

2.2.5. Tomografia de Corondrias

E possivel avaliar as artérias corondrias através da
tomografia computadorizada de duas maneiras: pela avaliagao
da presencga de calcio nas artérias e pela luminografia, com
uso de contraste, detectando a presenca de placas de ateroma
e estimando o grau de obstrugdes, quando existem, e, claro,
também pode determinar o escore de célcio coronério.

2.2.5.1. Tomografia de Corondrias para Determinar o
Escore de Calcio Corondrio

A tomografia de corondrias sem contraste para determinar

o escore de calcio corondrio é utilissima para a avaliagao
de pacientes de moderado risco e assintomaticos e para

Tabela 8 - Testes laboratoriais para avaliacao do paciente com suspeita de sindrome coronariana cronica*

Perfil lipidico, incluindo LDL-C

Hemograma completo, incluindo valores de hemoglobina

Recomenda-se que a triagem para investigacao de diabetes nos pacientes com sindrome
coronariana cronica seja realizada utilizando a glicose de jejum e HbA1c, com adi¢do do teste

de tolerancia caso os resultados sejam inconclusivos
Medidas de creatinina e estimativa da fungéo renal

Avaliacdo da funcéo tireoidiana

LDL-C: colesterol de lipoproteinas de baixa densidade. *Adaptado Knuuti et al.’
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auxiliar na programacao da prevengao do uso de farmacos
antiaterosclerdticos na prevencgao primaria. E um método
simples, sem uso de contraste, com obtengdo de imagem
em menos de 10 minutos e até menos em tomaégrafos mais
recentes. Deveria ser incrementada a sua indicagao, e essa
é uma oportunidade de incluir esse exame, conforme as
especificagdes desta diretriz, como exame muito Gtil. Para
a avaliagao desses pacientes de baixo risco e antecedentes
ou de moderado risco assintomaticos, pois o incremento ou
o decréscimo do risco de um evento isquémico coronario
é modificado muito com a presenga ou auséncia de calcio
coronério. E muito mais especifico do que a presenga ou
auséncia de placas em carétidas. Uma boa revisao sobre esse
método pode ser vista em diretriz da ESC de escore de cdlcio."

De forma resumida as indicacoes sao as abaixo, conforme
a mesma diretriz citada acima (Tabela 9).

2.2.5.2. Angiotomografia Corondria

A angioTC das artérias corondrias é uma forma nao
invasiva de avaliar as artérias que nutrem o miocardio e que
faculta a andlise da luz desses vasos, de suas paredes e, mais
recentemente, também possibilita o estudo das caracteristicas
dos ateromas que eventualmente possam comprometer
aqueles vasos."” Desde os periodos iniciais da aplicagao
clinica desse método, ele se destacava pelo seu elevado poder
preditivo negativo, mostrando-se eficaz para descartar com
seguranga a presencga de doenca coronariana obstrutiva.®'"”
Porém, a medida que a tecnologia e a experiéncia com esse
exame aumentaram, houve aumento do poder preditivo
positivo, que pode ser ainda mais elevado no caso de se utilizar

a andlise nao invasiva da reserva de fluxo corondria (RFC), o
que lhe dé grande potencial de uso clinico."">®

A principal contribuigdo da tomografia é vista nos grupos de
probabilidade intermedidria, quanto a existéncia de doenga
coronariana obstrutiva e, do mesmo modo, percebe-se que
testes de elaboracdo e refinamento mais recentes sao mais
fiéis em relacao a probabilidade de haver ateromatose arterial,
ao contrario de modelos mais antigos, que superestimam a
chance da presenga de estenoses significativas.”'"'*' Em
decorréncia disso, alguns autores afirmam que se deve
proceder ao calculo do risco a partir da estimativa de risco
antes de se solicitar a angioTC diante da suspeita de doenga
coronariana crénica.'*

Além disso, alguns investigadores sugerem que se
empregue o escore de calcio corondrio nos pacientes com dor
precordial e de baixo risco antes de prosseguir na solicitagao
de exames, pois, em ensaios populacionais, a maior parte dos
eventos aconteceu nos casos em que havia detecgao de célcio
(84% de eventos adversos maiores em pacientes com escore
> 0 no estudo PROMISE)."120121 E mais, isso € verdadeiro em
pessoas sem nenhum sintoma (prevencao primaria).

Por outro lado, estudos ja demonstraram que pode haver
obstrugdes significativas mesmo na auséncia de calcificagao
arterial, e esse critério deve ser usado com cautela, em especial
nos pacientes de moderado mais para alto risco.'*?

Detalhes e minticias sobre esse tema podem ser consultados
na diretriz de tomografia e ressonancia magnética cardiovascular
recém-publicada.' As indicagbes para angioTC das artérias
corondrias em pacientes com doenca coronariana cronica de
baixo risco encontram-se na Tabela 10.

Tabela 9 - Recomendagdes para a Tomografia de Coronarias para Determinar o Escore de Calcio Coronario

intermediario

Reestratificagdo de risco em pacientes assintomaticos com diabetes mellitus ou sindrome

metabdlica e com escore de risco clinico intermediario

Reestratificagdo de risco em pacientes assintométicos com escore de risco clinico
intermediario para orientagdo quanto a prevencao primaria medicamentosa

Reestratificagdo de risco em pacientes assintomaticos portadores de hipercolesterolemia

familiar heterozigética

Reestratificagdo de risco em pacientes assintomaticos com escore de risco clinico baixo e com

histéria familiar de DAC precoce

Triagem para pesquisa de isquemia miocardica em pacientes assintomaticos com diabetes

mellitus

Realizagdo do escore de célcio coronariano para melhor estratificagdo de risco em pacientes
sem DAC conhecida submetidos a testes de isquemia com resultados negativos

Para afastar estenose coronaria significativa em pacientes sintomaticos com suspeita de angina

estavel ou sindrome coronéria aguda
Uso em pacientes com DAC obstrutiva conhecida

Reestratificagdo de risco em pacientes assintomaticos com escore de risco clinico

DAC: doenga arterial coronariana.
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Nos casos de risco intermedidrio e intermedidrio-alto,
a tomografia alcanga seus melhores resultados.'®'?? 4 a
andlise da reserva de fluxo fracionada pela tomografia vem
despertando grande interesse e faculta, a partir de uma tnica
aquisigdo, a avaliacao da anatomia e dos dados funcionais.""”
Sua utilidade foi comprovada em estudos randomizados
e em recente metandlise, sendo suas maiores limitagdes
praticas ainda a sua disponibilidade ampla e o aspecto
econdmico. 117,123

Finalmente, o estudo SYNTAX-1II Revolution (Synergy
between PCl with Taxus and Cardiac Surgery) demonstrou
que a tomografia pode auxiliar também para definir quais
pacientes serao os melhores candidatos para o tratamento
percutdneo ou cirdrgico, demonstrando que a inclusdo da
analise da reserva de fluxo fracionada é fundamental para essa
finalidade. Caso estudos posteriores possam confirmar esses
achados, o papel da tomografia pode ser ainda maior."”'2

A Tabela 11 resume as indicagoes da tomografia para
pacientes de risco intermedidrio, intermedidrio — alto.

2.2.6. Ressonancia Magnética Cardiovascular

A ressonancia magnética cardiovascular (RMC) avalia
miltiplos pardmetros da cardiopatia isquémica, como
deteccao de isquemia, presenga de fibrose/necrose por IM e
determinacao da viabilidade miocardica. Demonstra também
elevada acurdcia e reprodutibilidade na andlise da fungao
global e segmentar biventricular, independentemente da
geometria ventricular e de caracteristicas do paciente. Podem-
se consultar detalhes na diretriz. Na avaliagao apés sequela de
IAM, como aneurismas e pseudoaneurismas, a RMC detecta,
com precisao, volumes e geometria das cdmaras cardfacas,
além da drea infartada, sendo, muitas vezes, método essencial

na avaliagao da fungao cardiaca e anatomia ventricular apds
revascularizagdo do miocardio.’?*'?>'2¢ Portanto, a RMC é
o método apropriado para avaliar contratilidade e fungao
ventricular global e segmentar, sendo o padrao-ouro para
essa finalidade.®

A RMC com estresse farmacolégico apresenta propriedades
técnicas que resultam em maior acurdcia diagndstica
comparada a cintilografia do miocérdio e ao ecocardiograma
com estresse. Sua elevada resolugdo espacial permite
identificar defeitos de perfusao no subendocérdio.

2.2.6.1. Avaliacao da Isquemia Miocardica pela RMC

A presenca de isquemia no miocdrdio pode ser detectada
por meio da perfusdo de primeira passagem sob efeito do
estresse farmacolégico (usualmente dipiridamol e adenosina)
ou por meio da avaliagdo da contratilidade, através da indugao
de isquemia com dose escalonadas de dobutamina, sendo a
primeira com maior sensibilidade, e a segunda com maior
especificidade.’”

Avaliagao da perfusao miocdrdica: a forma mais comum de
avaliar cardiopatia isquémica pela RMC é através da perfusao
miocardica. As imagens de perfusdo sao obtidas durante
o estresse farmacolégico e em repouso, com a infusao de
gadolinio para identificar areas hipoperfundidas. Durante a
administracdo de agentes de estresse vasodilatadores como
dipiridamol e adenosina, ocorre hiperemia significativa de
toda a microcirculacao coronariana. Com isso, a resisténcia da
microcirculagao se equaliza em todos os territérios miocardicos,
e a perfusdao miocdrdica se torna proporcional a drea de secgao
transversal e a resisténcia das artérias corondrias epicardicas.

Em territérios miocdrdicos dependentes de artérias
corondrias com estenoses epicdrdicas limitantes de

Tabela 10 - Niveis de evidéncia para indicagcdes de tomografia em pacientes com suspeita de doenga coronariana cronica e

baixo risco pré-teste

Diagnéstico de doenga coronariana em pacientes com testes funcionais de resultado incerto/
conflitante, como alternativa ao estudo invasivo

lla

Como primeira opgao para o diagnostico de pacientes com dor toracica llb

Para estimativa da carga aterosclerética em pacientes sem o diagnostico prévio de doenga

arterial coronariana

DL
-

Tabela 11 - Niveis de evidéncia para indicagdes de tomografia: pacientes com suspeita de doenga coronariana cronica e risco
pré-teste intermediario, intermediario - alto

Diagnéstico de doenca coronariana em pacientes com testes funcionais de resultado incerto/

conflitante, como alternativa ao estudo invasivo

Como exame inicial para o diagnostico ou estratificagdo de risco de doenga coronariana
obstrutiva em pacientes sem diagndstico anatémico prévio de doenga coronariana
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fluxo, ocorre uma diferenca de perfusdao miocérdica
(heterogeneidade da distribuicao do fluxo) entre territérios,
0 que, na prética clinica, denominamos de isquémicos e
nao isquémicos. Essa diferenga de perfusao é identificada
como defeitos de perfusdo miocardica, sendo sugestivos de
estenose significativa (normalmente = 50%) nos territdrios
relacionadas a alguma artéria coronaria epicardica,
fornecendo informagées importantes para o manejo e
prognéstico dos pacientes.’? E importante destacar que
essa técnica pode também detectar defeitos perfusionais
miocardicos associados a doenca da microcirculagao
coronariana, mesmo sem doenca epicdrdica associada
(isquemia sem obstrugdo das artérias corondrias, ou INOCA
lischemia with no obstructive coronary arteries]), em geral,
com defeitos perfusionais subendocérdicos difusos ou que
nao respeitam territorios corondrios especificos.

A RMC para isquemia compara imagens sob estresse
farmacolégico e em repouso, ap6s reversdo com
aminofilina. Imagens de realce tardio sdo, em geral,
analisadas junto a perfusdo miocdrdica, uma vez que
areas de IM prévio podem apresentar defeito perfusional
e ndo sao consideradas isquemias miocardicas. Outro
ponto importante é que isquemias miocérdicas extensas
(geralmente por > 90% obstrugao) podem mostrar déficit
perfusional em ambas as fases (repouso e estresse). A
visualizagao direta da fibrose miocardica pelo realce
tardio tem propriedade de tornar a perfusao miocérdica
de repouso menos necessdria para definicao da isquemia
miocdrdica. Por essa razdo, alguns servigos optam pelo
protocolo de perfusdo miocardica somente de estresse
(stress-only), tornando o exame mais rapido."%130

A avaliagao de isquemia através da perfusao do miocdrdio
pela RMC apresenta elevada acurécia diagnéstica, tendo
sido comparada com outros métodos de diagndsticos,
demonstrando, inclusive, superioridade em relagdo a
cintilografia e a valores semelhantes a PET."*" O valor
progndstico da RMC também é robusto e ndo inferior a reserva
fracionada de fluxo (fractional flow reserve [FFR]) invasiva,
conforme demostrado recentemente (3,7% vs. 3,6%).'>

2.2.6.2. Avaliacao da Contratilidade Segmentar/Reserva
Contratil pela RMC

A RMC com estresse farmacol6gico com dobutamina é a
forma utilizada para avaliar isquemias através da contratilidade
segmentar, uma vez que a utilizagdo do exercicio fisico
na RMC ainda enfrenta desafios para sua implementagao
rotineira. Nesse contexto, isquemia miocardica é definida
como déficit contratil novo ou resposta bifésica (aumento da
contratilidade em baixas doses e disfuncao em altas doses).
As possiveis vantagens sobre o ecocardiograma incluem alta
qualidade de imagem e reprodutibilidade, sem problemas de
janela acustica."* Dados demonstraram alta acurdcia da RMC
com dobutamina para a deteccao de obstrugoes coronarianas
> 50%, com sensibilidade de 81 a 84%."** Além disso, a RMC
com dobutamina tem valor prognéstico, indicando baixa taxa
de eventos com resultados normais (< 2% em 2 anos).'*
Limitagdes incluem monitorizagao adequada durante o exame
e contraindicacoes da dobutamina.

A Tabela 12 apresenta os principais cendrios de indicagao
da ressonancia magnética na pesquisa de isquemia
miocdrdica, de acordo com a lll Diretriz de RMC e tomografia
computadorizada cardiaca (TCC).

2.2.6.3. Pesquisa de Doenca Arterial Coronariana pela
Ressondncia Magnética — Viabilidade Miocérdica

A RMC com técnica de realce tardio miocardico (RTM) é
amplamente utilizada para avaliar a viabilidade miocardica.
Embora essa técnica ajude nas avaliagoes diagndstica e
progndstica, ensaios clinicos recentes vém questionando
a utilidade da investigagao da viabilidade para indicar
revascularizacao e reduzir eventos cardiacos adversos.

Recentemente, novos dados de RMC e estudos de longo
prazo reforcam a importancia da avaliagdao da viabilidade
miocdrdica nesse contexto.'*® No entanto, limitacbes
significativas de todos os estudos clinicos randomizados
ja publicados ainda ndao permitem responder, de forma
definitiva, qual o valor e impacto da avaliagdo da viabilidade
miocardica.”™” Dessa forma, o consenso de especialistas
reforga que, em pacientes especificos e selecionados, a

Tabela 12 - Pesquisa de DAC pela ressonancia magnética - isquemia miocardica

Avaliacdo da contratilidade ventricular sob estresse com dobutamina

Avaliagdo de angina estavel/equivalente anginoso em pacientes com probabilidade pré-teste

intermediaria de DAC

Identificag@o e quantificagdo de isquemia miocardica em pacientes com doenga arterial
coronariana conhecida (exceto pacientes com anatomia de alto risco

Avaliagdo de pacientes com DAC nao obstrutiva conhecida e/ou suspeita de INOCA

Avaliacdo da perfusdo miocérdica sob estresse farmacoldgico com dipiridamol/adenosina

DAC: doenga arterial coronariana; INOCA: isquemia sem obstrugdo das artérias corondrias (ischemia with no obstructive
coronary arteries). *Definida como estenose > 50% em tronco de corondria esquerda (TCE) e triarteriais com acometimento

coronariano proximal.
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avaliacao da viabilidade miocdrdica pode ter papel crucial na
decisao de revascularizacao e no prognéstico de longo prazo.

Entre muitos cenarios clinicos, um dos classicos que se
encaixa num beneficio evidente da avaliacio miocardica é
o paciente com disfuncao ventricular esquerda com parede
anterior acinética ou discinética, permanecendo a RMC uma
ferramenta importante para avaliar a viabilidade miocardica
e melhorar o prognéstico do paciente.'3%14

2.2.6.4. Aplicando a RMC para Pesquisa de Viabilidade
na DAC

Um algoritmo proposto na Il Diretriz de TC e RM da
SBC (Figura 14) para o manejo de pacientes com DAC e
planejamento de revascularizagdo baseia-se na viabilidade
e isquemia miocardica. Em pacientes com disfungao
cronica, a contratilidade e afilamento parietal sdio menos
importantes, pois podem indicar hibernagdo miocardica
ou infarto transmural. Casos intermedidrios (25 a 50% de
transmuralidade) podem beneficiar-se da avaliagao da reserva
contratil com dobutamina ou PET.'?

2.2.6.5. Grau de Recomendacao e Nivel de Evidéncia

A Tabela 13 sumariza as principais recomendagées do
uso da RMC para a pesquisa de viabilidade miocérdica no
contexto da DAC, sendo os detalhes encontrados na diretriz
sobre o assunto de 2024, da SBC com o Colégio Brasileiro
de Radiologia."®

2.2.7. Cateterismo Cardiaco

O cateterismo cardiaco para avaliagao de pacientes com
SCC permite caracterizar a anatomia coronariana, confirmar o
diagnéstico e estratificar a gravidade da DAC, além de detectar
diagnésticos alternativos, oferecendo parametros valiosos para
decisoes terapéuticas individualizadas.

Alguns desses parametros incluem quais vasos estao
acometidos, a relevancia desses vasos, o ndmero e local das
lesdes, o envolvimento de bifurcagbes, o grau de estenose,
o comprimento das lesdes, o calibre de referéncia, o grau
de calcificagdo, a presenga de trombo ou de disseccdo, a
qualidade do leito distal, a presenga e caracteristicas da
circulagao colateral, a perviedade e grau de obstrugao de stents
previamente implantados ou de enxertos corondrios cirtrgicos,
bem como aspectos geométricos, como conformagao da aorta,
angulagdo de emergéncia das corondrias e tortuosidade no
trajeto até as lesdes, que, em conjunto, auxiliam a estimar a
carga de doenga, o potencial de revascularizagao (percutaneo
e/ou cirdrgico) e os riscos para intervengoes.'"'

Além da coronariografia, o cateterismo cardiaco pode incluir
avaliagdo hemodindmica invasiva com afericbes de pressoes no
VE e na aorta (para mensuragao das pressdes de enchimento
ventricular, por exemplo) e ventriculografia esquerda, permitindo
avaliar a fungdo ventricular esquerda global e segmentar, dados
relevantes para auxiliar em decisoes terapéuticas.

2

Esse exame diagnéstico é realizado no laboratério de
hemodinamica, requer anestesia local no sitio de pungao,

VIABILIDADE MIOCARDICA - CENARIO CRONICO

ANATOMIA CORONARIA PASSIVEL DE REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA?

NAO

REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA

: gl

TRATAMENTO CLINICO OTIMIZADO

ISQUEMIA MIOCARDICA
SIGNIFICATIVA?

TRATAMENTO CLINICO OTIMIZADO

NAO

REALCE TARDIO MIOCARDICO - RMC

-

RTM <25%

RTM 25-50%

RTM >50%

A 4

e

RESERVA METABOLICA (PET) OU CONTRATIL (ECO OU RMC COM DOBUTAMINA)?

Figura 14 - Avaliacdo de viabilidade miocérdica pela ressondncia magnética (cenario crénico). ECO: ecocardiograma; PET: tomografia
por emissdo de pésitrons; RMC: ressondncia magnética cardiaca; RTM: realce tardio miocérdico.
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Tabela 13 - Pesquisa de DAC pela ressonancia magnética - viabilidade miocardica

Diagnéstico diferencial com etiologia ndao isquémica pela técnica de realce tardio (outras CMPs)

Avaliagdo de viabilidade miocardica no cenario clinico pré-revascularizagao pela técnica de

realce tardio
Detectar trombo ventricular

Avaliagdo de aneurisma de ventriculo esquerdo

Avaliagdo da fungao ventricular regional em repouso e em estresse

Detecgdo de infarto agudo e crénico do miocardio pela técnica de realce tardio

DAC: doenga arterial coronariana; CMPs: cardiomiopatias. *Nivel de evidéncia (NE) e grau de recomendacéo (GR) referentes a escolha
do método de ressondancia cardiaca como estratégia preferencial para pesquisa de viabilidade miocardica. A classificagdo apresentada
ndo representa NE e CR da pesquisa de viabilidade miocardica (de maneira geral) como estratégia pré-revascularizagdo miocardica.

obtengao de acesso arterial (radial, ou femoral para casos
especificos), cateterizagdo seletiva das artérias corondrias e
aquisicao de imagens utilizando meios de contraste iodado
e raios X. Embora seja um procedimento invasivo, permite
definir o diagndstico com grande acurdcia e seguranga, com
taxas de complicagbes muito baixas, particularmente ao se
utilizarem acesso radial, meios de contraste na-osmolar ou de
baixa osmolaridade em pequeno volume e baixa exposicao
do paciente a radiagao, possibilitada pelos angiégrafos
contemporaneos.'*?

Indicagdes para cateterismo cardiaco em pacientes com
sindromes corondrias cronicas devem, quando possivel, ser
precedidas pela otimizacao do tratamento clinico e incluem:

* Angina limitante e/ou progressiva ou redugdo da
capacidade funcional, a despeito do tratamento clinico
otimizado;

* Disfungao ventricular esquerda e/ou sintomas de IC
nOVOS;53’143’166

* Pacientes com isquemia miocardica moderada
a importante em testes ndo invasivos podem ser
encaminhados para cateterismo cardiaco com intencao
de revascularizagdo, com o intuito de melhorar a
capacidade funcional e/ou os sintomas anginosos;
como alternativa, podem ser dirigidos inicialmente
para estratégia conservadora (tratamento clinico
isoladamente), desde que nao apresentem disfungao
ventricular esquerda importante (FEVE < 35%), lesao
grave no tronco da coronaria esquerda (= 50% a
angioTC) ou sintomas anginosos limitantes, mantendo
a possibilidade de indicacdo de cateterismo cardfaco,
conforme a evolugao clinica do paciente.”

A despeito de ser considerado o padrao-ouro para o
diagnéstico de DAC, a coronariografia apresenta algumas
limitagoes. Uma delas é a defini¢do do significado funcional
de lesoes corondrias intermedidrias, moderadas ou ambiguas,
especialmente em pacientes multiarteriais. Nesses cenarios,
particularmente quando ndo ha disponibilidade ou consisténcia
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de achados de provas nao invasivas, a avaliagao fisiol6gica
invasiva, através da aferi¢ao da reserva de fluxo fracionada ou
de indices presséricos corondrios invasivos nao hiperémicos,
deve ser considerada para auxiliar na identificagao das lesdes
realmente limitadoras de fluxo, possibilitando reclassificar o
paciente e simplificar ou mesmo evitar intervengbes, com
seguranga.'* 1414 Mais recentemente, ferramentas de
avaliagao de fluxo baseadas nas imagens da coronariografia,
sem a necessidade de utilizar fios-guias ou sensores pressoricos
invasivos, foram desenvolvidas e validadas, demonstrando
beneficios clinicos em sua aplicagdo.”

Uma outra limitagdo relevante da coronariografia, por
se tratar de um luminograma, refere-se a paucidade de
informagoes reveladas sobre as placas ateroscleréticas
coronarianas. Para suprir essa limitacao, ferramentas de
imagem intravascular, como ultrassom intracoronario ou
tomografia de coeréncia dptica, podem ser muito Gteis no
laboratério de hemodinamica. Elas permitem caracterizar
as placas geométrica e morfologicamente, determinando
area luminal minima da lesao, carga de placa, grau de
remodelamento vascular, carga e distribuicao de calcio, lipidio
e fibrose, identificagdo de fendtipos de placa associados a
vulnerabilidade, bem como deteccao de trombos e acidentes
de placa (rotura, ulceracao e nédulos calcificados).

Para lesbes no tronco da corondria esquerda ou em
anatomias em que a interpretagdo da avaliacao fisioldgica
invasiva é limitada, como em lesdes corondrias em série ou
na presenca de ponte miocdrdica, o ultrassom intracorondrio
estd validado clinicamente para deferir intervengbes com
seguranga, apoiando-se em referéncias de area luminal minima.
A principal aplicagdo da imagem intravascular, entretanto,
é guiar intervengdes corondrias percutdneas complexas, em
que proporciona melhor prognéstico e reduz a mortalidade.
Em pacientes com SCC com faléncia de stent, a imagem
intravascular é fundamental para esclarecer os mecanismos
(hipoexpansao, dissecgao nas bordas, cobertura incompleta da
placa, subdimensionamento do calibre da prétese, proliferagao
neointimal, malaposicdo, encurtamento longitudinal ou fraturas
das hastes) e direcionar o tratamento.#150
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Finalmente, ha pacientes com SCC que apresentam
sintomas anginosos e isquemia em provas funcionais nao
invasivas, que sao encaminhados a angioTC corondria ou
ao cateterismo cardiaco e nao apresentam lesdes obstrutivas
significativas (> 50%). Esse cendrio, conhecido como
INOCA, relaciona-se a angina vasoespastica e a disfuncao
microvascular coronariana, podendo coexistir com a doenga
aterosclerdtica, e seu diagndstico tem implicagoes progndsticas
e terapéuticas. A detecgao de disfungao microvascular
coronariana requer, além do cateterismo cardiaco, a avaliagao
fisiologica invasiva, para afastar a presenga de obstrugbes
epicardicas funcionalmente significativas (FFR > 0,80), além
de confirmar redugao na RFC (< 2,0), espasmo microvascular
ao teste de acetilcolina (angina, alteragao eletrocardiografica,
sem espasmo epicardico) ou alteragdo no indice de resisténcia
microvascular (IMR = 25) coronariana.''"*3

3. Estratégias Clinicas para Avaliar o Risco
Cardiovascular e a Estratificacao da Doenca
Aterosclerética Coronariana

Pacientes com DAC estavel apresentam risco heterogéneo
de eventos cardiovasculares maiores, especialmente morte e
infarto. Por isso, é essencial realizar a estratificagao de risco
com base em dados clinicos e exames complementares.®

Aavaliagao inicial deve incluir histéria clinica, ecocardiograma
para avaliagdo da FEVE e, quando indicado, exames ndo invasivos
para a detecgao de isquemia ou avaliagio anatdmica da arvore
corondria. A partir dessas informagoes, os pacientes podem ser
classificados em risco baixo (< 1% ao ano), intermediario (1-3%)
ou alto (> 3%) de morte cardiovascular ou infarto ndo fatal.®°

3.1. Avaliacao Inicial do Risco

Alguns achados clinicos indicam maior risco: angina de inicio
recente ou em crescendo, IC de provavel causa isquémica ou
histérico prévio de SCA. O escore TRA 2°F, derivado de coorte
de prevencao secundaria,'* estima o risco cardiovascular
com base em nove varidveis: idade, diabetes, hipertensao,
tabagismo, doenca arterial periférica, AVC prévio, cirurgia de
revascularizacado miocardica, IC e disfuncao renal.’>

Fatores socioecon6micos e acesso ao sistema de salde
também influenciam o prognéstico. Exames simples, como
ECC e radiografia de térax, ajudam na estratificagao inicial.
O ECG pode detectar infartos prévios ou arritmias, sendo dtil
mesmo em pacientes assintomaticos.’*® O uso de inteligéncia
artificial aplicada ao ECG tem mostrado potencial na predigao
de eventos cardiovasculares.'’

A radiografia de térax pode evidenciar cardiomegalia,
aneurisma de VE e congestdao pulmonar, todos associados a
maior risco de eventos.

3.1.1. Marcadores Laboratoriais de Risco na Doenca
Coronariana Cronica

Atroponina cardiaca, mesmo em concentragbes discretamente
elevadas, é um marcador sensivel de lesao miocérdica e se
associa ao risco cardiovascular, mesmo na auséncia de infarto

agudo. Ensaios de alta sensibilidade permitiram detectar niveis
subclinicos de troponina em diversas condigoes ndo isquémicas,
como insuficiéncia renal, sepse e embolia pulmonar.*'

O estudo ARIC demonstrou que elevagoes de troponina
estao associadas a maior incidéncia de eventos cardiovasculares,
independentemente dos fatores de risco tradicionais.** Em
pacientes com DAC estavel, niveis persistentemente elevados de
troponina de alta sensibilidade estao correlacionados a maior risco
de morte cardiovascular ou infarto ndo fatal.""?> Concentracoes
acima de 10 ng/L identificam individuos com risco 50% maior de
eventos, mesmo apds ajuste para gravidade da DAC.

Outro marcador prognéstico importante é o BNP, liberado
em resposta a sobrecarga de volume e estresse de parede. Em
uma coorte com mais de 13 mil pacientes com DAC cronica, o
NT-proBNP foi preditor independente de desfechos adversos,
junto a troponina e ao LDL-C.""

Com base nesses achados, foi desenvolvido o escore
ABC-CHD, que utiliza biomarcadores (troponina, NT-proBNP,
LDL-C) combinados a dados clinicos como diabetes, tabagismo
e DAP para estimar o risco cardiovascular individual.®

3.1.2. TE para Avaliacao do Prognéstico da DAC Estavel

O TE fornece dados progndsticos importantes em pacientes
com DAC estavel. A presenga de depressao do segmento ST em
baixa carga, sintomas durante o esforgo (angina ou dispneia), baixa
capacidade funcional, arritmias ventriculares complexas e resposta
pressérica anormal sao indicadores de alto risco.%

Por outro lado, pacientes que superam o terceiro estagio
do protocolo de Bruce apresentam mortalidade anual < 1%.
Aqueles que ndo alcangam 5 METs tém mortalidade anual
estimada em 5%." A resposta cronotrépica inadequada,
queda da PAS durante o esforgo, depressao do ST em mdiltiplas
derivagbes ou persistente na recuperacdo (> 5 minutos)
também indicam risco elevado.'®"'’

O Escore de Duke* é uma ferramenta validada para a

estratificagdo prognéstica com base em variaveis clinicas e
ergométricas. A equagao é:

Tempo de exercicio (min) - 5 x depressao do ST (mm) - 4
x indice anginoso (1: sem angina; 2: com angina;
3: angina limitante)

Classificagao:

e Escore = +5: baixo risco (mortalidade anual < 1%);
e Escore entre —10 e +4: risco intermediario (1-3%);
e Escore < —10: alto risco (> 3%).

O TE deve ser usado preferencialmente em pacientes com
capacidade funcional preservada e ECG basal interpretavel.

3.1.3. Ecocardiografia Transtoracica (Repouso e sob
Estresse)

A FEVE é um dos mais importantes marcadores prognésticos
na DAC estavel.”®* A ecocardiografia permite avaliar a fungao
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ventricular em repouso e detectar isquemia miocardica sob
estresse (fisico ou farmacolégico), com valor prognéstico robusto.

A presenca de isquemia induzida durante o estresse
ecocardiografico — evidenciada por hipocinesia ou acinesia
em segmentos previamente normais — estd associada a maior
risco de eventos cardiovasculares. A extensdo da isquemia
estd diretamente relacionada ao risco: alteragbes em = 3
segmentos (entre os 16 avaliados) identificam pacientes com
risco anual > 3%.'%

Por outro lado, a auséncia de isquemia no ecocardiograma
sob estresse indica risco baixo de eventos, semelhante ao de
cintilografia de perfusdo normal (< 1% ao ano)."** A técnica
é particularmente Gtil em pacientes com histéria de infarto,
permitindo identificar viabilidade miocardica e extensao de necrose.

A ecocardiografia de estresse tem boa acuracia diagnéstica
e é (til tanto na avaliagdo funcional quanto na decisao
terapéutica, com impacto prognéstico validado por grandes
estudos observacionais e consensos internacionais. 16169

3.1.4. Cintilografia de Perfusao Miocardica

A NA é um dos métodos mais utilizados para avaliagao
funcional na DAC estével. Ela fornece informagdes prognésticas
sobre a extensao da isquemia, fungdo ventricular, captagao
pulmonar e remodelamento ventricular induzido pelo
estresse.'”°A presenga de defeito reversivel de perfusao = 10%
da massa do VE esta associada a risco elevado de eventos
cardiovasculares (mortalidade ou infarto > 3% ao ano)."”" Ja
um exame normal prediz risco anual < 1%, com alto valor
preditivo negativo.'®

A NA também avalia a fracdo de ejecdo e o volume
ventricular, parametros que influenciam o risco. A presenca de
captacao pulmonar aumentada ou dilatagdo transitéria do VE
durante o estresse também indica maior risco de eventos.'72174

Diversos estudos multicéntricos validaram a acuracia da
NA na estratificagdo de risco, incluindo pacientes com DAC
conhecida, suspeita de isquemia ou apés infarto prévio. E uma
ferramenta amplamente aceita por sua robustez, aplicabilidade
clinica e valor prognéstico bem estabelecido.* 175176

3.1.5. Ressonancia Magnética Cardiaca

A ressonancia magnética cardiaca (RMC) é um exame
versatil que avalia, simultaneamente, anatomia, funcao,
perfusao e viabilidade miocérdica. Em pacientes com DAC
estavel, fornece informagoes progndsticas comparaveis as de
outros testes funcionais.'””

Uma RMC de estresse negativa esta associada a taxa anual
de eventos < 1%.7%]4 a presenca de isquemia induzivel
e/ou fibrose miocardica (realce tardio por gadolinio) esta
correlacionada a maior mortalidade e risco de infarto,
independentemente da fracdo de ejecao ventricular.

Estudos mostram que o nimero de segmentos com
isquemia ou cicatriz miocardica prediz eventos adversos,
mesmo em pacientes com fungao ventricular aparentemente
preservada.'”*'®" A detecgao de fibrose subclinica é
particularmente (til na identificagdo de pacientes em risco
elevado, mesmo na auséncia de sintomas.
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Uma metandlise recente, envolvendo mais de 67 mil
pacientes, confirmou que tanto a isquemia quanto o
realce tardio na RMC sdo fortes preditores de desfechos
cardiovasculares.** A RMC deve ser considerada quando
se busca avaliacao detalhada da extensao da doenca e do
risco prognostico.

3.1.6. Angiotomografia de Corondrias

A angioTC das artérias coronarias (angioTC coronaria) é
uma ferramenta eficaz na estratificagao de risco de pacientes
com DAC estavel. Ela permite avaliar ndo apenas a presenga
de estenoses, mas também a carga e composicao das placas
aterosclerdticas.'®

A quantificagdo do volume total de placas coronarias,
especialmente as de baixo realce e com remodelamento
positivo, estd associada a maior risco de eventos cardiovasculares
adversos.' A angioTC também permite a identificagao de
placas de alto risco, como as com nticleo necrético ou com
sinal do “anel de napkin”."8

Estudos demonstram que a angioTC é superior a avaliagao
anatdmica isolada, pois integra achados morfolégicos e
funcionais. A presenca de placas de alto risco ou estenose
significativa em segmentos proximais estd associada a risco
cardiovascular elevado em até 10 anos.'®

A associagao entre angioTC e algoritmos de pontuagao
integrados, como o Comprehensive Atherosclerotic Risk Score,
melhora a predicao de desfechos, orientando estratégias de
prevencao mais intensivas.**

Na Tabela 14, sao listadas algumas das definigdes de alto
risco de eventos cardiovasculares por modalidade diagnéstica
em pacientes com SCC.

Tabela 14 - Defini¢oes de alto risco de eventos
cardiovasculares por modalidade diagndstica em pacientes
com sindrome coronariana crénica

Modalidade

SR Definigdo de alto risco
diagndstica

Escore de Duke < -10,
correspondente a mortalidade
cardiovascular > 3% ao ano

Teste ergométrico

Cintilografia de
perfusdo miocardica

Isquemia reversivel > 10% da massa
do ventriculo esquerdo

Alteragdes de contratilidade
induzidas em >3 de 16 segmentos
do ventriculo esquerdo

Ecocardiografia de
estresse

Isquemia induzida > 2 segmentos
ou > 3 segmentos disfuncionais a
dobutamina

Ressonancia
magnética cardiaca

Estenose de tronco de coronaria
esquerda, DAC de trés vasos com
lesdes proximais ou DA proximal

AngioTC coronaria/
cinecoronariografia

AngioTC: angiotomografia; DA: descendente anterior; DAC:
doenga arterial coronariana.
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3.1.7. Resumo com Sugestao de como Investigar com
Métodos Diagnésticos

A estimativa da PPT de DAC obstrutiva é essencial na
escolha da estratégia diagnostica inicial. Essa estimativa
deve considerar idade, sexo e tipo de dor torécica (angina
tipica, atipica ou ndo cardiaca), além de fatores de risco e
comorbidades relevantes.'®

A diretriz da ESC de 2019 atualizou os valores de PPT
baseados em grandes registros contemporaneos, reduzindo as
estimativas inflacionadas dos modelos anteriores (como o de
Diamond-Forrester).! Pacientes com PPT < 5% nao requerem
investigagao adicional. Aqueles entre 5 e 15% devem ser
avaliados individualmente. PPT entre 15 e 85% indica a
necessidade de testes funcionais ou anatémicos, e > 85%

limitacdo de cada um deles e valorizando, também, a percepgao
pessoal (apesar de totalmente dependente da experiéncia clinica
acumulada), visto que nao ha uma definigao clara de qual é o
modelo ideal para avaliagao da populacao brasileira. No Quadro 7,
é apresentada uma analise comparativa entre modelos de
estimativa de PPT de DAC obstrutiva.' 31811918

A escolha do exame inicial deve levar em conta:

* Capacidade funcional: se preservada, iniciar com TE
ou ecocardiograma de estresse;

* ECG basal interpretavel: se nao for interpretavel,
preferir métodos de imagem (ecocardiograma,
cintilografia, RMC);

* Acesso local e disponibilidade: considerar custo,

geralmente permite diagnéstico clinico de DAC.

A nossa sugestao € que se utilize o modelo de estimativa da PPT .
com o qual o avaliador esteja mais familiarizado, considerando a

Quadro 7 - Comparacao entre modelos de estimativa de probabilidade pré-teste (PPT) de DAC obstrutiva

tempo de realizagao e familiaridade da equipe;

DRC ou alergia a contraste: pode haver restrigao para
realizacao de angioTC.

Modelo Ano/Origem
Diamond-

Forrester 1979 - EUA
(classico)

Modified

Diamond- 2018 - EUA/
Forrester Europa

(PROMISE Trial)

CAD Consortium

Basic Model 2012 - Europa

CAD Consortium
Clinical Model
(Genders et al.)

2012 - Europa

ESC 2019
Recalibrado

2019 - ESC
Guidelines

Percepcao
Clinica
(Julgamento
Médico)

Variaveis
consideradas

Idade, sexo, tipo
de dor toracica
(tipica, atipica ou
ndo anginosa)

Idade, sexo, tipo
de dor toracica

Idade, sexo, tipo
de dor toracica

Idade, sexo, tipo
de dor, tabagismo,
diabetes,
hipertensao

Idade, sexo, tipo
de dor, inclusdo
de dispneia como
sintoma

Avaliagao subjetiva
baseada na
experiéncia e no
contexto clinico

Caracteristicas

Modelo original
para estimar PPT de
DAC em populagao
sintomatica

Recalibrado com
dados do estudo
PROMISE, mais
representativo de
populagdes atuais

Derivado de grande
coorte europeia,
usado nas diretrizes
ESC 2013

Modelo clinico
completo,
incorporado nas
diretrizes ESC 2019

Recalibrado com
base em grandes
registros europeus
modernos

Complementa

os modelos
matematicos
quando ha incerteza
ou contexto ndo
contemplado pelos
modelos

Pontos fortes

Simples, rapido,
historicamente
influente

Melhora a acuréacia
do modelo classico
em populagdes
contemporaneas

Reprodutivel; base
para diretrizes
anteriores

Mais acurado;
considera fatores de
risco adicionais

Mais préximo da
realidade atual;
PPT geralmente
mais baixa; inclui
“dispneia isolada”

Importante em
sistemas de saude
heterogéneos, como
o brasileiro

Limitagoes

Superestima a PPT
nas populagdes
atuais; baseado em
dados da década de
1970

Ainda limitado a trés
variaveis; sem outros
fatores de risco
associados

Ainda tende a
superestimar em
pacientes com
sintomas atipicos

Requer mais
informacgdes; menos
usado em servicos
com limitagdes de
dados clinicos

Pode subestimar
risco em pacientes
com fatores de risco
importantes nao
incluidos

Alta variabilidade;
depende da
experiéncia individual

DAC: doenga arterial coronariana; ESC: Sociedade Europeia de Cardiologia (European Society of Cardiology); EUA: Estados Unidos
da América; PPT: probabilidade pré-teste.
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A Figura 15 exemplifica o processo de tomada de decisao
em pacientes sintomaticos com suspeita de SCC. Na Figura 16,
estao listados os exames diagnosticos sugeridos de acordo com
a PPT de DAC obstrutiva.

4. Tratamento Clinico-Farmacolégico para
Reducao do Risco de Eventos

4.1. Terapia Antitrombética nas Sindromes Coronarianas
Cronicas

4.1.1. Aspirina

2

Aspirina (dcido acetilsalicilico — AAS) é um inibidor
irreversivel da enzima ciclo-oxigenase (COX) e da sintese de
tromboxano A2 (TXA2). Sua maior seletividade pela COX-1 em
relacao a COX-2 também justifica seu efeito antitrombético
predominante.”®’ E utilizada na dose de 75-100 mg/dia, e
seu beneficio foi comprovado em pacientes com DAC, com
uma redugao significativa da taxa de eventos cardiovasculares
maiores de aproximadamente 21% em pacientes com infarto
prévio (redugao relativa de risco) e de 37% nos demais.'%1%

4.1.2. Inibidores do Receptor P2Y12

Sao representados pelo clopidogrel e prasugrel,
tienopiridinicos que bloqueiam irreversivelmente o receptor
plaquetario P2Y12, e o ticagrelor, um bloqueador reversivel
que nao necessita de ativagdo metabdlica. O estudo CAPRIE
(Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischaemic Events)
mostrou um discreto beneficio do clopidogrel em relagao

a AAS, com reducao das taxas de infarto, AVC e morte
cardiovascular (5,32% vs. 5,83%, reducao do risco relativo
[RRR] 8,7% [0,3-16,5], p = 0,043), sendo que uma analise de
subgrupo mostrou que esse beneficio sé foi significativo nos
pacientes com doenca arterial periférica.’® Seu metabélito
ativo é formado por agao do citocromo P2C19, de tal forma
que pacientes com perda de fungao do gene que codifica essa
enzima podem ter uma menor resposta a essa medicagao.""
Além disso, medicagdes que inibem esse citocromo, como
o omeprazol, também reduzem o efeito do clopidogrel.’

Prasugrel e ticagrelor tém um efeito mais rapido e
previsivel, uma vez que nao dependem da metabolizagao
do citocromo P2C19."* O prasugrel se mostrou superior ao
clopidogrel em pacientes com SCA submetidos a angioplastia,
mas com um aumento da taxa de sangramento em pacientes
com AVC prévio e auséncia de beneficio em pacientes com
idade > 75 anos ou peso < 60 kg."*% O ticagrelor, por sua
vez, além do beneficio comprovado na SCA, mostrou reduzir
eventos cardiovasculares em pacientes com DAC em uso de
aspirina e histéria de infarto nos Gltimos 3 anos, as custas de
maior taxa de sangramento nao fatal.”® Um evento adverso
importante do ticagrelor é a dispneia, que, na maior parte das
vezes, é leve e autolimitada.’®

4.1.3. Dupla Terapia Antiplaquetaria

A dupla terapia antiplaquetaria (dual antiplatelet therapy
[DAPTI]) com AAS e clopidogrel mostrou reduzir a taxa de
eventos cardiovasculares em pacientes com SCA em até 1
ano, quando comparada a monoterapia com AAS."” Ainda
no contexto agudo, a DAPT com AAS + ticagrelor (para todas
SCA) ou AAS + prasugrel (para apenas SCA com angioplastia)
mostrou reduzir eventos em relagao ao clopidogrel.'™” Mais

Probabilidade pré-teste

* Fatores de risco (hipertensdo, diabetes,
dislipidemia, tabagismo, obesidade, histéria
familiar);

* Teste ergométrico alterado;

* ECG de repouso com onda Q ou outras
alteracoes isquémicas;

* Disfungao ventricular;

 Aterosclerose nao coronariana;

 Escore de calcio elevado.

Testes
diagnésticos

Probabilidade po6s-teste

Figura 15 - Tomada de decisdo em pacientes sintomaticos com suspeita de SCC. ECG: eletrocardiograma.
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Figura 16 - Exames diagndsticos de acordo com a probabilidade pré-teste de DAC obstrutiva. DAC: doenga arterial coronariana.

recentemente, o estudo ISAR-REACT (Intracoronary Stenting
and Antithrombotic Regimen: Rapid Early Action for Coronary
Treatment), um ensaio clinico randomizado open-label,
mostrou aparente superioridade do prasugrel em relagdo ao
ticagrelor em pacientes com SCA submetidos a angioplastia.'®®

Em relagdo a doencga coronariana cronica (DCC), o
estudo CHARISMA (Clopidogrel for High Atherothrombotic
Risk, Ischemic Stabilization, Management, and Avoidance)
randomizou 19.185 pacientes em uso de AAS, para associagao
com clopidogrel vs. Placebo, mostrando uma redugao da taxa
de eventos cardiovasculares no grupo clopidogrel, porém nao
significativa (razao de risco [HR] 0,93; intervalo de confianga
de 95% [IC 95%] 0,83-1,05; p = 0,22)."° Posteriormente, uma
andlise de subgrupo desse estudo mostrou beneficio apenas nos
pacientes com infarto prévio, AVC ou DAP (HR 0,77; 1C 95%
0,61-0,98; p = 0,031).2° Ja 0 estudo DAPT comparou o uso
de tienopiridinicos (65% clopidogrel, 35% prasugrel) associados
a AAS por 30 meses vs. 12 meses apds angioplastia, mostrando
uma redugdo significativa de ECAM em pacientes com infarto
prévio apenas (HR 0,56; IC 95% 0,42-0,76; p < 0,001).2!

No entanto, a maior quantidade de evidéncia nesse cendrio
concentra-se no uso do ticagrelor associado a aspirina. O estudo
PEGASUS (The Prevention of Cardiovascular Events in Patients
with Prior Heart Attack Using Ticagrelor Compared with Placebo

on a Background of Aspirin) mostrou que a DAPT com essas
medicagoes, quando comparada a AAS + placebo, foi capaz de
reduzir significativamente os MACE em pacientes com infarto
prévio associado a outro fator de risco, como idade > 65 anos,
diabetes, doenca renal cronica (DRC) e doenga multiarterial (HR
0,84; 1C 95% 0,74-0,95; p = 0,008).*? Ja o estudo THEMIS
(THE effect of ticagrelor on health outcomes in diabetes Mellitus
patients Intervention Study) comparou a DAPT com aspirina
+ ticagrelor em pacientes com diabetes sem infarto prévio,
mostrando uma redugao de eventos apés seguimento médio
de 40 meses (HR 0,90; 1C95% 0,81-0,99; p = 0,04), mas as
custas de um aumento significativo da taxa de sangramento
maior (HR 2,32; IC 95% 1,82-2,94; p < 0,001).2%

4.1.4. Anticoagulacao em Dose Baixa

Nesse cendrio, o estudo COMPASS (The Cardiovascular
Outcomes for People Using Anticoagulation Strategies Study)
avaliou 27.395 pacientes com DAC e alto risco cardiovascular,
que foram randomizados em trés grupos: 1) AAS 100 mg; 2)
rivaroxabana 5 mg; ou 3) AAS 100 mg + rivaroxabana 2,5 mg.
Os participantes deveriam ter aterosclerose manifesta em pelo
menos dois territérios vasculares ou pelo menos dois fatores de
risco (tabagismo ativo, diabetes, filtragao glomerular < 60 mL/
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min, 1C ou AVC isquémico hd menos de 1 més). Quando
comparada a monoterapia com aspirina, a associagao aspirina
+ rivaroxabana 2,5 mg mostrou redugao significativa na taxa
de eventos cardiovasculares em 23 meses de seguimento (HR
0,76; 1C 95% 0,66-0,86; p < 0,001).2*

4.1.5. Anticoagulacao a Longo Prazo

Inimeros estudos tém comprovado o beneficio da
anticoagulagao a longo prazo em pacientes com fibrilagao
atrial (FA) para a prevencdo de eventos embélicos. Por
exemplo, uma metandlise com 28.044 pacientes mostrou
que a reducdo do risco relativo de AVC isquémico desses
pacientes é de aproximadamente 62%.?** No entanto, no
subgrupo de pacientes com FA e DAC, que também fazem
uso cronico de antiplaquetdrios, ainda nao esta claro qual é
a melhor estratégia a ser utilizada.

Recentemente, o estudo AFIRE (Atrial Fibrillation and
Ischaemic Events with Rivaroxaban in Patients with Stable
Coronary Artery Disease) avaliou 2.236 pacientes com
FA e DAC (35% com infarto prévio), randomizados para
receber rivaroxabana isoladamente ou associada a aspirina/
clopidogrel. Apés um tempo médio de seguimento de 24
meses, a monoterapia com rivaroxabana mostrou-se nao
inferior na prevencao de AVC, eventos embodlicos, infarto
ou angina instavel (HR 0,72; IC 95% 0,55-0,95). No
entanto, a quantidade de pacientes com infarto prévio foi
significativamente superior no grupo da monoterapia.?*

4.1.6. Antiplaquetdrios no Contexto da Intervencao
Coronariana Percutanea (ICP)

Sabe-se que a DAPT reduz o risco de trombose de stent
em pacientes submetidos a angioplastia eletiva e que deve
ser mantida por apenas 6 meses apds o procedimento, e ndo
12 meses como na SCA. O maior estudo nessa drea é o ISAR-
SAFE (Intracoronary Stenting and Antithrombotic Regimen:
Safety and Efficacy of 6 Months Dual Antiplatelet Therapy After
Drug-Eluting Stenting), que avaliou 4.005 pacientes com DAC
submetidos a angioplastia (50% de forma eletiva), mostrando
que o grupo que recebeu DAPT por 6 meses apresentou uma
taxa nao inferior de morte, infarto, trombose de stent, AVC
ou sangramento, em comparagao ao grupo que manteve a
medicagao por 12 meses (1,5%, IC 95% 0,9-2,0 vs. 1,6%, IC
95% 1,1-2,2, p < 0,001).27

Ja em relagdo a outros antiplaquetarios, como o prasugrel
e ticagrelor, ainda nao existe evidéncia de que eles sejam
superiores ao clopidogrel no contexto da angioplastia eletiva.
O estudo TWILIGHT (Ticagrelor With Aspirin or Alone in High-
Risk Patients after Coronary Intervention) avaliou pacientes em
uso de DAPT por 3 meses apds angioplastia eletiva, mostrando
que aqueles que continuaram com ticagrelor até completar 12
meses apresentaram menos sangramento do que o grupo que
manteve DAPT (HR 0,56; IC 95% 0,45-0,68; p < 0,001).2%

4.1.7. Anticoagulantes no Contexto da Intervencao
Coronariana Percutanea (ICP)

O estudo WOEST (What is the Optimal Antiplatelet and
Anticoagulant Therapy in Patients with Oral Anticoagulation

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

and Coronary Stenting?) foi o primeiro a comprovar que
a combinagao de clopidogrel com anticoagulante em
pacientes submetidos a angioplastia eletiva reduziu a taxa
de sangramentos, em comparagao a terapia tripla com AAS
+ clopidogrel + anticoagulante.?® Nos anos seguintes,
varios estudos comprovaram essa teoria. O maior deles, o
AUGUSTUS (Aspirin Placebo in Patients with Atrial Fibrillation
and Acute Coronary Syndrome or Percutaneous Coronary
Intervention) randomizou 4.614 pacientes com FA submetidos
a angioplastia de urgéncia ou eletiva, mostrando uma menor
incidéncia de eventos hemorragicos quando a apixabana foi
associada a clopidogrel, em comparacao a terapia tripla com
AAS + clopidogrel + varfarina (HR 1,89; IC 95% 1,59-2,24;
p < 0,001) (Tabela 15).210

4.2. Manejo Lipidico na Sindrome Coronaria Cronica

Em pacientes com doenga coronariana estabelecida,
classificados como muito alto risco cardiovascular, as
alteragoes lipidicas devem ser tratadas com terapia
farmacolégica associada a intervengdes no estilo de vida.
Exercicio, dieta, e controle do peso devem ser recomendados
para todos os pacientes.

4.2.1. Estatinas e Outras Drogas que Atuam no LDL-C

A relagao causal entre o LDL-C e o risco de DCVs tem
sido muito bem demonstrada em estudos epidemiolégicos,
genéticos (randomizagao mendeliana) e ensaios clinicos
randomizados;'"® dessa maneira, o principal alvo terapéutico
é o LDL-C. Por causa disso, novas alternativas terapéuticas
estao surgindo.

Publicagoes recentes, em que foi testada a associagao de
estatinas e inibidores da PCSK9, tém demonstrado que niveis
progressivamente mais baixos de LDL-C estdo associados a
continua melhora no fenétipo da placa aterosclerética,*' bem
como reducao de eventos cardiovasculares.?'? Sendo assim, é
recomendada, nesta diretriz, a abordagem que busca metas
de LDL-C para reduzir o risco aterosclerético.

Nos individuos com SCC, deve ser buscada a meta de
LDL-C abaixo de 50 mg/dL, associada a uma redugao superior
a 50% dos niveis basais de LDL-C.2"* A recomendagdo da
redugdo percentual adicional é baseada na observacao de
que, mesmo aqueles individuos que tém LDL-C abaixo de
100 mg/dL no momento da primeira manifestagao de doenga
coronariana terao grande beneficio com a significativa redugao
dos niveis lipidicos. Uma meta terapéutica mais baixa, menor
que 40 mg/dL, pode ser considerada em pacientes que
tenham apresentado um segundo evento cardiovascular no
periodo de até 2 anos apds o primeiro.?'

Considerando as inimeras publicagdes que demonstraram
consistentemente uma diminuicao entre 20 e 25% do risco
de eventos cardiovasculares recorrentes com a redugao de
cerca de 39 mg/dL de LDL-C, a primeira linha de tratamento
sdo as estatinas potentes. Diversos estudos e metanalises
demostraram maior beneficio clinico quando foram utilizadas
estatinas mais potentes vs. Estatinas menos potentes; da
mesma maneira, doses maiores de uma mesma estatina foram
mais eficazes que doses menores.?’> Embora as estatinas
potentes sejam capazes de reduzir o LDL-C em torno de 50%,
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Tabela 15 - Recomendacgoes para o Uso de Anticoagulantes no Contexto da Intervencao Coronariana Percutanea

AAS 100mg/dia é recomendado para pacientes com infarto prévio ou pacientes submetidos a

revascularizagdo miocardica com ou sem infarto prévio

Clopidogrel 75 mg/dia é recomendado como alternativa a aspirina em pacientes com
intolerancia. Pode ser uma alternativa ao AAS com efeito no minimo similar para DAC ou em
pacientes com doenca arterial periférica ou antecedente de AVC isquémico.

Clopidogrel pode ser uma alternativa ao AAS com efeito no minimo similar para DAC ou em
pacientes com doenca arterial periférica ou antecedente de AVC isquémico.

AAS 100 mg/dia pode ser considerado em pacientes com DAC sem infarto prévio ou

revascularizagao.

DAPT por longo prazo pode ser considerada em pacientes com alto risco de eventos

cardiovasculares e baixo risco de sangramento.

AAS 100 mg/dia é recomendada para pacientes submetidos a ICP.
Clopidogrel 75 mg/dia é recomendado para pacientes submetidos a ICP por pelo menos

6 meses apds o procedimento.

Clopidogrel 75 mg/dia pode ser considerado para pacientes submetidos a ICP por pelo menos
3 meses apos o procedimento, se elevado risco de sangramento.

Pacientes com indica¢do de anticoagulagdo apés ICP devem, preferencialmente, fazer uso de

DOAC associado a terapia antiplaquetaria.

Pacientes com indicagdo de anticoagulag@o ap6s ICP podem ter o AAS suspenso apds
1 semana, mantendo apenas o anticoagulante e clopidogrel, se o risco de trombose for baixo.

Pacientes com indicacdo de anticoagulago ap6s ICP podem manter terapia tripla com aspirina
+ clopidogrel + anticoagulante por pelo menos 1 més, se o risco de trombose for muito alto.

Pacientes com indicacdo de anticoagulag@o ap6s ICP podem receber terapia dupla com
anticoagulante + prasugrel ou ticagrelor, em substituicdo a terapia tripla, se o risco de

sangramento for elevado.

Prasugrel e ticagrelor ndo sdo recomendados como terapia tripla em associagdo a AAS e

anticoagulante.

lla

Ib

lla

lla

AAS: acido acetilsalicilico; AVC: acidente vascular cerebral; DAC: doenga arterial coronariana; DAPT: dupla terapia antiplaquetaria;
DOAC: anticoagulante oral direto (direct oral mpacto fante); ICP: intervengdo coronariana percuténea.

para a obtengdo das metas, frequentemente serd necessdria
a associacao de diferentes medicamentos.

A adicdo de ezetimiba as estatinas tem demonstrado
diminuir adicionalmente o LDL-C entre 18 e 25%. O estudo
IMPROVE-IT (Improved Reduction of Outcomes: Vytorin
Efficacy International Trial) mostrou redugao de eventos
cardiovasculares em individuos apds SCA que receberam a
associagao de sinvastatina e ezetimiba quando comparada ao
uso isolado de estatina.?'® Esse medicamento, embora eficaz
e seguro, ainda é pouco utilizado nos pacientes de muito alto
risco cardiovascular.

Ensaios clinicos publicados desde 2015 tém demonstrado
que anticorpos monoclonais contra a PCSK9 sao seguros e
eficazes. Através da degradacao extra-hepatica da PCSK9,
eles permitem a maior reciclagem dos receptores do LDL-C
para atuar na superficie hepdtica. Inibidores da PCSK9
(evolocumabe e alirocumabe) reduzem o LDL-C em torno de
60%, mesmo naqueles pacientes tratados com estatinas. O

estudo FOURIER (Further Cardiovascular Outcomes Research
with PCSK9 Inhibition in Subjects with Elevated Risk) avaliou
pacientes com DCV estabelecida. No seguimento médio
de apenas 2,2 anos, os pacientes tratados com estatina +
evolocumabe atingiram um LDL-C mediano de 30 mg/dL e
tiveram redugdo do desfecho cardiovascular composto de
15% na comparagdo com aqueles que utilizaram apenas
estatinas.?'? Durante o periodo do estudo, nao houve aumento
no risco de efeitos adversos naqueles que ficaram com niveis
baixos de LDL-C.

Mais recentemente publicado, o estudo FOURIER-OLE
(Further Cardiovascular Outcomes Research With PCSK9
Inhibition in Subjects With Elevated Risk — Open-Label
Extension) buscou avaliar a seguranca de manter o LDL-C
baixo durante um tempo maior, com a associagdo de
estatina e evolocumabe. Nesse estudo, 6.559 pacientes
que haviam sido incluidos no estudo FOURIER receberam
evolocumabe pelo periodo médio de 5 anos (metade deles
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ja havia utilizado estatina associada a evolocumabe por 2,2
anos, e a outra metade havia recebido apenas estatina). Na
avaliagao anual durante os 5 anos, nao foi observado aumento
de eventos adversos;?'"” em outra andlise do mesmo estudo,
recentemente publicada, verificou-se que, de acordo com o
estrato de LDL-C atingido, mesmo aqueles que ficaram com
LDL-C abaixo de 20 mg/dL nao apresentaram maior taxa de
eventos adversos.?'® Em analise exploratéria foi demonstrado
que aqueles pacientes que ja haviam recebido evolocumabe
no estudo FOURIER original e que continuaram recebendo
essa associagao no FOURIER-OLE apresentaram redugao de
morte cardiovascular quando comparados com aqueles que
passaram a receber evolocumabe apenas no segundo estudo.
Esse achado foi atribuido ao “efeito legado” de iniciar mais
precocemente a intensificagao da redugao lipidica.

Apesar do beneficio clinico e seguranga observados com o
uso de inibidores da PCSK9 associado a estatinas e ezetimiba,
seu uso em larga escala ainda é limitado pelo custo elevado.

Uma abordagem alternativa voltada para a PCSK9 e
consequente reducdo do LDL-C consiste em interferéncia
de RNA.2" Inclisirana é um pequeno interferente no RNA
projetado para atingir o RNA mensageiro da PCSK9 e, entao,
inibir a sintese da PCSK9. Portanto, diferentemente dos
anticorpos monoclonais contra a PCSK9, a inclisirana inibe a
producao hepdtica da PCSK9 (intracelularmente). Uma grande
virtude é que a droga, em sua formulagao atual, é eficaz
quando administrada subcutaneamente a cada 3 a 6 meses.

Esse medicamento tem sido comercializado desde 2020
na Unido Europeia e desde 2021 nos Estados Unidos.
Recentemente, trés ensaios de fase 3 da inclisirana foram
publicados. Em todos esses estudos, aproximadamente 90%
dos pacientes foram tratados com estatina. Inclisirana 300 mg
ou placebo foi administrado na fase inicial, apds 3 meses e a
cada 6 meses depois. No estudo ORION-9, foram incluidos
482 pacientes com hipercolesterolemia familiar heterozigota.
A média basal de LDL-C foi de 153 mg/dL em uso de uma
estatina. No dia 510, a inclisirana reduziu o LDL-C em 47,9%,
independente do genétipo subjacente. Os ensaios ORION-10
e ORION-11 tiveram desenho semelhante. Foram incluidos
pacientes (n = 1.561 e n = 1.617, respectivamente) com
DCV estabelecida e/ou com alto risco cardiovascular. A
inclisirana reduziu o LDL-C em 52,3 e 49,9% no dia 510.2%°
A ocorréncia de um desfecho cardiovascular pré-especificado
foi numericamente menor naqueles em uso de inclisirana.

Nos estudos ORION-9, -10 e -11, colesterol total e ndo
HDL, apoB, TG e Lp(a) foram reduzidos, e o nivel de HDL-C
aumentou. Em todos os trés estudos, eventos adversos
foram semelhantes em ambos os bracos de tratamento; as
excegoes foram reagbes no local da injecdo, geralmente
leves e transitorias, que foram mais comuns naqueles que
receberam inclisirana.

Para avaliar desfechos cardiovasculares, estd em andamento
o estudo ORION-4, que acompanha cerca de 15.000
pacientes com DCV estabelecida, tratados com estatina e
com LDL-C acima de 79 mg/dL. A inclisirana (ou placebo)
foi administrado na linha de base, apés 3 meses e, entdo, a
cada 6 meses por um total de 5 anos. O término estd previsto
para o ano de 2026.
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O acido bempedoico é um medicamento para reduzir o
LDL-C, aprovado para uso na Unido Europeia e nos Estados
Unidos desde 2020. Ele atua através da inibicao da sintese
hepética do colesterol, acima do local de agao das estatinas
e é considerado uma pré-droga, pois necessita ser convertido
em droga ativa pela enzima acil-CoA sintetase 1, presente no
figado e ausente nos tecidos musculares. Dessa maneira, sua
grande virtude é nao causar miopatia.

Em estudos para avaliar a eficicia e seguranga, mostrou
reduzir pouco o LDL-C quando associado a estatinas; no
entanto, ao ser utilizado em monoterapia, em pacientes
intolerantes as estatinas, reduziu pouco mais de 20% os niveis
de LDL-C. Sua associacao com ezetimiba ja é comercializada
fora do Brasil e proporciona uma reducao do LDL-C similar a
de uma estatina de moderada a alta poténcia. Recentemente
publicado, o ensaio clinico CLEAR Outcomes (Cholesterol
Lowering via Bempedoic Acid, na ACL-Inhibiting Regimen)
avaliou o uso do 4cido bempedoico em 13.970 pacientes com
LDL-C acima de 100 mg/dL, 30% em prevengao primdria de
alto risco e 70% em prevencao secundaria.??' Cerca de 22%
dos pacientes faziam uso de doses muito baixas de estatinas, e
a média do LDL-C nos dois grupos era 139 mg/dL. Deveriam
ser intolerantes a duas ou mais estatinas ou intolerantes a
uma estatina e que nao estivessem dispostos a tentar uma
segunda. Foi observada, 6 meses ap6s o inicio do estudo,
uma reducao média do LDL-C de 21%; no decorrer de todo
o estudo, a diferenca média na reducdo do LDL-C entre o
acido bempedoico e o placebo foi de 22 mg/dL. Em relagao
ao desfecho primario (morte cardiovascular, IAM nao fatal,
AVC nao fatal ou revascularizacao corondria) a taxa de eventos
no grupo placebo foi de 13,3% e, no acido bempedoico, foi
de 11,7% (RRR de 13%; reducao do risco absoluto [RRA] de
1,6%; 1C95% 0,79-0,96). Em relacido aos efeitos adversos,
foi observada uma discreta elevagao de enzimas hepaticas e
maior incidéncia de gota e colelitiase no grupo que recebeu
acido bempedoico.

4.2.2. Lipoproteina(a)

Estudos epidemiolégicos tém demonstrado que
concentragoes plasmaticas de Lp(a) apresentam correlagao
linear com aumento do risco de aterosclerose e eventos
cardiovasculares. Da mesma maneira, estudos genéticos tém,
consistentemente, sugerido que a exposicao ao longo da
vida a niveis mais elevados de Lp(a) esta forte e causalmente
associada com risco aumentado de eventos cardiovasculares,
bem como de estenose valvar aértica calcificada.???

Medidas nao farmacolégicas, como dieta e atividade fisica,
nao reduzem os niveis de Lp(a). Estudos de randomizagao
mendeliana tém sugerido que seria necessaria uma redugao
entre 60 e 100 mg/dL (150 a 250 nmol/L) para obter redugao
entre 20 e 30% no risco de eventos cardiovasculares. Drogas
que reduzem a Lp(a) entre 20 e 30% (incluindo niacina
e inibidores da PCSK9) nao tém oferecido evidéncias
inequivocas de beneficio clinico. Dessa maneira, atualmente,
nao existem medicamentos aprovados para reduzir a Lp(a).

Para isso, estio em andamento estudos de fase 3 em
pacientes de prevencdo secundaria, utilizando drogas
que atuam no RNA mensageiro para impedir a sintese da
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apolipoproteina(a). O pelacarsen é um oligonucleotideo
antissenso utilizado via subcutanea que reduz os niveis
de Lp(a) em torno de 80%. No estudo Lp(a)HORIZON
(Assessing the mpacto f Lipoprotein(a) Lowering with TQJ230
on Major Cardiovascular Events in Patients With CVD),
iniciado em 2019, ja foram randomizados mais de 8.300
pacientes com DCV e Lp(a) acima de 70 mg/dL, os quais
serdao acompanhados até o ano de 2025. O estudo OCEAN
(Olpasiran Trials of Cardiovascular Events and Lipoprotein(a)
Reduction) randomizou cerca de 7.297 pacientes com doenca
coronariana prévia e Lp(a) acima de 200 nmol/L para receber
olpasiran (RNA interferente pequeno de fita dupla) ou placebo
até o final de 2026; esse medicamento é capaz de reduzir
em até 90% os niveis séricos de Lp(a). A partir da publicagao
desses estudos, sera possivel estabelecer definitivamente se
ha uma relagao causal da Lp(a) com a DCV.?*

4.2.3. Lipoproteinas Ricas em Triglicerideos

Uma nova visdo em epidemiologia sugere que essas
lipoproteinas, caracterizadas por grande contetido de TGs, sao
preditores fortes e independentes de eventos cardiovasculares
ateroscleréticos e morte por todas as causas e que seu
teor de colesterol (colesterol remanescente) é o principal
responsavel pela incidéncia de eventos cardiovasculares.?*
Diferentemente do que foi observado com o HDL, estudos de
randomizacao mendeliana sugerem que lipoproteinas ricas em
TGs sao causalmente associadas com eventos cardiovasculares
ateroscleréticos. Adicionalmente, a evidéncia genética
também demonstra que altas concentragoes de lipoproteinas
ricas em TGs estao causalmente associadas com inflamacao,
que é outro fator envolvido na génese da aterosclerose.

E importante enfatizar que medidas ndo farmacolégicas,
como dieta, restrigao de bebida alcodlica e atividade fisica, sao
fundamentais na reducao dos niveis séricos de TGs. Quando
for necessaria intervencao farmacoldgica, a primeira linha
de tratamento sdo as estatinas, com o objetivo de reduzir
o colesterol ndo HDL ou a apoB.?** Apés o atingimento
dessas metas, para a reducao do risco residual, podem ser
consideradas outras alternativas terapéuticas associadas as
estatinas.

Ao analisar estudos com fibratos, drogas que reduzem os
niveis séricos de TGs, os resultados de andlises secundarias ou
post hoc vinham sugerindo que pacientes com a associagao de
altos niveis de TGs e baixos de HDL-C teriam beneficio com
o uso dessa terapia, mesmo que os resultados do desfecho
primario tivessem sido neutros. No entanto, um estudo
recentemente publicado, que utilizou o pemafibrato contra
placebo, realizado em diabéticos com dislipidemia aterogénica
e ja tratados com estatinas, mostrou que a reducao de TGs
sem diminuigao das particulas circulantes que contém apoB
nado resultou em reducao do risco cardiovascular.?® Dessa
maneira, o uso de fibratos especificamente para a redugao do
risco cardiovascular nao deve mais ser considerado.

Outra alternativa terapéutica para reduzir os TGs e eventos
cardiovasculares seria o uso de acidos graxos poli-insaturados
de cadeia longa, que podem ser uma mistura de acido
eicosapentaenoico (EPA) e 4cido docosa-hexaenoico (DHA)
ou EPA isoladamente. O estudo REDUCE-IT (Reduction of

Cardiovascular Events with Icosapent Ethyl-Intervention Trial)
foi realizado em pacientes tratados com estatinas, com TGs
elevados e DCV estabelecida ou diabéticos com fatores de
risco adicionais. Avaliou-se que um dos componentes do
omega 3, o etil icosapente (EPA) ultrapurificado, poderia
reduzir o risco de eventos cardiovasculares na comparagao
com o placebo. O beneficio do tratamento com EPA foi muito
significativo no desfecho combinado de morte cardiovascular,
IAM ou AVC, com taxa de eventos de 20% no grupo placebo
vs. 16,2% no tratamento ativo (RRR de 26%; RRA de 3,6%;
ndmero necessario [NNT]: 28).2252%7

Por outro lado, o estudo STRENGTH (Long-Term Outcomes
Study to Assess Statin Residual Risk with Epanova in High
Cardiovascular Risk Patients with Hypertriglyceridemia) avaliou
a combinacao de EPA + DHA contra placebo em uma
populagao similar a do estudo REDUCE-IT. O resultado do
STRENGTH nao mostrou beneficio clinico para os pacientes
tratados com dmega 3.22® Uma possivel explicagao para os
resultados discrepantes é que, no REDUCE-IT, o placebo
utilizado foi o 6leo mineral, o qual foi associado com o
aumento dos niveis de LDL-C e de marcadores inflamatérios;
no STRENGTH, éleo de milho foi utilizado como placebo
e se mostrou neutro. Para avaliar o real beneficio do EPA
ultrapurificado, o ideal seria repetir o estudo com EPA isolado,
utilizando como placebo o 6leo de milho (Tabela 16).

4.3. Terapia de Reposicao Hormonal

Os resultados de grandes estudos randomizados mostraram
que a hormonioterapia de reposigao nao oferece beneficio
prognéstico e aumenta o risco de DCV em mulheres com
idade > 60 anos.?*

A terapia de reposicdo hormonal em mulheres na pés-
menopausa ndo reduz o risco de doenca isquémica do
miocdrdio e, portanto, nao é recomendada para prevencao
primaria e secunddria (Tabela 17).229-2

4.4, Bloqueio do Sistema Renina-Angiotensina-
Aldosterona

Os inibidores da enzima conversora de angiotensina
(iIECA) mostraram beneficios em reduzir mortalidade,
IM, AVC e IC entre os pacientes com fragao de ejegao
reduzida,?*?*** doenga vascular preexistente e de alto
risco?*>2%¢ e diabetes.?”” No entanto, em pacientes com
doenca coronariana estavel e fungdo ventricular esquerda
preservada, nem todos os estudos demonstraram que os
inibidores da ECA fornecem beneficio adicional em termos
de morte por todas as causas, morte cardiovascular, IM
nao fatal, AVC ou IC.*®* Uma metandlise com 24 estudos
demonstrou que, em pacientes com SCC e sem IC, o
bloqueio do sistema renina-angiotensina reduziu eventos
cardiovasculares e morte apenas quando comparado com
placebo, e ndao quando comparado com controles ativos.?*
Mesmo assim, o beneficio dessa classe foi observado
principalmente nos estudos com taxas de eventos mais altas.

Portanto, a terapia com iECA em pacientes com SCC
sem IC ou sem alto risco cardiovascular geralmente nao é
recomendada. Orientamos o seu uso quando necessdrio para
atingir as metas de pressao arterial.
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Tabela 16 - Recomendacdes para Lipoproteinas Ricas em Triglicerideos

basais, associado a uma meta abaixo de 50 mg/dL

Para pacientes com SCC que apresentam um segundo evento vascular dentro de 2 anos do
primeiro e que estejam utilizando a terapia méxima tolerada em estatina, uma meta abaixo de

40 mg/dL pode ser considerada

Em pacientes com SCC recomenda-se uma redugdo do LDL-C de 50% a partir dos niveis

obtencao da meta de LDL-C

Se a meta ndo for atingida com a dose maxima tolerada de estatina, a combinagdo com

ezetimiba é recomendada

Em pacientes com SCC em uso de dose maxima tolerada de estatina, associada a ezetimiba, e
que ndo atinjam a meta de LDL-C, a combinagdo com inibidor da PCSK9 é recomendada

E recomendado prescrever estatina de alta intensidade até a dose méaxima tolerada para a

em individuos com SCC e triglicerideos acima de 200 mg/dL

Em pacientes com SCC e triglicerideos acima de 135 mg/dL, em uso de estatinas e
modificagdes do estilo de vida, o acido graxo poli-insaturado 6mega-3 (etil icosapente) a
4 gramas por dia pode ser considerado em combinacdo com estatina

Em pacientes com SCC em uso de estatina e que mantenham niveis de triglicerideos acima de
200 mg/dL, fibratos ndo devem ser considerados para a redugdo do risco cardiovascular

Terapia com estatina é recomendada como primeira escolha para reduzir o risco cardiovascular

LDL-C: colesterol de lipoproteinas de baixa densidade; SCC: sindrome corondria crénica.

Tabela 17 - Recomendagoes para a Terapia de Reposicao Hormonal

p6s-menopausa.

A terapia de reposigdo hormonal ndo é recomendada para redugdo de risco em mulheres na

Recomenda-se que os iECA ou bloqueadores do
receptor de angiotensina, como alternativa para os
pacientes que ndo toleram iECA, devam ser considerados
para o tratamento de pacientes com SCC com hipertensao
coexistente, FEVE reduzida < 40%, diabetes ou DRC, a
menos que contraindicado (por exemplo, insuficiéncia
renal grave, hipercalemia)

4.4.1. Inibidores da Neprilisina e do Receptor da
Angiotensina

Mais recentemente, o uso de inibidor farmacolégico de
neprilisina (endopeptidase neutra, presente na membrana de
borda em escova, que degrada uma variedade de peptideos

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

bioativos) faz elevar os niveis de bradicinina e de peptideos
natriuréticos, aumentando, assim, a diurese e a natriurese,
melhorando o relaxamento miocardico e o remodelamento
ventricular e reduzindo a secrecdo de renina e aldosterona.
O primeiro da classe é o LCZ696, que combina valsartana e
sacubitril (inibidor da neprilisina). Em pacientes com IC (FEVE
< 35%) que permaneciam sintomaticos apesar do tratamento
otimizado, o uso de sacubitril/valsartana foi superior ao
enalapril na redugao dos riscos de morte e de hospitalizagao
por I1C.%* Nesse estudo, é importante enfatizar que 60% dos
pacientes eram portadores de cardiopatia isquémica. Assim, é
recomendado como um substituto para um iECA para reduzir
ainda mais o risco de hospitalizagdo e morte por IC.
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4.4.2. Bloqueadores da Aldosterona

O bloqueio da aldosterona com espironolactona ou
eplerenona é recomendado para uso em pacientes pds-IAM
com medicagdo otimizada, fragao de ejecao reduzida (FEVE
< 35%) e portadores de diabetes ou IC.2#!242

Esses medicamentos devem ser usados com cautela em
pacientes com fungao renal prejudicada e naqueles com
hipercalemia (Tabela 18).

4.5, Colchicina

Causalidade tem sido amplamente estabelecida entre
inflamacéo e doenca aterosclerdética, indicando a contengao
da atividade inflamatéria sistémica como alvo terapéutico.
Nesse sentido, ensaios clinicos testaram terapias anti-
inflamatérias abrangentes ou especificas na prevengao de
eventos ateroscleréticos cardiovasculares. Nessas terapias,
destacaram-se como alvo terapéutico a inibigao da ativagao ou
o bloqueio da agdo por anticorpos monoclonais da interleucina
(IL) 1b, bloqueando a via candnica do inflamassoma NLRP3,
ou da IL-6, agindo diretamente sobre a resposta inata.

Nos ensaios para testar as terapias genéricas, foram
utilizados o metotrexato e a colchicina. No ensaio CIRT
(Cardiovascular Inflammation Reduction Trial), foi delineado
metotrexato em baixa dose (15 a 20 mg/semana) para
comparar ao placebo, mas foi interrompido precocemente
por futilidade. Além disso, no brago metotrexato, ocorreram
elevagoes das enzimas hepdticas e redugoes nas contagens de
leucécitos e no hematdcrito, além de uma maior incidéncia
de cancer de pele quando comparado ao placebo.?*?

Utilizada por muitas décadas, a colchicina exerce sua
agao anti-inflamatéria ligando-se a tubulina e inibindo
sua polimerizagao. Essa propriedade interrompe a fungao
do citoesqueleto, reduzindo a quimiotaxia, migragao
e sinalizagao celular, e inibe a mitose celular. Outros
mecanismos envolvidos sdo a diminui¢ao da expressao das
moléculas de adesao, a regulacdo negativa da via NF-«kB
e a supressao da formagao de inflamassoma NLRP3.2** O
estudo LODOCO-2 randomizou 5.522 pacientes com DAC
cronica a colchicina 0,5 mg/dia ou placebo. O tratamento
com colchicina reduziu o desfecho primério composto de
morte cardiovascular, IM ndo procedural, revascularizagao
coronariana orientada por isquemia, ou AVC isquémico em
1,1%, quando comparado ao placebo (HR 0,69; IC 95%

0,57-0,83; p < 0,001). No entanto, a incidéncia de morte
por causas ndo cardiovasculares foi 0,2% maior no grupo
colchicina (HR 1,51; IC 95% 0,99-2,31).2%

Recentes metandlises englobando estudos com pacientes
em prevengao secunddria avaliaram desfechos de eficacia
e seguranca para prevencdo de ocorréncias de eventos
aterosclerdticos e de acidente vascular encefélico isquémico,
mostrando beneficio em baixa dose de colchicina (0,5 mg/
dia) na redugao de tais eventos. Ha de se ponderar que houve
heterogeneidade entre os estudos, bem como nos critérios de
inclusdo dos pacientes em cada um deles.?#247

A fim de avaliar a capacidade da administragao de
colchicina como terapia anti-inflamatéria em pacientes na
fase aguda pds-IM, o estudo multicéntrico CLEAR SYNERGY
incluiu 7.064 pacientes, randomizou-os (1:1) para receber
colchicina vs. placebo e avaliou desfecho primario de
eficicia composto por moxrte por causas cardiovasculares,
infarto miocardico recorrente, acidente vascular encefdlico
isquémico ou revascularizagdo miocérdica ndo planejada e
guiada por isquemia numa analise de tempo até o evento.
Em um seguimento médio de 3 anos, ndao houve beneficio
significativo no uso de colchicina nessa populagao especifica
de pacientes.?#%2%

A colchicina possui indice terapéutico estreito, o que
significa que ha uma pequena diferenga entre a dose eficaz
e a dose que pode causar efeitos adversos graves ou téxicos.
Além disso, a colchicina é metabolizada pelo citocromo
P450 3A4 e pela p-glicoproteina, o que a torna suscetivel
a interagoes medicamentosas. Portanto, o monitoramento
dos efeitos adversos é de extrema importancia. Dado isso,
é necessdria uma abordagem altamente individualizada,
limitando o uso da colchicina a pacientes que permanecem
em alto risco apesar da terapia médica otimizada, até que
mais dados estejam disponiveis.

Entre as terapias anti-inflamatérias especificas, dois alvos
terapéuticos tém se destacado. O primeiro deles, o bloqueio
da IL-1b, foi testado no estudo CANTOS (Canakinumab
Anti-inflammatory Thrombosis Outcome Study), um ensaio
clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo,
no qual se investigou o efeito do canaquinumabe na redugao
da recorréncia de eventos cardiovasculares. Um total de
10.061 pacientes com histérico de IM e hs-CRP = 2 mg/L
foram designados para receber canaquinumabe ou placebo.

Tabela 18 - Recomendagdes para uso de inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona. Prioridade para inibidor da
enzima conversora de angiotensina-1 (iECA); e aos intolerantes aos iECA, o uso dos antagonistas do receptor | da angiotensina

De rotina em todos os pacientes com DAC.

0 uso de bloqueadores de aldosterona deve ser usado em pacientes p6s-IAM com medicagao
otimizada, fragdo de ejecdo reduzida (FEVE < 35%) e portadores diabetes ou IC.

De rotina, quando ha disfungéo ventricular e/ou IC e/ou diabetes mellitus.

lla

DAC: doenga arterial coronariana; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; IAM: infarto agudo do miocardio; IC: insuficiéncia

cardiaca.
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O desfecho primério foi o composto de morte cardiovascular,
IM néo fatal ou AVC isquémico nao fatal reduzido com o
canaquinumabe (HR 0,85; IC 95% 0,74-0,98; p = 0,021).%°
A despeito da evidéncia e confirmagao da teoria inflamatéria
da aterogénese, o canaquinumabe nao se tornou terapia
preventiva para aterosclerose devido a limitacao relacionada
ao alto custo.

O bloqueio por anticorpo monoclonal humano direcionado
a IL-6, o ZiltiveKimab, foi testado no ensaio randomizado
controlado, estudo RESCUE (Randomized Evaluation
of Patients with Stable Angina Comparing Utilization of
Noninvasive Examinations), que incluiu pacientes com DRC
moderada a grave e hs-CRP acima de 2 mg/L.>" Houve
redugbes dependentes da dose em niveis de hs-CRP,
fibrinogénio, haptoglobina, fosfolipase A2 e lipoproteina (a),
indicando sua acao anti-inflamatéria. Como consequéncia
desses achados, um ensaio controlado randomizado fase 3,
o estudo ZEUS (Zotarolimus-eluting Endeavor Sprint Stent in
Uncertain DES Candidates), estd em andamento com cerca
de 5.000 pacientes com DAC cronica, DRC e hs-CRP elevado
(Tabela 19).

4.6. Terapia Antidiabética

Apesar de esforgos persistentes, as taxas de eventos
cardiovasculares permanecem altas, mesmo entre aqueles
bem controlados, e a DAC continua sendo a principal causa
de morbidade e morte.

Na maioria dos pacientes, o cendrio é agravado pela nao
adogao das medidas terapéuticas bem estabelecidas para o
diabetes melito tipo (DM2). Nesse espectro de agdes, devem-se
incluir modificagdes no estilo de vida e terapia medicamentosa
para otimizar o controle de dislipidemia, hipertensao, manejo
do peso e hiperglicemia. Em adicdo a essas medidas, na
Gltima década, consolidaram-se trés classes de farmacos
antidiabéticos, a saber, a pioglitazona, os inibidores de SGLT2
e agonistas do receptor GLP-1, comprovando sua agdo de
redugdo de eventos cardiovasculares, independentemente de
seus efeitos sobre a glicemia. Esses medicamentos diminuem o
risco de eventos cardiovasculares por diferentes mecanismos.

A pioglitazona foi testada como medida de prevengao
de eventos aterosclerdticos em dois ensaios clinicos. No
primeiro, o PROactive (Prospective Pioglitazone Clinical Trial
in Macrovascular Events), 5.238 pacientes com DM2 e DAC
foram tratados com pioglitazona (15 a 45 mg) ou placebo em
adicao ao tratamento recomendado para DM2. O tratamento
nao atingiu significancia no desfecho primario composto de
mortalidade por todas as causas, IM nao fatal (incluindo IM
silencioso), AVC, SCA, intervengao endovascular ou cirdrgica
nas artérias corondrias ou na perna e amputagao acima do

tornozelo (HR 0,90; IC 95% 0,80-1,02; p = 0,095). O
desfecho secundario, composto de morte cardiovascular, IM
e AVC nao fatais, demonstrou uma reducao de 16% do risco
relativo com a pioglitazona (HR 0,84; 1C95% 0,72-0,98;
p = 0,027).2No ensaio IRIS (Insulin Resistance Intervention
after Stroke), 3.876 pacientes que tiveram AVC isquémico
recente ou ataque isquémico transitério foram aleatorizados
para receber pioglitazona (45 mg/dia) ou placebo. O desfecho
primdrio composto de AVC fatal ou nao fatal ou IM fatal ou
nao fatal reduziu em 2,8% ap6s 4,8 anos (HR 0,76; IC 95%
0,62-0,93; p = 0,007).%* O conjunto desses achados indica
reducdo de eventos ateroscleréticos com a pioglitazona. No
estudo PROactive, no entanto, houve aumento de 2% nas
hospitalizagdes por IC no grupo tratado com pioglitazona.
Em decorréncia disso, nao se deve indicar o tratamento com
pioglitazona em pacientes com IC.

Os achados dos ensaios clinicos que testaram os inibidores
de SGLT2 parecem refletir um efeito de menor magnitude na
redugdo dos eventos ateroscleréticos do que na incidéncia
ou agravamento da IC. No entanto, sendo o efeito sobre a IC
muito mais precoce (cerca de 30 dias), o viés causado pela
competigdo de riscos torna incalculdvel o real efeito mais
tardio na prevengao de eventos ateroscleréticos. Metanalises
tradicionais e de rede com efeito randémico, por meio de
amplificacdo do poder estatistico, confirmam a existéncia da
protecao contra eventos ateroscleréticos, particularmente em
pacientes em prevengao.?****> No entanto, ainda assim, esse
efeito pode estar subestimado pela interrupgao precoce do
tratamento em decorréncia do beneficio em mais curto prazo
nas manifestacoes de IC.

Os ensaios com agonistas do receptor GLP-1 demonstraram
claramente a reducao do risco de eventos ateroscleréticos,
particularmente em prevengdo secundéria.?®®2%7
Recentemente, agonista de GLP-1 foi comparado ao placebo
em pacientes com doenca aterosclerética e obesidade, mas
sem DM2. O tratamento com agonista de GLP-1 reduziu
em 1,5% a incidéncia do desfecho composto de morte por
causas cardiovasculares, IM nao fatal ou AVC nao fatal (HR
0,80; IC 95% 0,72-0,90).%¢ Portanto, tanto em individuos
em prevengdo secundaria com DM2 quanto naqueles com
obesidade, o tratamento com agonistas de GLP-1 se mostrou
eficaz na reducao de eventos aterosclerdticos cardiovasculares.

Dados os seus mecanismos de acao distintos, a redugao do
risco cardiovascular pode ser maior utilizando combinagoes
das classes de medicamentos antidiabéticos em comparagao
com qualquer um dos medicamentos isoladamente. Os
dados sobre o uso concomitante sdo principalmente
limitados a desfechos de seguranga e metabdlicos, mas, nos
em metandlise de rede, foi relatado efeito aditivo com a
combinagdo de pioglitazona com agonistas dos receptores de

Tabela 19 - Sumario da indicagdo de terapia anti-inflamatéria em pacientes com DAC cronica

A adig@o de colchicina pode ser considerada para reduzir os eventos coronarianos agudos
recorrentes

Iib
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GLP-1 e de inibidores de SGLT2i com agonistas dos receptores
de GLP-1.*° Diante do amplo risco residual observado nos
ensaios clinicos em que se testou cada um destes farmacos, é
razoavel que se busquem as associagdes terapéuticas desde o
inicio da terapia naqueles pacientes em prevencao secunddria
e DM2 (Tabela 20).

5. Tratamento Clinico-Farmacoloégico para
Controle Otimo de Sintomas

O tratamento farmacolégico na SCC tem como objetivo
reduzir os sintomas de angina e a isquemia induzida pelo
exercicio, o desenvolvimento da disfungao ventricular,
além de prevenir eventos cardiovasculares. O tratamento
clinico deve ser priorizado na SCC, com a mudanga
de estilo de vida e com tratamento medicamentoso
6timo, que pode ser definido como aquele que controla
satisfatoriamente os sintomas e previne eventos cardiacos
associados a SCC, com maxima adesao do paciente e
minimos efeitos adversos. Esse tratamento, entdo, inclui
drogas que proporcionam estabilidade da placa e redugao
de eventos, bem como drogas que promovam a reducao
da incidéncia de angina. Deve-se ressaltar, no entanto,
que nao ha uma definigao universal sobre quais seriam as
drogas antianginosas “ideais” para o tratamento 6timo de
pacientes com SCC, e as terapias medicamentosas devem
ser adaptadas as caracteristicas e preferéncias de cada
paciente e a experiéncia do médico.’

A terapia antianginosa inicial geralmente consiste em
um ou dois farmacos, conforme necessdrio. A escolha
inicial do tratamento depende da tolerdncia esperada,
interagdes medicamentosas, preferéncias do paciente e
disponibilidade do medicamento. Os custos do tratamento
invariavelmente também devem ser considerados,
principalmente no contexto de atendimento de salde
plblica. Dessa forma, ressalta-se que o tratamento
antianginoso deve ser sempre individualizado a cada
paciente. As agdes, contraindicagoes e formas de uso de
cada uma das drogas antianginosas sdo descritas a seguir.

5.1. Betabloqueadores

Os betabloqueadores ligam-se aos receptores adrenérgicos
através da proteina G, inibindo, assim, os efeitos da adrenalina
e da noradrenalina nesses receptores.?®® Em pacientes com
angina pectoris, o B-bloqueio reduz a isquemia e melhora a
qualidade de vida ao diminuir a frequéncia cardiaca (FC) e a
contratilidade miocardica, especialmente durante o exercicio,
além de prevenir o aumento da pressao arterial induzido pelo
esforgo. Além disso, aumenta a perfusao em areas isquémicas
por aumento no tempo de didstole e da resisténcia vascular
em dreas ndo isquémicas. A dose do betabloqueador deve
ser ajustada para se ter como alvo uma FC de 55 a 60 bpm
em repouso.?*' Em caso de descontinuagao, ela deve ser feita
gradualmente, e nao de forma abrupta.

Existem vdrios subtipos de betabloqueadores: nao seletivos,
sem atividade simpatomimética intrinseca (propranolol
e sotalol); nao seletivos, com atividade simpatomimética
intrinseca (pindolol); B1-seletivo (atenolol, bisoprolol e
metoprolol); B1-seletivo com atividade a-bloqueadora
(carvedilol); e B1-seletivo com propriedades vasodilatadoras
mediadas pelo 6xido nitrico (nebivolol).2*?

Ainda hoje, os betabloqueadores sao a classe inicial de
tratamento mais utilizada, seja pela experiéncia de uso, pelo
custo e por seus beneficios quanto a redugdo de mortalidade
em pacientes com IC. Em pacientes com IC com fragdo de
ejecao reduzida (ICfer), os betabloqueadores foram associados
a uma redugao significativa na mortalidade e/ou eventos
cardiovasculares. 263265

Também em pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagdo miocdrdica, os betabloqueadores foram
associados a menor risco de eventos cardiovasculares e
mortalidade geral.?*®

Ap6s IM, estudos mais antigos sugeriram que a utilizagao
rotineira de betabloqueadores poderia estar relacionada com
menor incidéncia de eventos cardiovasculares.?” Entretanto,
a maioria dos ensaios que demonstraram beneficio do
tratamento com betabloqueadores ap6s IM incluiu pacientes
com grandes IMs e foi conduzida em uma era anterior ao
diagnéstico moderno de IM baseado em biomarcadores e
ao tratamento com intervengao corondria percutanea (ICP),

Tabela 20 - Sumario da indicagdo de terapia antidiabética em pacientes com DAC cronica

de eventos ateroscleréticos recorrentes

Em pacientes com DM2, agonistas dos receptores de GLP-1 devem ser utilizados para a

prevencdo secundaria de eventos ateroscleréticos recorrentes

Em pacientes com DM2, a combinag&o de inibidores de SGLT2 e agonistas dos receptores de
GLP-1 deve ser considerada com a finalidade de reduzir o risco residual

Em pacientes com DM2, sem IC, em terapia combinada com inibidores de SGLT2 e agonistas
dos receptores de GLP-1, a adi¢do de pioglitazona pode ser considerada como terapia de
adigdo para prevencao secundaria de eventos ateroscleroticos recorrentes

Em pacientes com DM2, inibidores de SGLT2 devem ser utilizados para a prevengdo secundaria

DM2: diabetes mellitus tipo 2; IC: insuficiéncia cardiaca.
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agentes antitromboticos, estatinas de alta intensidade e
antagonistas do sistema renina-angiotensina-aldosterona. Em
contrapartida, em 2024, foi publicado o estudo REDUCE-AMI
(Randomized Evaluation of Decreased Usage of Beta-Blockers
after Acute Myocardial Infarction), que avaliou pacientes
com IAM submetidos a angiografia corondria precoce e que
apresentavam FEVE preservada (= 50%). Nesse estudo, o
tratamento prolongado com betabloqueadores nao levou a
um menor risco do desfecho primério composto de morte por
qualquer causa ou novo IM em relacao aos pacientes que nao
utilizaram betabloqueadores.?*

Além disso, em pacientes com SCC sem ICfer ou sem
infarto no dltimo ano, os estudos, de uma forma geral, nao
demonstraram beneficio do uso de betabloqueadores na
reducdo de mortalidade e/ou eventos cardiovasculares.?*

Estudos clinicos randomizados que avaliaram os efeitos
dos betabloqueadores no tratamento das SCC em vigéncia
de sintomas ou de isquemia demonstraram redugao muito
significativa do nimero de crises de angina, da isquemia e
também aumento da tolerancia ao esforco fisico.?’®?2 Em
comparagao com outras medicagoes, os efeitos antianginosos
dos betabloqueadores sao similares ao de outras medicagoes
anti-isquémicas.?’>?’> Mas é importante enfatizar que
a combinagao de diferentes antianginosos, incluindo
betabloqueadores, é capaz de trazer beneficios adicionais e
deve ser uma estratégia encorajada.’®

Recomenda-se cautela quando um betabloqueador é
combinado com verapamil ou diltiazem pelo risco de piora
da IC, bradicardia excessiva e/ou bloqueio atrioventricular,
mas os betabloqueadores podem ser combinados com
ivabradina.?’®?”7 Os principais efeitos colaterais dos
betabloqueadores sdao fadiga, depressao, bradicardia,
bloqueio cardiaco, broncoespasmo, vasoconstrigao
periférica, hipotensdo postural, impoténcia e mascaramento
dos sintomas de hipoglicemia.?**2%? Eles ndo devem ser
prescritos a pacientes com angina vasoespdstica porque
podem precipitar vasoespasmo mediado por aumento da
atividade a-adrenérgica.

5.2. Trimetazidina

A trimetazidina é um agente antianginoso clinicamente
eficaz e que ndo apresenta qualquer efeito na hemodinamica
cardiovascular, sem qualquer influéncia na pressao arterial ou
na FC. Isso é particularmente Gtil em pacientes com duplo
produto controlado e que permanecem sintomaticos.

A trimetazidina atua inibindo a enzima 3-cetoacil-CoA tiolase,
que normalmente catalisa a Gltima etapa da betaoxidagao dos
acidos graxos no miocardio. Ao inibir essa enzima, a trimetazidina
reduz a utilizacido de acidos graxos como fonte de energia
pelo coracdo e aumenta a utilizacdo de glicose. Isso melhora a
eficiéncia energética do miocardio, reduzindo a demanda por
oxigénio e aumentando a tolerancia a isquemia.

Os efeitos antianginosos clinicos da trimetazidina foram
testados em estudos em pacientes com isquemia cronica, tanto
como monoterapia quanto como em associagdo com outras
medicagbes antianginosas, como bloqueadores dos canais
de calcio (BCCs) e betabloqueadores.?”> Quando utilizada
isoladamente, seus efeitos benéficos foram semelhantes aos
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da monoterapia com betabloqueadores ou antagonistas dos
canais de cdlcio no tratamento das SCC.

Em uma metandlise, a trimetazidina melhorou
significativamente a tolerancia ao exercicio, reduziu episédios
semanais de angina e reduziu o uso de nitratos de acao curta em
comparagao com o placebo.?® Além disso, estudos de mundo
real demonstraram que a utilizacao de trimetazidina, associada
a medicagoes antianginosas com efeito hemodinamico, reduz
o nimero de episédios semanais de angina e também reduz o
consumo de nitrato sublingual.2%'252

Existem duas preparacoes diferentes para uso comercial:
trimetazidina 35 mg (que deve ser administrada em duas
tomadas didrias) e trimetazidina 80 mg (que deve ser
administrada uma vez por dia).

Geralmente, os efeitos adversos relacionados ao tratamento
sao leves e bem tolerados, compreendendo principalmente
distdrbios gastrointestinais, como nduseas e vomitos, além de
cefaleia. No estudo ATPCI (Efficacy and Safety of Trimetazidine
After Percutaneous Coronary Intervention), a trimetazidina ndo
foi associada a nenhum evento adverso comparativamente
ao placebo. A incidéncia de eventos adversos julgados foi
baixa e bem equilibrada entre os grupos de tratamento. Nao
houve aumento na ocorréncia de sintomas neurolégicos,
como doenga de Parkinson, parkinsonismo atipico ou
parkinsonismo induzido por drogas, comparando os bragos
placebo e trimetazidina.?® Nesse estudo, a utilizagao de
trimetazidina comparativamente ao placebo nao reduziu
eventos cardiovasculares nos pacientes com tratamento 6timo
e apods angioplastia bem-sucedida.

A trimetazidina ndo deve ser prescrita quando a taxa de
filtragao glomerular for < 30 mL/min/1,73 m?. Em pacientes
com taxa de filtracao glomerular < 60 mL/min/1,73 m?, a dose
de trimetazidina deve ser corrigida para 35 mg, administrada
uma vez por dia. E, recentemente, um estudo brasileiro
confirmou a redugdo de angina e melhora da qualidade de
vida em estudo observacional (VGOOD) com trimetazidina
80 mg LP uma vez ao dia.?*

5.3. Antagonistas dos Canais de Calcio

E um grupo de drogas heterogéneo com os seguintes
efeitos farmacolégicos: relaxamento da musculatura
lisa, redugao da pés-carga, efeitos inotrépicos negativos
(verapamil e diltiazem) e reducao do consumo de oxigénio.
Os derivados di-hidropiridinicos (nifedipino, anlodipino e
outros), os benzodiazepinicos (diltiazem) e as fenilalquilaminas
(verapamil) constituem os trés principais subgrupos de ACC
que bloqueiam especificamente os canais de calcio tipo L.

O verapamil reduz a condugao atrioventricular, tem efeito
inotrépico negativo e relaxa a musculatura lisa vascular,
aumentando o fluxo coronariano e reduzindo a pés-carga. Os
di-hidropiridinicos relaxam a musculatura lisa vascular, ndo
modificam a velocidade da condugao atrioventricular e, por
mecanismos reflexos, aumentam a FC. O diltiazem tem efeitos
similares aos do verapamil, exceto a depressao miocardica,
que é menos intensa nesse subgrupo.

Os antagonistas dos canais de calcio (ACC) melhoram os
sintomas e a isquemia miocardica, mas nao demonstraram
reduzir os principais desfechos de morbimortalidade em
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pacientes com SCC.2028-287 Esse grupo € indicado em todas
as formas de angina, incluindo a vasoespastica, com algumas
caracteristicas individuais.

5.4. Verapamil

Possui boa seguranga, mas com riscos de bloqueio cardiaco,
bradicardia e IC. A combinacao com betabloqueador nao é
recomendada (devido ao risco de bloqueio cardfaco).

5.5. Diltiazem

O diltiazem é bem tolerado e apresenta vantagens em
relagdo ao verapamil no tratamento da angina de esforco e
vasoespastica.”®® Ele tem discreto efeito inotrépico negativo
e inibigao do nédulo sinusal.

A associagao dos ACCs nao di-hidropiridinicos com os
betabloqueadores pode ser feita em pacientes selecionados,
desde que se mantenha vigilancia da FC. O uso dessas drogas
na presenga de disfungao ventricular ndo é recomendado.

5.6. Di-hidropiridinicos

Os mais utilizados sao a nifedipino de agao prolongada e
o anlodipino, que também possuem uma boa tolerabilidade,
tendo como principal efeito colateral o edema de membros
inferiores que, em alguns casos, limita o seu uso. A associagao
com betabloqueadores, quando necessdria, esta indicada e
possui maior eficacia.?

5.7. Ivabradina

Aivabradina reduz a FC, aumentando o tempo de diastole
e o tempo de perfusao, sem afetar a pressao arterial, o tonus
vascular e a fungao sistélica do VE, através da inibicao da
corrente |, no né sinusal."#*#%* A combinacao de ivabradina
com betabloqueadores ndo apenas reduz a FC, os episédios
de angina e o consumo de nitratos, como também aumenta a
tolerancia ao exercicio, aumentando o tempo total de esforgo
em um TE e melhorando a qualidade de vida em pacientes
com angina.”*** A ivabradina também aumenta a reserva
de fluxo coronariano e parece afetar positivamente a fungao
colateral e a perfusao miocardica em pacientes com angina
em SCCs.29>-2%

A ivabradina nao reduziu desfechos clinicos em pacientes
com angina e fungao ventricular deprimida ou preservada
nos estudos BEAUTIFUL (Morbidity-Mortality Evaluation of
the I(f) Inhibitor Ivabradine in Patients with Coronary Disease
and Left Ventricular Dysfunction) e SIGNIFY (Study Assessing
the Morbidity-Mortality Benefits of the If Inhibitor Ivabradine in
Patients with Coronary Artery Disease), respectivamente. 3%
Entretanto, reduziu a mortalidade e hospitalizacao por IC em
pacientes com IC e fungao ventricular reduzida no estudo
SHIFT (Systolic Heart Failure Treatment with the I(f) Inhibitor
Ivabradine Trial).*°" O aumento do risco de mortalidade
cardiovascular e de infarto ndo fatal em um subgrupo de
pacientes com angina limitante do estudo SIGNIFY levantou
preocupagdes com relagdo a seguranga da ivabradina. Esse
resultado pode ser explicado pelo uso de uma dose mais alta
de ivabradina (10 mg duas vezes ao dia), de uma FC -alvo
mais baixa (60 spm) e do uso concomitante de BCCs nao di-

hidropiridinicos, que impactam a reducao do metabolismo da
ivabradina pela inibicao do citocromo P450 CYP3A4.3% Por
outro lado, no estudo BEAUTIFUL, houve reducao do risco de
eventos cardiovasculares maiores no subgrupo de pacientes
com angina limitante em uso de ivabradina.?”

Em uma anélise agrupada de estudos observacionais,
a ivabradina foi segura e efetiva quando combinada aos
betabloqueadores.*** Além da seguranga, proporciona beneficios
adicionais quando associada a outros antianginosos, embora a
combinagao com verapamil ou diltiazem deva ser evitada.'*%

Os principais efeitos colaterais sao distarbios visuais
(fosfenos), cefaleia, tonturas, bradicardia, FA e bloqueio
atrioventricular. E contraindicada com FC < 70 bpm, no IAM
e na doenga hepatica severa. As interagbes medicamentosas
podem ocorrer com drogas que aumentam o intervalo QTc
e fortes inibidoras do citocromo P450 CYP3A4.!

A dose inicial ndo deve exceder 5 mg duas vezes ao dia, e
a dose de manutengdo nao deve exceder 7,5 mg duas vezes
ao dia. A descontinuacao deve ser considerada se ndo houver
melhora dos sintomas ou reducao clinicamente relevante da
FC dentro de 3 meses no inicio do tratamento. Se, durante o
tratamento, a FC for reduzida para < 50 bpm ou o paciente
apresentar sintomas relacionados a bradicardia, a dose deverd
ser reduzida para 2,5 mg duas vezes ao dia. Se os sintomas
persistirem ou a FC permanecer < 50 bpm apesar da redugao
da dose, o tratamento devera ser descontinuado.>®

5.8. Ranolazina

A ranolazina é um derivado ativo da piperazina, que
promove seus efeitos através da redugao de sobrecarga de
célcio no midcito isquémico por meio da inibigao da corrente
de sédio tardia (/,,).*** Modelos animais também sugerem um
possivel efeito através do aumento de adenosina.’*

Diferentes ensaios clinicos falharam em demonstrar
uma associacao entre o uso da ranolazina e uma redugao
de desfechos cardiovasculares como infarto, morte
cardiovascular e necessidade de revascularizagao.?0-308
Se, por um lado, nao existem evidéncias que comprovem
o beneficio da ranolazina na reducdo de desfechos
cardiovasculares, ensaios clinicos comprovaram que sua
adigdo a outros antianginosos demonstrou capacidade de
promover reducao significativa da frequéncia de episddios
de angina e da necessidade no uso de nitrato sublingual, 3310
redugdo na intensificacao da classe funcional da angina,*®’
reducdo na recorréncia de angina e aumento da distancia
percorrida no TE.>%3"" Esses dados sao corroborados por uma
revisao sistematica que comprova a redugao da angina com
o uso da ranolazina.?”* Contudo, o uso da ranolazina como
monoterapia ndo parece demonstrar qualquer beneficio
clinico significativo em pacientes com SCC.?"*

Dados de pequenos estudos sugerem que os efeitos da
ranolazina parecem particularmente (teis na redugao da
angina em paciente sem lesdes coronarianas significativas em
que a dor tordcica esta associada a doenga microvascular.?'23'?
Outro quase-experimento sugere, ainda, efeito antianginoso
em pacientes com cardiomiopatia hipertréfica,*'* bem como
um relato de caso propde potencial efeito na redugao
do vasoespasmo.?"®
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A ranolazina possui, ainda, um efeito potencialmente
benéfico em pacientes com diabetes: em um ensaio clinico
que avaliou pacientes com diabetes, o uso da ranolazina por
24 semanas como monoterapia resultou em uma taxa de
hemoglobina glicada inferior a 7,0% em 41,2% dos pacientes,
em comparagao com 25,6% daqueles que receberam
placebo. Esse efeito parece ocorrer devido a inibicao da
secrecao de glucagon pelas células o pancreaticas, por meio
do bloqueio dos canais de sé6dio e da inibigao da atividade
elétrica.’’ Por sua vez, um ensaio clinico que avaliou
pacientes com diabetes e SCC demonstrou que o uso de
ranolazina por 8 semanas promoveu redugao significativa
da frequéncia de episddios de angina e da necessidade no
uso de nitrato sublingual, sem aumento de efeitos colaterais.
Uma possivel justificativa poderia ser por uma agao mais
eficaz sobre os canais lentos de sédio em pacientes com
controle glicmico inadequado.*

Outro aspecto que merece atengdo é o potencial
efeito antiarritmico da ranolazina. Embora nao se tenha
comprovada a eficdcia da ranolazina em pacientes com SCA
sem elevagao do segmento ST, seu uso nessa situagao reduziu
significativamente os episédios de taquicardia ventricular ndo
sustentada com duragdo de pelo menos 8 batimentos.*'” Um
pequeno estudo nao controlado evidenciou ainda que, em
pacientes com FA, a administragao de alta dose de ranolazina
oral mostrou ser uma opgao segura e potencialmente eficaz
na conversao da FA aguda ou paroxistica para o ritmo
sinusal, com uma taxa de conversao de 72% e sem eventos
adversos significativos.?'® Esses dados sugerem um potencial
efeito antiarritmico da ranolazina, o que poderia sugerir
sua utilizagao, por exemplo, em pacientes com angina e
FA paroxistica.

Ha um aumento de 22% na incidéncia de eventos
adversos com a adicao da droga.**?> A maioria dos efeitos
colaterais, contudo, nao é grave, sendo que os mais comuns
sdo constipagao, cefaleia, tontura, dispepsia, dor abdominal,
nausea e astenia.’***"" H4, ainda, registros de aumento na
incidéncia de sincopes de etiologia provavelmente vasovagal,
bem como discreto aumento no intervalo QT.27*"" Dessa
forma, sugere-se a avaliacao do QTc antes e durante a terapia
com a ranolazina.

A ranolazina é metabolizada principalmente pelas enzimas
CYP3A4 e CYP2D6, com apenas uma pequena quantidade
sendo excretada inalterada na urina. Ela é contraindicada
em pacientes com insuficiéncia hepatica, insuficiéncia renal,
prolongamento do intervalo QTc ou em uso de medicamentos
que prolongam esse intervalo. Diferentes interagdes limitam
a sua utilizagao: possui efeito inibitério fraco no CYP3A,
o que leva a um aumento na concentragdo plasmética de
sinvastatina e aumenta a concentragao de digoxina devido
a inibigao da glicoproteina-P. Deve-se ressaltar que pode ser
considerada a coadministragdo de rosuvastatina, atorvastatina,
pitavastatina, fluvastatina ou pravastatina com ranolazina se
for clinicamente indicado; porém, no caso da sinvastatina,
a dose deve ser limitada a 20 mg por dia quando prescrita
junto a ranolazina. Além de aumentar a exposicao plasmatica
a outros farmacos, a concentracao de ranolazina é aumentada
por medicamentos que inibem o CYP3A, como o cetoconazol,
diltiazem e verapamil.304319:320
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Por ndo promover reducdo da FC ou da pressao arterial, a
ranolazina é uma opgao em pacientes hipotensos ou com a FC
reduzida pelo betabloqueador que persistem com angina. A dose
sugerida para uso é de 500 mg duas vezes ao dia, que deve ser
aumentada para 1.000 mg duas vezes ao dia se bem tolerada.?*3*

5.9. Nitratos de Acao Curta e Prolongada

Os nitratos aliviam a angina pelo efeito vasodilatador
corondrio e periférico, mediado pela acdao do 6xido
nitrico, com redistribuigao do fluxo coronario e reducoes
na resisténcia vascular sistémica e pré-carga.*”' Os nitratos
de acdo rapida disponiveis no Brasil sao o dinitrato de
isossorbida e o propatilnitrato, ambas formulagoes para
uso sublingual. Esses medicamentos sao a terapia-padrao
para o alivio imediato da angina de esforgo e vasoespastica,
com inicio de agao em poucos minutos e duragao inferior
a 1 hora. A dose pode ser repetida com intervalos de
5 minutos até a melhora da angina ou até o alcance da
dose méxima de 15 mgem 15 minutos, no caso do dinitrato
de isossorbida. Ao receber a medicagao, os pacientes
devem repousar sentados, pois, em ortostase, ha risco de
sincope, e em decubito, hd aumento do retorno venoso
e da pré-carga. Os nitratos de agao curta também sao
recomendados para a profilaxia de situagbes nas quais
o paciente espera ter angina, como durante atividade
fisica, estresse emocional, relagdo sexual, ap6s refeigoes
ou clima mais frio.???

Os nitratos de agao prolongada demonstraram melhorar
a tolerancia ao exercicio, o tempo até a depressao do
segmento ST e o tempo até o inicio da angina em pacientes
com SCC, embora em estudos com pequeno néimero de
pacientes e seguimento relativamente curto.??-3%

H4, no entanto, limitagdes e preocupagdes com
relagao ao uso dos nitratos de agao prolongada. Quando
utilizados por um periodo continuo e prolongado, ocorre
tolerancia e perda de eficacia, o que requer a prescrigao
de um intervalo livre de nitratos de 10 a 14 horas.?**
Adicionalmente, a interrupgdo deve ser gradual, e ndo
abrupta, para evitar angina de rebote. A terapia de longo
prazo com nitratos esta associada a disfungao endotelial,
por meio do acimulo de radicais livres de oxigénio, que
aumentam a sensibilidade arterial ao sistema simpético e
aos vasoconstritores.??

Quanto ao impacto em desfechos cardiovasculares, a
evidéncia mais robusta demonstrou uma maior taxa de
eventos (morte, infarto ndo fatal e IC) com uso de nitratos
de acao prolongada.’*® Adicionalmente, estudos em
pacientes com angina vasoespastica também demonstraram
maior ocorréncia de eventos cardiovasculares com o uso
de nitrato de acao prolongada.’?*2® Os efeitos colaterais
mais comuns sao hipotensao, dor de cabega e rubor. As
contraindicagbes incluem cardiomiopatia hipertréfica
obstrutiva, estenose valvar aértica grave e coadministracao
de inibidores da fosfodiesterase.3%33°

5.10. Alopurinol

Altas doses de alopurinol (600 mg por dia), um inibidor
da xantina oxidase, foram associadas a melhora dos sintomas
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de angina e dos pardmetros de isquemia pelo TE em poucos
e pequenos ensaios clinicos randomizados, com um ndimero
bem reduzido de pacientes.**'3? Um grande ensaio clinico
randomizado com mais de 5.000 pacientes e seguimento
médio de quase 5 anos, recentemente publicado, demonstrou
que o alopurinol nao foi capaz de reduzir os eventos
cardiovasculares em pacientes com SCC e sem histéria prévia
de gota. Nao houve evidéncia de diferenca na incidéncia de
eventos adversos graves entre os grupos, mas também nao
houve beneficio do efeito do alopurinol em parametros de
qualidade de vida e questiondrios de angina.’**

5.11. Individualizacao do Tratamento Antianginoso

Diretrizes internacionais tradicionalmente tém recomendado
farmacos para tratamento da angina, classificando-as como de
primeira linha ou de segunda linha." A Diretriz de Doenga
Corondria Estavel da SBC, de 2014, também recomendava
farmacos de primeira linha, de segunda linha, de terceira linha
e até de quarta linha."

Entretanto, entre os antianginosos atualmente recomendados,
ndo ha evidéncias que demonstrem superioridade de
uma classe de drogas em relagdo as outras em termos de
eficacia antianginosa ou outros desfechos.?®*33* Uma revisao
sistematica de artigos escritos nos Gltimos 50 anos incluiu
estudos randomizados, duplo-cegos, comparando grupos
paralelos de tratamento de angina em pacientes com SCCs.
Em nenhum dos estudos dessa andlise houve evidéncia de que
uma droga é superior as outras no tratamento da angina ou no
prolongamento do tempo total de exercicio.**

As medicagbes antianginosas mais novas, como ivabradina,
ranolazina e trimetazidina, tém evidéncias substanciais de

estudos clinicos randomizados contemporaneos que dao
suporte a sua seguranga e eficacia.?3*33

Dessa forma, tem-se proposto uma abordagem
individualizada para os pacientes com angina, ajustando-se
as drogas antianginosas as caracteristicas clinicas de cada
paciente, seu perfil hemodinamico, suas comorbidades e o
mecanismo de isquemia, sem uma categorizagao em drogas
de primeira linha ou de segunda linha.?7633533¢

Além disso, a combinagao precoce de 2 ou 3 antianginosos
com mecanismos de acdo diferentes e complementares
frequentemente é necessdria para controle dos sintomas,
uma vez que pacientes com angina podem apresentar varias
comorbidades e diferentes mecanismos de angina, os quais
podem estar sobrepostos.®** Essa estratégia pode reduzir a
frequéncia de angina e o consumo de nitratos, aumentar o
tempo de esforco e o tempo de aparecimento de angina ou
a isquemia ao teste de esforgo."

Independentemente da estratégia inicial, a resposta a terapia
antianginosa deveria ser reavaliada em 30 dias do inicio do
tratamento." Se disponivel, a telemedicina pode ser oferecida
para reavaliagao dos pacientes em intervalos menores.

Como os sintomas de angina podem ter recorréncia ou
remissao ao longo do tempo, e as placas coronarianas podem
se tornar quiescentes, uma avaliacdo apropriada da angina
requer um acompanhamento cuidadoso e a averiguagao
sistematica dos sintomas relatados pelos pacientes e da
qualidade de vida.?” Dessa forma, um horizonte de tempo
suficiente (3 a 6 meses) frequentemente é necessdrio para
que o tratamento médico baseado em evidéncias seja
adequadamente avaliado quanto a sua efetividade.?”3%

Abordagem individualizada (Figura 17):
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Figura 17 - Abordagem brasileira para tratamento personalizado da angina. abordagem para tratamento personalizado da angina, considerando
fragdo de ejegdo, pressao arterial, frequéncia cardiaca e mecanismos por tras da isquemia miocardica. Os antianginosos em cada quadro estao
dispostos em ordem alfabética. Em verde, estéo os antianginosos preferenciais em cada situagdo descrita; em azul, estdo os antianginosos que
podem sem associados para efeito aditivo no controle dos sintomas. BCC: bloqueadores de canais de célcio; FC: frequéncia cardiaca (em bpm);
FE: fragdo de ejecdo; INOCA: isquemia sem obstrugdo das artérias coronarias (ischemia with no obstructive coronary arteries); PA: pressdo
arterial (em mmHg). *Néo devem ser utilizados em associagdo com ivabradina e BCC di-hidropiridinicos. **Né&o utilizar em FC < 55 bpm. As
cores dessa figura ndo representam os graus de recomendagéo e niveis de evidéncia.
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Drogas especificas ou combinagoes de drogas sao preferidas
dependendo da fisiopatologia ou das comorbidades presentes.?**

Frequéncia cardiaca elevada: medicagdes redutoras da
FC, como betabloqueadores, BCCs nao di-hidropiridinicos
(verapamil e diltiazem) e ivabradina sao as drogas preferidas
quando a FC é > 70 bpm (Figura 17). A adicao de ivabradina
ao betabloqueador é segura e Gtil quando a FC permanece
> 70 bpm,*°® mas a combinagao de ivabradina com
diltiazem ou verapamil é contraindicada.’®* A combinagao
de betabloqueadores com verapamil ou diltiazem deve
ser utilizada com cautela devido ao risco de bloqueio
atrioventricular de alto grau. Ranolazina e trimetazidina
podem ser coadministradas. A dose das medicacoes
antianginosas deve ser reduzida se a FC estiver < 50 spm.

Frequéncia cardiaca baixa (Figura 17): ndo se devem utilizar
medicagodes redutoras da FC quando ela estiver < 55 spm. A
preferéncia deveria ser por BCCs di-hidropiridinicos e nitratos,
porque esses agentes podem aumentar a FC, provocando
um reflexo simpético. Outros agentes, como a ranolazina e a
trimetazidina, podem ser considerados.

Hipertensdo arterial: betabloqueadores e BCCs di-
hidropiridinicos sao preferidos quando ha hipertensao
(Figura 18). A pressdo arterial ndao deveria ser reduzida
abaixo de 120/70 mmHg, porque hd uma associagao de
niveis mais baixos de pressao com aumento de risco de
eventos cardiovasculares adversos em pacientes com SCCs.**
Entretanto, ndo se sabe se essa curva em J também se aplica
a pacientes ja revascularizados.

Hipotensdo arterial: agentes antianginosos que reduzem
significativamente a pressdo arterial, como BCCs, nitratos e
betabloqueadores, ndo deveriam ser utilizados em pacientes
com angina e pressao arterial baixa, porque podem piorar
a perfusdo coronariana. Em uma andlise de mais de 22 mil
pacientes do estudo CLARIFY, pressao sistélica < 120 mmHg
e pressao diastélica < 70 mmHg foram associadas ao aumento
do risco de mortalidade cardiovascular, infarto e AVC.>*® Nesses
pacientes, a preferéncia é por ivabradina, se a FC também
estiver elevada, trimetazidina ou ranolazina (Figura 17).

Disfungao do VE e IC: quando a angina estd presente em
pacientes com disfungao do VE, com ou sem IC, a indicacao
baseada em evidéncias é do uso de betabloqueadores
(Figura 17), que podem reduzir a angina e, a0 mesmo tempo,
efetivamente reduzir a morbimortalidade cardiovascular
nesses pacientes.’3%34 Esses efeitos benéficos parecem
estar relacionados diretamente ao efeito de redugao da
FC dos betabloqueadores, dessa forma, betabloqueadores
com atividade simpatomimética intrinseca deveriam ser
evitados. Se a FC permanecer > 70 bpm, apesar da maior
dose tolerada do betabloqueador, a ivabradina deveria
ser considerada. O estudo SHIFT**" mostrou um beneficio
prognéstico adicional da associagao de ivabradina a terapia
médica otimizada e baseada em evidéncias em pacientes
com IC e fracao de ejecgdo reduzida. Beneficios semelhantes
foram vistos no subgrupo de pacientes com angina.**'
Diltiazem e verapamil ndo deveriam ser usados nesse grupo
de pacientes, porque podem piorar a disfungao do VE.>*?
Os BCCs di-hidropiridinicos podem ser usados com cautela.
Uma metanalise de pequenos estudos em pacientes com
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disfuncao do VE e/ou IC sugere que a trimetazidina pode ser
benéfica se associada as terapias recomendadas.>**

Fibrilacao atrial: a FA pode agravar os sintomas de angina
devido a FC elevada. Entao, betabloqueadores e BCCs nao di-
hidropiridinicos sao preferidos quando essa comorbidade esta
presente. Devido a seletividade pelos canais If, a ivabradina é
inefetiva em pacientes com FA e pode até mesmo aumentar
o risco dessa arritmia. Uma metandlise mostrou que o
tratamento com ivabradina esta associado a um aumento
de 1,15 no risco relativo de FA.3**BCCs di-hidropiridinicos e
nitratos deveriam ser evitados, porque podem causar aumento
da FC. A associagao de ranolazina, que tem se mostrado capaz
de suprimir arritmias supraventriculares e FA, pode ser dtil. A
trimetazidina também pode ser associada.?'”3+

Diabetes: o tratamento da angina em pacientes com
diabetes requer drogas com agao metabdlica neutra ou
positiva. A eficacia da ranolazina em pacientes diabéticos com
angina foi avaliada em um estudo duplo-cego controlado por
placebo.’* A ranolazina reduziu significativamente os niveis
de hemoglobina glicada, de glicose de jejum e pés-prandial
de 2 horas e mitigou a ocorréncia de angina, aumentando
a tolerancia ao esforgo.>* A ranolazina deveria ser a droga
preferida nesse subgrupo de pacientes.’*3% A trimetazidina
também poderia ter uma agao positiva, melhorando a utilizagao
de glicose sob condigoes de isquemia, e alguns dados positivos
estao disponiveis em subgrupos de pacientes com diabetes em
estudos com a trimetazidina.?” Contudo, esses dados sao de
estudos com pequeno némero de pacientes diabéticos, que
tiveram desenho aberto. Tradicionalmente, betabloqueadores
foram relacionados ao aparecimento de novos casos de
diabetes e piora do controle glicémico.**® Entretanto,
betabloqueadores com propriedades vasodilatadoras, como
o carvedilol e o nebivolol, tém sido associados a melhora da
sensibilidade a insulina, superando a limitagao metabélica dos
betabloqueadores tradicionais. Os outros agentes podem ser
utilizados para redugao de angina e isquemia.**’

Doenca renal cronica: estudos clinicos frequentemente
excluem pacientes com DRC, uma comorbidade frequente em
pacientes com doenga coronariana, portanto, a eficacia sobre
0s antianginosos € escassa nessa condi¢ao.** A ranolazina e
a trimetazidina nao deveriam ser prescritas quando a taxa
de filtragdo glomerular é < 30 mL/min/1,73 m? Nao ha
contraindicagdes para as outras drogas antianginosas.****

Doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC): as evidéncias
sugerem que os betabloqueadores com seletividade beta-1 séao,
geralmente, bem tolerados em pacientes com DPOC e podem
melhorar a sobrevida.>>° Devido a sua alta seletividade beta-1,
o bisoprolol é o tnico betabloqueador nao contraindicado
na DPOC. A coexisténcia de asma, assim como a DPOC com
broncorreatividade sdo, contudo, uma contraindicagao aos
betabloqueadores. Nesses pacientes, quando ha necessidade
de reducgao da FC, sao preferidos ivabradina, diltiazem
ou verapamil. Na presenca de hipertensdao pulmonar e
disfuncao do ventriculo direito, ndo sao indicados BCCs nao
di-hidropiridinicos e betabloqueadores nao seletivos.>*

Doenga arterial periférica: em 2013, a Associagdo

Médica Britanica declarou que betabloqueadores eram
contraindicados na DAP severa.’®' No mesmo ano, uma



Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica - 2025

Diretrizes

revisao sistemdtica Cochrane nao mostrou fortes evidéncias
a favor ou contra o uso de betabloqueadores na DAP?%?
Devido a escassez de dados confidveis e contemporaneos,
sugere-se que betabloqueadores deveriam ser evitados ou
usados com cautela em pacientes com angina e doenga arterial
periférica.>*> Da mesma forma (especialmente em casos
de isquemia critica), vasodilatadores como BCCs e nitratos
deveriam ser evitados, porque redugoes agudas da pressao
arterial sao deletérias. Os demais antianginosos (ivabradina,
ranolazina e trimetazidina) sao preferidos.**

Defeitos na condugao atrioventricular: betabloqueadores
e BCCs nao di-hidropiridinicos reduzem a condugao
atrioventricular e podem causar bloqueio atrioventricular
completo e dissincronia intraventricular em pacientes com
essa condicdo.’> Entao, ha uma clara contraindicacao para seu
uso em pacientes com bloqueio atrioventricular de segundo
grau. Outros agentes antianginosos deveriam ser usados para
esses pacientes.’

Hipertireoidismo: pacientes com hipertireoidismo tém
um aumento de trés vezes no risco de FA e IC.3** Altos niveis
de hormonio tireoidiano também afetam os fatores que
determinam o aumento do consumo de oxigénio no miocérdio,
levando ao aparecimento de angina em pacientes com e sem
doenca coronariana angiograficamente demonstravel. Os
hormonios tireoidianos também podem causar espasmos
coronarianos.>>> Os tratamentos preferidos nesses pacientes
sao betabloqueadores nao seletivos (propranolol), diltiazem,
verapamil ou ivabradina, se betabloqueadores forem
contraindicados. Vasodilatadores nao deveriam ser usados
pelo risco de taquicardia reflexa.**®

Angina vasoespastica: as drogas preferidas para prevenir
e/ou tratar espasmo coronariano sao os BCCs. Os nitratos
de agdo prolongada podem ser utilizados em pacientes que
permanecem sintomaticos (Figura 17). Todos os BCCs podem
prevenir espasmo de aproximadamente 90% dos pacientes.
Nitratos de agao prolongada séo eficazes, mas a administragao
intermitente é importante para prevenir intolerancia ao
nitrato. Betabloqueadores sdo contraindicados, porque
podem precipitar espasmo, deixando a vasoconstricao alfa-
mediada sem oposicao da vasodilatacao beta-mediada. Em
pacientes com angina refrataria (AR), altas doses de BCCs
podem ser tentadas.>*®

Angina microvascular: ndo ha evidéncia conclusiva
disponivel para indicar uma classe especifica de antianginosos,
provavelmente pelo conhecimento limitado das causas da
angina microvascular e da resposta varidvel aos diferentes
tratamentos. Durante muitos anos, agentes tradicionais, como
betabloqueadores, BCCs e nitratos, eram considerados a Ginica
opgdo, apesar de 20 a 30% dos pacientes permanecerem
sintomaticos. Betabloqueadores podem ser preferidos quando
hd evidéncia de aumento da atividade adrenérgica.” A
ranolazina também pode reduzir a compressao mecanica da
microcirculagao coronaria.?***” Além disso, a ranolazina pode
melhorar a autorregulagao coronaria.**® Um estudo pequeno
com ranolazina sugeriu melhora dos sintomas de angina em
mulheres com angina microvascular.®* Subsequentemente, em
um estudo duplo-cego, randomizado, placebo-controlado, em
mulheres com angina de esforgo, mas sem doenca coronariana
obstrutiva, a ranolazina nao levou a beneficios significativos,

exceto em pacientes com redugdo da reserva de fluxo
coronariano.*® De forma semelhante, estudos demostraram
que a ivabradina melhorou o fluxo colateral e a reserva de
fluxo corondrio em pacientes com angina microvascular. Os
efeitos da ivabradina foram superiores ao bisoprolol, apesar
de redugdes semelhantes da FC. Entdo, o tratamento da
angina microvascular é bastante desafiador e necessariamente
empirico. A redugdo da FC com betabloqueadores, BCCs
nao di-hidropiridinicos (diltiazem, verapamil) ou ivabradina
pode ser considerada para aumentar o tempo de diastole e
a perfusao coronariana. A coadministragdo de ranolazina ou
trimetazidina pode ser Gtil (Figura 17). Em pacientes com
aumento da percepcao da dor, antagonistas da adenosina
e drogas efetivas em sindromes de dor crénica, como a
imipramina, sdo outra opgao terapéutica.**

A efetividade de uma estratégia individualizada de
tratamento de pacientes com angina por doenca coronariana
nao obstrutiva (INOCA) foi investigada no estudo CorMiCa
(Coronary Microvascular Angina), o qual randomizou 151
pacientes para tratamento médico estratificado (baseado
em resultados de reserva de fluxo corondrio, indice de
resisténcia microvascular e teste de acetilcolina) contra um
grupo-padrao (incluindo um procedimento de intervengao
diagnéstica “sham”). Os pacientes tinham um diagnéstico de
angina microvascular, angina vasoespastica ou dor tordcica
nao cardiaca. Em 1 ano, houve uma diferenca significativa
nos escores de angina, favorecendo pacientes do grupo de
tratamento estratificado.**’

A escolha inicial do tratamento antianginoso deve ser
reavaliada a cada consulta, levando-se em consideracao
modificacdes nas caracteristicas clinicas do paciente (PA,
FC, fungao ventricular), mecanismos de angina e isquemia,
presenca de comorbidades, tolerancia as medicagdes,
potenciais interagbes medicamentosas e desenvolvimento de
efeitos colaterais (Tabela 21).

6. Tratamento com Medidas Invasivas

6.1. Tratamento Percutaneo para Controle de Sintomas e
Reducao do Risco de Eventos

6.1.1. Escores de Complexidade Angiografica na Tomada
de Decisao

A carga aterosclerética total, o grau de miocardio em risco
e a complexidade das lesdes corondrias, juntamente com
a expectativa de revascularizagao completa, risco residual
e o risco de eventos clinicos, sao elementos cruciais na
determinagao do tipo de revascularizagdo mais adequado
para pacientes com DAC.**3* Mdiltiplos fatores contribuem
para a avaliagao da complexidade da DAC, como destacado
na Tabela 22.

O escore SYNTAX, originado a partir do estudo SYNTAX,
desempenha um papel fundamental nesse processo ao
oferecer uma medida objetiva para classificar a carga
aterosclerdtica total e a complexidade anatdmica da DAC em
pacientes com DAC multiarterial.**3 Além disso, a capacidade
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Tabela 21 - Tratamento clinico (farmacoldgico) para controle 6timo de sintomas

A escolha inicial do tratamento antianginoso deve ser individualizada, levando-se em
consideragdo comorbidades, perfil hemodinamico, tolerancia, interagdes medicamentosas e
preferencias do médico e paciente, além de disponibilidade das medicagdes.

A combinagdo de antianginosos com mecanismos de agdo diferente é mais efetiva no controle
de sintomas do que a utilizagdo de um antianginoso em monoterapia.

Enquanto sintomatico, o paciente deve ser avaliado a cada 30 dias, com ajuste progressivo da
terapéutica antianginosa.

Se disponivel, a telemedicina pode ser oferecida para reavaliagdo dos pacientes em intervalos lla -
menores.

Bisoprolol, carvedilol e succinato de metoprolol sdo recomendados no tratamento da angina
em pacientes com FEVE < 40%.

Nitratos de agdo curta sdo recomendados para o alivio imediato da angina de esforgo.

Betabloqueadores, bloqueadores de canal de calcio, trimetazidina e/ou ranolazina sdo opgdes
para tratamento da angina (em monoterapia ou terapia combinada).

Ivabradina deve ser considerada no tratamento da angina em pacientes com disfungéo
ventricular e que permanecem com FC > 70 bpm apesar do uso de betabloqueadores ou lla
quando esses sdo contraindicados.

Ivabradina pode ser considerada para tratamento da angina em pacientes sem disfungdo b -

ventricular e com FC > 70 bpm e ritmo sinusal.

Nitratos de ag¢do prolongada podem ser considerados para o tratamento da angina quando
paciente permanece sintomatico com o uso de outros antianginosos.

Nitratos de agdo prolongada ndo devem ser utilizados em monoterapia, salvo impossibilidade
de utilizagdo de outros antianginosos.

FC: frequéncia cardiaca; FEVE: fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo.

Iib

Tabela 22 - Caracteristicas angiograficas que contribuem do escore SYNTAX (Synergy Between PCl with TAXUS™ and
para o aumento da complexidade da doenca arterial Cardiac Surgery) como preditor independente de FCAM a
coronariana longo prazo e mortalidade foi estabelecida dentro da coorte
do proprio estudo SYNTAX e subsequentemente validada

_ em estudos externos envolvendo pacientes tratados com
Grande area total de miocardio em risco (ex.: lesdo em tronco intervencdo coronariana percutanea (ICP).*** No entanto,
de coronéria esquerda ou proximal de descendente anterior) o escore SYNTAX nao funciona como ferramenta de

estratificagdo de risco para pacientes submetidos a cirurgia

Doenga difusa em um vaso coronario alvo de R R
de revascularizacao do miocérdio (CRM).>*

revascularizagdo
Recentemente, o desenvolvimento retrospectivo dos

Oclusdo cronica escores SYNTAX Il e SYNTAX Score 1l revisado em 2020,

Bifurcacdes complexas ou trifurcagdes a partir da mesma coorte do estudo SYNTAX, incorporou
varidveis clinicas adicionais as varidveis anatomicas,
CalcificagGes severas proporcionando uma avaliagdo mais abrangente.?¢5:3¢

Esses escores, embora demonstrem uma capacidade de
discriminagdo modesta na previsao de eventos clinicos
adversos pds-revascularizagao, sao ferramentas valiosas no
auxilio a decisao clinica.¢4306-368

Tortuosidade acentuada

Comprimento total da lesdo > 20 mm
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6.1.2. Recomendacgao

O escore SYNTAX permanece como o escore de risco mais
amplamente utilizado e validado para orientar a escolha da
revascularizagdo em pacientes com doenga multiarterial.
No entanto, importantes limitagoes desse escore incluem o
sistema de pontuagao complexo necessario para cada lesao
e a grande variabilidade interobservador em seu cdlculo.**
Além disso, a auséncia de variaveis clinicas limita seu uso na
estimativa do risco de eventos clinicos apés a CRM (Tabela 23).

Ao estimar a complexidade da doenga de um paciente,
é importante considerar varidveis que contribuam para essa
complexidade, o que pode impactar o sucesso e os resultados
da revascularizagao.>¢737°

6.2. Avaliacao Funcional Invasiva

6.2.1. Avaliacao de Estenoses Coronarias Epicardicas

A FFR é uma técnica invasiva utilizada para avaliar a
gravidade funcional de estenoses coronarianas. Baseia-se
na medicao da pressao intracorondria durante a hiperemia

maxima, que é induzida pela administracdo de agentes
vasodilatadores, como a adenosina.?”!

O valor da FFR é a razao entre a pressao distal a estenose e a
pressao aortica, refletindo a capacidade da estenose em limitar
o fluxo sanguineo. Um valor de FFR < 0,80 é, geralmente,
considerado indicativo de isquemia significativa, justificando
intervencao para revascularizagdo. A FFR é o padrao atual para
a avaliagao funcional da gravidade das lesbes em pacientes
com estenose coronariana de grau intermedidrio (geralmente
entre 40 e 70%) sem evidéncia de isquemia em testes nao
invasivos ou em pacientes com doenga multiarterial.

Além da FFR, outros indices derivados de pressao, como iFR
(instantaneous wave-free ratio), dPR (diastolic pressure ratio),
RFR (resting full-cycle ratio), DFR (diastolic fractional reserve)
etc., ttm se mostrado (teis na avaliacdo funcional invasiva.
Esses métodos oferecem a vantagem de nao necessitarem
da inducao de hiperemia maxima, proporcionando uma
avaliacdo mais confortavel e rdpida para o paciente. Estudos
comparativos sugerem que esses indices ndo hiperémicos
possuem boa acuracia em identificar lesdes isquémicas em
comparagao com a FFR.?"?

Mais recentemente, avaliagoes funcionais tém sido derivadas
de angiografias coronarias invasivas. O quantitative flow ratio ou
o Murray quantitative flow ratio (QFR/UFR; Medis, Reino dos
Paises Baixos, ou Pulse Medical, China) sao técnicas que utilizam
imagens angiograficas invasivas para calcular um indice fisiolégico
que reflete a severidade da estenose, sem a necessidade de um
fio de pressao ou a administragdo de adenosina.

O QFR/UFR é o Gnico indice fisiolégico baseado em
angiografia que foi prospectivamente validado.*”* Essa medida
tem mostrado uma boa acurdcia em relagdo a FFR e estar
associada a melhores desfechos clinicos quando usada para
decidir sobre a revascularizagao coronariana, em comparagao
com a angiografia convencional.’73374

6.2.2. Recomendacao

No estudo FAME-2 (Fractional Flow Reserve versus
Angiography for Multivessel Evaluation 2), pacientes
com DAC crénica e lesdes com severidade angiografica
= 50% e FFR =< 0,8 foram randomizados para tratamento
medicamentoso vs. ICP e tratamento medicamentoso.™ A
ICP reduziu significativamente o desfecho primario composto
por morte, IM ou revascularizagao urgente.'* Em pacientes
com DAC multiarterial, a FFR € particularmente til para guiar
a decisdo sobre quais lesdes necessitam de revascularizagao.
A abordagem baseada na FFR permite uma estratégia mais
precisa, focando apenas nas lesdes que causam isquemia
significativa, o que pode resultar em menos implantes de stents
e menores taxas de complicagoes associadas.?”

Dois recentes grandes ensaios clinicos randomizados
demonstraram resultados amplamente comparaveis entre
estratégias de revascularizagao guiadas por FFR e iFR
em pacientes com estenose de grau intermedidrio. A
revascularizacao foi indicada em ambos os ensaios se a FFR
fosse < 0,80 ou se o iFR fosse < 0,89. No ensaio DEFINE
FLAIR (Functional Lesion Assessment of Intermediate Stenosis
to Cuide Revascularization), o desfecho primério de MACE
em 1 ano ocorreu em 6,8% dos pacientes randomizados
para revascularizagao guiada por iFR vs. 7,0% nos pacientes
randomizados para revascularizacao guiada por FFR
(p < 0,001 para nao inferioridade; HR 0,95; IC 95% 0,68
1,33; p=0,78;, HR 1,12; IC 95% 0,79-1,58; p = 0,53).%7

No ensaio SWEDEHEART (Swedish Web-System for
Enhancement and Development of Evidence-Based Care
in Heart Disease Evaluated According to Recommended
Therapies), com 5 anos de seguimento, o desfecho primario de
morte por qualquer causa, IAM ndo fatal ou revascularizagao
nao planejada foi de 21,5% no grupo iFR e de 19,9% no grupo
FFR (HR 1,09; IC 95% 0,90-1,33).>”7

O estudo FAVOR Il China objetivou estabelecer se os
desfechos clinicos poderiam ser melhorados pela selegao
de lesdes para ICP usando o QFR/UFR vs. estimativa visual.
O desfecho primario (morte por qualquer causa, IM ou
revascularizagado conduzida por isquemia) em 1 ano ocorreu
em 5,8% no grupo guiado por fisiologia e em 8,8% no grupo
guiado pela avaliagao visual (HR 0,65; 1C95% 0,51-0,83;
p = 0,0004), impulsionado por menos IMs e revascularizagdes

Tabela 23 - Recomendacao de utilizagdo do escore SYNTAX para estimar a complexidade angiografica

Em pacientes com DAC multiarterial, a avaliagdo da complexidade da DAC, como o escore
SYNTAX, pode ser util para estimar o risco de eventos e orientar a revascularizagao

lIb
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conduzidas por isquemia no grupo QFR-guiado do que no
grupo angiografia-guiada.

6.2.3. Angina Microvascular

Pacientes com angina microvascular tipicamente
apresentam angina relacionada ao exercicio, evidéncias
de isquemia em testes ndo invasivos sem estenoses ou
apresentam estenoses leves a moderadas (40 a 60%) na
angiografia invasiva.

A presenca de disfuncdo microcirculatéria em pacientes
com angina tem implicagbes progndsticas, provavelmente
porque a maioria das evidéncias mais recentes tem sido
baseada no acompanhamento de pacientes em quem as
anormalidades na microcirculagao foram objetivamente
documentadas por meio de técnicas invasivas ou
ndo invasivas.?’83%

6.2.4. Recomendacao

A RFC e a resisténcia microcirculatéria podem ser
medida no laboratério de cateterizagdo combinando pressao
intracoronaria com dados baseados em termodiluicao (para
calcular o IMR). Para fins de tomada de decisao, valores de
IMR > 25 unidades ou RFC < 2,0 sdo indicativos de funcao
microcirculatéria anormal (Tabela 24).3¢!

TantoaRFC quanto o IMR sdo tipicamente medidos durante
o uso de vasodilatadores intravenosos, como adenosina. A
possibilidade de angina de origem microcirculatéria deve
ser considerada em pacientes com angina bem definida,
testes funcionais ndo invasivos anormais e vasos corondrios
que estejam normais ou apresentem estenose leve e

funcionalmente nao significativa na angiografia invasiva
ou angioTC.

6.3. Métodos de Imagem Intravascular

6.3.1. Uso de Imagens Intravasculares no Diagnéstico
e na Avaliacao de Estenoses Corondrias

Os principais métodos de imagem intravascular em
nosso meio sao o ultrassom intracorondrio (intravascular
ultrasound [IVUS)]) e a tomografia de coeréncia 6ptica (optical
coherence tomography [OCT]). O IVUS é uma modalidade
de processamento de imagens por meio de ecos de som
refletidos pelos tecidos vasculares, que possui uma resolugao
axial de aproximadamente 150 um.?*' A OCT, por sua vez,
utiliza feixes opticos com bandas préximas ao espectro de
onda infravermelha como sua fonte de energia, conferindo
resolugdo axial de 10 a 15 um.?®2

Potenciais usos clinicos da imagem intravascular para
avaliagao diagndstica em pacientes considerados para
revascularizagdo miocardica incluem avaliagao da gravidade
da estenose em lesoes com estenose de grau intermediario,
avaliagdo da morfologia da lesio em lesdes ambiguas com
avaliagao angiografica e caracterizagdo da composicao da placa.

6.3.2. Recomendacao

Em relagao a avaliagao de estenose de grau intermedidrio
(classicamente definida como entre 50 e 69%), vdrios
estudos analisaram o ponto de corte ideal da drea minima
do limen para identificar lesdes hemodinamicamente
relevantes (Tabela 25).

Tabela 24 - Recomendacgoes para o Uso de Avaliagdo Funcional Invasiva na Doenca Coronariana Cronica

corondria percutanea.

A medicdo da resisténcia microcirculatoria deve ser considerada em pacientes com sintomas
persistentes, mas artérias corondrias que estejam angiograficamente normais ou que tenham
estenoses moderadas com reserva fracionada de fluxo e indices ndo hiperémicos preservados.

Em pacientes com doencga coronariana cronica que apresentam angina ou um equivalente
anginoso, sem avaliacdo prévia de isquemia e estenoses angiograficamente intermediarias,
recomenda-se o0 uso de avaliagdo funcional invasiva antes de prosseguir com a intervengao

Tabela 25 - Recomendagdes para o Uso de Imagens Intravasculares no Diagndstico e na Avaliagao de Estenoses Coronarias

0 ultrassom intracoronario deve ser considerado para a avalicdo da gravidade de estenoses em
tronco de coronaria esquerda.

0 uso de imagem intracoronaria (IVUS ou OCT) pode ser considerado na avaliagao de

estenoses coronarias intermediarias.

lla

- [

IVUS: ultrassom intracorondrio (intravascular ultrasound); OCT: tomografia de coeréncia 6ptica (optical coherence tomography).
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Um registro prospectivo mostrou uma correlagao
moderada geral da area luminal minima (ALM) com valores
de FFR, com valores de corte para deteccdo de estenose
hemodinamicamente relevante (< 2,4, < 2,7 e < 3,6 mm?2)
dependendo do tamanho do vaso (diametros de referéncia
dos vasos < 3,0, 3,0-3,5 e > 3,5 mm, respectivamente).’
Em um estudo randomizado, 1.682 pacientes foram avaliados
para se submeterem a um procedimento de ICP de lesoes
moderadas (entre 40 e 70%) guiado por FFR ou IVUS. Nesse
estudo, ambos os métodos foram utilizados para determinar a
necessidade da ICP e para avaliar o sucesso do procedimento.
No grupo IVUS, os critérios para ICP eram uma ALM de
3 mm?2 ou menor ou entre 3 e 4 mm?2 com uma carga de placa
superior a 70%. O IVUS foi ndo inferior a FFR para o desfecho
primdrio composto de morte, IM ou revascularizagdao em 24
meses apds a randomizagao.’*

Outro estudo randomizado comparou a indicagdo de
ICP guiada por OCT vs. ICP guiada por FFR em pacientes
com lesdes coronarianas intermedidrias. No grupo OCT, a
intervengao foi realizada considerando os critérios de drea de
estenose = 75% ou de 50 a 75% com ALM < 2,5 mm2 ou
ruptura de placa. Esse grupo apresentou uma menor taxa de
eventos compostos em 13 meses (MACE e angina significante)
comparado ao grupo com intervengao guiada por FFR (8,0%
vs. 14,8%; p = 0,048).°* No entanto, trata-se de um estudo
unicéntrico e com tamanho amostral total relativamente
pequeno (n = 350 pacientes). De uma forma geral, a avaliagao
hemodinamica com FFR deve ser preferida para avalicdo de
estenoses coronarias intermedidrias.

A presencga de estenose em tronco de corondria
esquerda de grau intermedidrio ndo é incomum, e a
avaliagdo angiografica pode ser desafiadora. A avaliacao da
doenga aterosclerética em tronco de coronaria esquerda
de grau intermediario utilizando IVUS em pacientes
considerados para CRM ou ICP é respaldada por dados

de vérios estudos observacionais.

Em um estudo prospectivo multicéntrico, o corte para
realizacao de revascularizagao foi o de ALM < 6 mm2,
mantendo os pacientes em tratamento clinico isolado caso
ALM = 6 mm2.3% Ap6s um acompanhamento de 2 anos, a
sobrevida livre de morte cardiaca foi semelhante em ambos

os grupos (97,7% no grupo de tratamento conservador e
94,5% no grupo revascularizado). Outro estudo sugeriu que
o adiamento da intervencao em 131 pacientes com uma ALM
> 7,5 mm?2 mostrou resultados clinicos favoraveis.>”

Em pacientes asiaticos, com tamanhos cardiacos geralmente
menores, estudos tém sugerido que uma ALM pelo IVUS de
4,5 a 4,8 mm?2 pode ser a mais apropriada como ponte de
corte para intervengao.’®

6.3.3. Uso de Imagens Intravasculares para Guiar
Intervencao Coronaria Percutinea

As modalidades de imagem intravascular permitem a
avaliagdo das caracteristicas da placa e o dimensionamento
preciso do vaso durante a ICP. Isso possibilita uma estratégia
mais precisa, identificagdo dos locais ideais para implante do
stent, preparo mais adequados das lesoes, melhor expansao do
stent, prevengao de malaposigoes importantes e identificagao
de dissecgoes significativas nas bordas do stent.

6.3.4. Recomendacao

O uso de IVUS ou OCT para guiar o implante de stent tem
se refletido em redugdo de desfechos clinicos em registros
de ensaios clinicos randomizados e metandlises.'##38-3% O
beneficio dessa estratégia guiada por imagem intracoronaria
se deve pela reducao de MACE, morte cardiaca, trombose
de stent, revascularizagao da lesdo-alvo e revascularizacdo do
vaso-alvo (Tabela 26).

Até o momento de confecgao desta diretriz, um total
de 20 estudos randomizados, 34 metandlises e 85 registros
compararam desfechos clinicos da ICP guiada por imagem
intracorondria vs. guiada por angiografia. Apesar disso, a
adogao da imagem intravascular para guiar a ICP permanece
baixa em nosso meio. Isso pode explicado pela falta de
conhecimento e treinamento dos operadores; a percepgao
de tempo adicional do procedimento; os custos adicionais
do procedimento; e dependendo dos sistemas de satde
especificos e a falta de vinculo com reembolso.3%

ICPs complexas como aquelas em tronco de corondria
esquerda, bifurcagoes verdadeiras com grande drea de
miocdrdio em risco, falha de stents previamente implantados

Tabela 26 - Recomendagdes para a Utilizagcao de Imagens Intravasculares no Planejamento e na Condugao da Intervencao
Coronaria Percutanea

coronarias percutaneas complexas®

0 uso de imagem intracoronario (IVUS ou OCT) pode ser considerado para guiar intervencgdes

coronarias percutaneas de baixa complexidade

0 uso de imagem intracoronario (IVUS ou OCT) deve ser utilizado para guiar intervengdes

- e

IVUS: ultrassom intracoronario (intravascular ultrasound); OCT: tomografia de coeréncia optica (optical coherence tomography).
*Cabem ao operador o julgamento clinico sobre a necessidade de emergéncia para realizagdo da intervengdo coronariana
percutanea (em que o uso da imagem intravascular pode retardar a resolugdo do caso), a avaliagdo da capacidade do cateter de
imagem intracorondrio em cruzar a estenose corondria (influenciada pela presenca de calcificagdo, tortuosidade etc.) e a aptiddo

médica para realizagdo do procedimento adequadamente.
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e lesdes longas podem ter um beneficio mais evidente do
uso da imagem intravascular.’** No entanto, o beneficio do
uso generalizado da imagem para guiar intervencao em todas
as estenoses corondrias nao esta evidente.'%3% Também
cabem ao operador o julgamento clinico sobre a necessidade
de emergéncia para a realizagao da ICP (em que o uso da
imagem intravascular pode retardar a resolugdo do caso), a
avaliagao da capacidade do cateter de imagem intracoronario
em cruzar a estenose corondria (influenciada pela presenga
de calcificagao, tortuosidade etc.) e a aptiddo médica para
realizacao do procedimento adequadamente.

6.4. Intervencao Coronariana Percutanea como Estratégia
para Melhora Prognéstica

O conjunto das evidéncias derivadas de estudos
randomizados sugere que o tratamento intervencionista
percutdneo pode modificar o risco de 6bito ou infarto nao
fatal em subgrupos especificos de pacientes com DCC, quando
comparado ao tratamento conservador, muito embora isso nao
seja aplicado a totalidade dos pacientes portadores de DAC.

A andlise de 10 anos de evolugao do estudo brasileiro MASS
(Medicine, Angioplasty and Surgery Study), que randomizou
pacientes multiarteriais para revascularizagao cirtrgica,
intervengao percutanea ou tratamento medicamentoso
isolado, demonstrou que a abordagem conservadora se
associou a maior mortalidade cardiaca (p = 0,02) e maior
incidéncia de IM (p = 0,01), quando comparada com cirurgia
de revascularizagao.’”®

No estudo multicéntrico randomizado ISCHEMIA, que
comparou o tratamento invasivo (cirdrgico ou percutaneo) ao
conservador, o subgrupo de pacientes com maior severidade
anatdmica apresentou menor incidéncia de 6bito ou infarto
aos 4 anos, mas nao de mortalidade isoladamente, quando
tratado invasivamente (diferenca absoluta de -6,3%; IC 95%
-12,4% a -0,2%).>?° Adicionalmente, nesse mesmo estudo,
observou-se que pacientes tratados por intervencao invasiva
apresentaram menor incidéncia de infarto espontaneo (HR
ajustado 0,53; IC 95% 0,41-0,69; p < 0,0001) e que o risco
de 6bito na evolugao daqueles com infarto espontaneo era
aumentado em mais de duas vezes (p < 0,001).4%

Uma metanélise que envolveu 19.806 pacientes
incluidos em 25 estudos randomizados comparativos entre
revascularizagao eletiva vs. terapia medicamentosa isolada,
mas que incluiu varios estudos de mais de 25 anos, quando
nao havia terapéutica medicamentosa atual, acompanhados
durante um seguimento médio de 5,7 anos, demonstrou
uma redugao significativa da mortalidade cardiovascular nos
pacientes tratados invasivamente (rate ratio [RR] 0,79; 1C 95%
0,67-0,93; p < 0,01)." Todavia, os estudos dos Gltimos 10
a 15 anos ndo mantém esse resultado, exceto para cirurgia
de revascularizagdo, especialmente o MASS-2, inclusive
com maior eventos com angioplastia do que no tratamento
clinico, e 0 ISCHEMIA com 28% sendo tratados com cirurgia,
provavelmente os pacientes mais graves, que tém mais vasos
doentes e que podem se beneficiar desse tratamento.

Em pacientes com acometimento significativo do tronco da
corondria esquerda, ha poucos estudos modernos avaliando
o impacto do tratamento invasivo comparativamente a
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conduta conservadora. De forma recorrente, os estudos
contempordneos tém centrado o foco de interesse na
comparagao entre os tratamentos percutaneo e cirdrgico, sem
avaliar o impacto da intervengao vs. um brago de tratamento
clinico. Uma metanalise recente com 4.394 pacientes
incluidos em quatro estudos que compararam angioplastia
com stents farmacoldgicos vs. cirurgia revelou que as taxas
de mortalidade apés 5 anos eram semelhantes entre as duas
modalidades terapéuticas, tanto para pacientes agudos (HR
0,93; 1C 95% 0,68-1,27) quanto para croénicos (HR 1,19; IC
95% 0,95-1,50).42 Nesse mesmo estudo, pacientes tratados
de maneira percutdnea apresentaram menor risco de AVC,
mas tiveram maior taxa de infarto espontaneo.

O estudo randomizado FAME-2 demonstrou que a
avaliacdo invasiva da fisiologia coronariana, através da
FFR, é capaz de diferenciar pacientes que se beneficiam
do tratamento percutaneo. Entre aqueles que apresentam
lesdes com obstrugao estenose = 50% a angiografia e RFF
< 0,8, a angioplastia coronariana se associou a menor risco
de revascularizagdo urgente ou infarto espontaneo ao longo
de 5 anos de evolugdo.' Também, mais recentemente, a
analise das imagens da angiografia invasiva através de métodos
computacionais de dinamica de fluxo para guiar o tratamento
percutaneo tem se associado a melhora significativa do
prognéstico pos-procedimento. 03404

No momento atual, a intervengao percutdnea em pacientes
com SCC é fundamentalmente indicada como estratégia de
revascularizagdo para territérios acometidos por obstrucao
luminal significativa e com repercussdo hemodinamica,
ressaltando que a redugdao de eventos cardiovasculares s6
ocorre em subgrupos especificos de pacientes, ndo devendo
ser recomendada de forma rotineira para tal objetivo.

6.4.1. Intervencao Coronariana Percutinea como
Estratégia para Alivio de Sintomas

Nas SCCs, sao estabelecidos dois pilares fundamentais
do tratamento: as terapias para reducdo de eventos
cardiovasculares e as terapias para alivio de sintomas. A
revascularizagao, quando indicada em pacientes selecionados,
é capaz de reduzir o risco de eventos cardiovasculares,
incluindo morte, infarto e necessidade de revascularizagao,
especificamente em pacientes com doenga multiarterial,
disfungao ventricular esquerda e doenga de tronco da
corondria esquerda. Da mesma forma, em pacientes que
permanecem com sintomas limitantes e com prejuizo da
qualidade de vida a despeito do tratamento medicamentoso
tolerado, a revascularizacao deve ser considerada com o
objetivo de aprimorar o controle de angina e a qualidade
de vida. A extensao e severidade da isquemia induzida por
estresse, avaliada por métodos de imagem, pode ser Gtil para
orientar a tomada de decisao clinica.

Entretanto, na pratica clinica, a associacdo entre angina
e isquemia miocdrdica pode ser dificil de ser estabelecida
em pacientes com angina estavel. No estudo ORBITA-2
(Objective Randomized Blinded Investigation with Optimal
Medical Therapy of Angioplasty in Stable Angina-2), embora a
revascularizagao percutanea tenha reduzido os sintomas, em
aproximadamente 60% dos pacientes os sintomas persistiam,
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apesar da eliminagdo de isquemia miocardica.** Faz-se
necessaria, portanto, a ponderacao de se, de fato, a queixa
clinica do paciente corresponde a uma dor anginosa.

Numa andlise secundéria do ORBITA-2, ndo foi observada
relagdo entre a gravidade dos sintomas com a extensao da
isquemia miocdrdica por ecocardiografia de estresse, ou
avaliacdo invasiva por reserva de fluxo fracionada ou com
a severidade da estenose por angiografia invasiva.*® Nesse
estudo, o maior preditor de redugdo na angina apés a
revascularizagdo percutanea foi a presencga de angina tipica
em pacientes com terapia médica otimizada.

Da mesma forma, no estudo ISCHEMIA, pacientes mais
jovens ou com angina mais severa tiveram maior probabilidade
de se beneficiar da intervencao percutanea para alivio dos
sintomas.*%

O estudo ORBITA-STAR (Symptomatic Trial of Angina
Assessment Prior to Revascularization)*” avaliou se a isquemia
induzida pela insuflagao do balao de angioplastia em estenoses
corondrias determinava sintoma similar a angina basal dos
pacientes. Os autores demonstraram que, quando a obstrugao
coronariana pelo baldo desencadeava angina equivalente,
havia maior probabilidade de resolugao da angina avaliada
12 semanas apds a revascularizacdo percutanea, quando
comparada a pacientes em que os sintomas nao eram
reproduzidos pela insuflagio do baldo. Destaca-se aqui,
fundamentalmente, a necessidade de se obter uma correlacao
acurada entre sintomatologia e documentagao de lesao
anatémica e/ou isquemia, a fim de propor um tratamento
eficaz (Tabela 27).

6.5. Escores de Risco de Sangramento na Tomada de
Decisao

Sangramento afeta significativamente o prognéstico de
pacientes com DAC, com uma associagao clara entre eventos
hemorragicos e aumento da mortalidade e morbidade. %"

Sangramentos maiores, especialmente aqueles que
requerem transfusdo de sangue ou hospitalizacao prolongada,
podem precipitar descompensagdes hemodinamicas e
cardiacas, além de interromper ou modificar terapias
antitrombdticas essenciais para a prevengao de eventos

isquémicos. Além disso, a ocorréncia de sangramento pode
ser indicativa de uma fragilidade subjacente maior, refletindo
uma complexa interagdo entre fatores clinicos, como idade
avancada, comorbidades e a necessidade de tratamentos
invasivos. 108412

Em suma, o manejo adequado do risco de sangramento,
através de uma avaliagdo minuciosa e da implementagao de
estratégias preventivas eficazes, é crucial para melhorar os
desfechos clinicos em pacientes com DAC.

Os critérios do ARC-HBR (Academic Research Consortium
for High Bleeding Risk) foram desenvolvidos para identificar
pacientes com risco elevado de sangramento, fornecendo uma
definicao consensual e pratica para uso em ensaios clinicos e
pratica clinica.**® Esses critérios incluem uma série de fatores
clinicos e demogréficos que aumentam a predisposicao ao
sangramento (Tabela 28). Um critério maior para o ARC-HBR
é definido como qualquer critério que, isoladamente, seja
considerado para conferir um risco de sangramento maior
= 4% em 1 ano, ou qualquer critério considerado associado a
um risco de hemorragia intracraniana (HIC) de = 1% em 1 ano.
Um critério menor para o ARC-HBR é definido como qualquer
critério que, isoladamente, seja considerado para conferir um
risco aumentado de sangramento maior < 4%. No entanto, a
avaliagao do risco de sangramento com base nos critérios do
ARC-HBR pode ser dificil de aplicar na pratica clinica didria,
tendo em vista a complexidade dos critérios, contribuindo
para dificultar uma estratificacao de risco mais individualizada,
especialmente para a combinagao de fatores clinicos.

Os escores PRECISE-DAPT (Predicting Bleeding
Complications in Patients Undergoing Stent Implantation and
Subsequent Dual Antiplatelet Therapy), ARC-HBR Trade Off
e DAPT#12414 foram desenvolvidos para orientar e informar a
tomada de decisdes sobre a duracao da DAPT em pacientes
submetidos a implante de stent.

A utilidade do escore PRECISE-DAPT foi avaliada
retrospectivamente em pacientes randomizados para
diferentes duragoes de DAPT (n = 10.081) para identificar o
efeito sobre sangramento e isquemia de um tratamento longo
(12 a 24 meses) ou curto (3 a 6 meses) em relagdo ao risco
de sangramento basal.

Tabela 27 - Indicacoes de tratamento percutaneo para controle de sintomas e melhora prognéstica

limitante sob terapia otimizada.

Doenga coronariana multiarterial e morfologia apropriada para tratamento percutaneo

(ex.: complexidade anatémica menor ou moderada).

Doenga coronariana com acometimento significativo do tronco da coronaria esquerda e morfologia
apropriada para tratamento percutineo (ex.: complexidade anatbmica menor ou moderada).

Estenose luminal determinando acometimento significativo do fluxo coronariano aferido por

método invasivo.

Estenose luminal ndo significativa com caracteristicas de vulnerabilidade por métodos de

imagem intravascular.

Controle de sintomas em pacientes com estenoses coronarianas significativas e angina tipica
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Tabela 28 - Critérios maiores e menores para sangramento

de alto risco no momento da intervenca
percutanea

0 coronaria

Critérios
maiores

Uso cronico de anticoagulantes orais

Doenca renal crénica (clearance de
creatinina < 30 mL/min)

Anemia (hemoglobina < 11 g/dL)

Hemorragia necessitando
hospitalizagdo ou transfusdo nos
ultimos 6 meses ou em qualquer
momento, se recorrente

Plaquetas < 100.000/uL

Diatese hemorragica

Doenca hepética avangada
(cirrose ou hipertenséo portal)

Malignidade ativa (excluindo cancer
de pele ndo melanoma) nos ultimos
12 meses

Hemorragia intracerebral esponténea
anterior (em qualquer momento)

Hemorragia intracerebral traumatica
nos ultimos 12 meses

Presenca de uma MAVc

Acidente vascular cerebral isquémico
moderado ou grave nos Ultimos
6 meses

Grande cirurgia ndo adiavel

Grande cirurgia ou trauma nos
ultimos 30 dias

Critérios
menores

Idade > 75 anos

Uso prolongado de

AINEs ou esteroides

Doenga renal
cronica (clearance
de creatinina 30 a
59 mL/min)

Anemia
(hemoglobina
112 12,9 g/dL
para homens e
11a 11,9 g/dL
para mulheres)

Hemorragia
necessitando
hospitalizagdo ou
transfusao nos
ultimos 12 meses

Qualquer acidente
vascular cerebral
isquémico prévio
que nao tenha
critério maior

AINEs: anti-inflamatdrios ndo esteroides; MAVc: malformagdo

arteriovenosa cerebral.
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Entre os pacientes com alto risco de sangramento (high
bleeding risk — HBR) de acordo com o escore PRECISE-DAPT
(= 25), a DAPT prolongada nao demonstrou beneficio
isquémico e aumentou o risco de eventos hemorrdgicos. Em
contraste, o tratamento prolongado em pacientes sem HBR
(escore PRECISE-DAPT < 25) ndo foi associado a um aumento
no sangramento, mas foi associado a uma redugao significativa
no desfecho isquémico composto de IM, trombose definitiva
de stent, AVC e revascularizacao da lesao-alvo. Uma validagao
externa do escore PRECISE-DAPT em 4.424 pacientes com
SCA submetidos a ICP e tratados com prasugrel ou ticagrelor
mostrou um valor preditivo modesto para sangramento maior
em um seguimento mediano de 14 meses (c-statistic = 0,65).
O escore PRECISE-DAPT é aplicado na alta do paciente.

O modelo de trade-off ARC-HBR é uma ferramenta
desenvolvida para avaliar os riscos de sangramento vs. eventos
trombéticos em pacientes com alto risco de sangramento ap6s
a implantagao de stents coronarianos. Esse modelo considera
caracteristicas individuais dos pacientes para prever o risco
de sangramento maior nao relacionado ao procedimento
e eventos trombéticos (IM e/ou trombose de stent) apds a
intervengao coronariana. A precisao do modelo foi avaliada
em diferentes populagées e demonstrou boa discriminagao
para eventos trombéticos em um periodo de um ano. No
entanto, em relagdo ao sangramento, o modelo tende a
superestimar o risco de sangramento maior, e sua capacidade
de discriminacao foi menos satisfatéria em alguns grupos de
pacientes.*'®

O escore DAPT (7) foi desenvolvido para estimar o risco de
sangramento e orientar a duragdo da terapia antiplaquetdria
dupla em pacientes que passaram por ICP. Pacientes
tratados por um ano com DAPT sem eventos significativos se
beneficiam de DAPT prolongada se tiverem um escore DAPT
alto (= 2), pois reduz eventos isquémicos e hemorragicos
combinados. Em contrapartida, para aqueles com escore baixo
(< 2), prolongar a DAPT aumenta o risco de sangramento sem
reduzir eventos isquémicos. Uma limitagao do escore DAPT
é que ele foi desenvolvido para predigao de risco para 1 ano
de terapia antiplaquetéria dupla, e a orientagdo atual é de
terapia antiplaquetaria dupla mais curta para pacientes com
alto risco de sangramento.

6.5.1. Recomendacao

Os antiplaquetarios desempenham um papel crucial apés
ICP. A escolha da estratégia antiplaquetdria e de sua duragao
deve considerar o risco de sangramento do paciente. Sugere-
se a aplicacdo dos escores de risco de sangramento para uma
tomada de decisao individualizada, lembrando das limitacoes,
como avaliagdo de fragilidade ou queda, principalmente em
idosos (Tabela 29).

Fatores associados a um risco elevado de sangramento
podem ser determinados pelos critérios do ARC-HBR ou um
escore PRECISE-DAPT = 25. O uso dessas duas ferramentas
ja mostrou ser vélido para decidir sobre um regime
antiplaquetdrio duplo encurtado (1 més) ou padrao (6 meses)
em estudo randomizado.®

O escore DAPT foi desenvolvido para uma estratégia
padrao de dupla antiagregagao plaquetédria (DAPT) de 1
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Tabela 29 - Recomendacao de utilizagdo do escore de risco de sangramento na tomada de decisao

uso de DAPT encurtada.

PRECISE-DAPT > 25 para identificagdo de pacientes com alto risco de sangramento para uso

de DAPT encurtada.

Usar modelo de trade-off ARC-HBR para predicdo de risco de infarto, trombose de stent e

sangramento maior.

Usar o escore DAPT para decisdo do tempo de DAPT.

Usar os critérios ARC-HBR para identificagdo de pacientes com alto risco de sangramento para

ARC-HBR: Academic Research Consortium for High Bleeding Risk; DAPT: dupla terapia antiplaquetaria (dual antiplatelet
therapy); PRECISE-DAPT: Predicting Bleeding Complications in Patients Undergoing Stent Implantation and Subsequent

Dual Antiplatelet Therapy.

ano, sem representacao para as atuais geragoes de stents
farmacoldgicos. O modelo de trade-off ARC-HBR possui
utilidade para auxiliar na decisao do tempo de terapia
antiplaquetdria, mas com menor embasamento clinico.

6.6. Preparo em Situacées Especificas (Pacientes com
Disfuncé@o Renal ou Alérgicos ao Contraste)

6.6.1. Disfuncao Renal

A coronariografia e a ICP utilizando meios de contraste
(MCs) tém sido amplamente utilizadas na prética clinica para
o diagndstico e tratamento da DAC. Apesar das melhorias da
estrutura quimica, os MCs ainda apresentam efeitos deletérios
podendo causar nefropatia induzida pelo contraste (NIC).*¢

As causas mais aceitas para o desenvolvimento da NIC
sao: reducao do fluxo renal, resultando em isquemia medular,
produgdo de radicais livres e efeito téxico direto nas células
tubulares.*'” A definicao de NIC inclui um aumento absoluto
> 0,5 mg/dL/44 umol/L ou relativo > 25% dos niveis basais de
creatinina sérica, 48 a 72 horas ap6s a exposicao aos MCs.*'?

A incidéncia de NIC na populagdo geral mostra-se < 3%,
entretanto, pode atingir 50% dos pacientes com miuiltiplos
fatores de risco, tais como: doenca renal avancada, diabetes
mellitus, hipertensao arterial sistémica e IC congestiva.*'

A NIC € a terceira causa mais comum de insuficiéncia
renal adquirida na fase hospitalar,** aumentando, a curto e
longo prazo, o risco de eventos adversos, incluindo terapia
de substituigao renal, IAM, AVC e mortalidade.

6.6.2. Medidas de Protecao Renal

Como a ocorréncia de NIC pode ser previsivel na maioria
dos casos, medidas preventivas representam a tinica maneira de
tratamento desses pacientes, que tém como objetivo reduzir a
injaria renal e os efeitos adversos associados a essa ocorréncia.

6.6.3. Medidas Gerais

A histéria clinica e a avaliagao da fungao renal podem ser
utilizadas para calcular o risco de desenvolvimento de NIC. A

creatinina sérica tem sido reconhecida atualmente como um
marcador pouco sensivel da fungao renal, visto que pacientes
com comprometimento moderado podem exibir niveis
normais. Por esse motivo, a taxa de filtragao glomerular deve
ser calculada, e algumas equagbes foram criadas para uso na
pratica clinica.*”’ Uma taxa de filtragao glomerular estimada
(TFGe) < 60 mL/min deve ser considerada como uma
condigao de “alto risco” para o desenvolvimento de NIC.**

Quando a relagao entre o volume total de contraste
injetado (mL) e a taxa de filtragao glomerular (mL/min) excede
3,7, o risco de NIC aumenta significativamente.***

Informagoes baseadas em muiltiplos estudos possibilitaram a
elaboragao de um escore preditor de risco ao desenvolvimento
de NIC em pacientes submetidos a ICP (Tabelas 30 e 31).

Tabela 30 - Escore de risco para o desenvolvimento de NIC

Hipotensao 5
Baldo intra-adrtico 5
ICC (NYHA NI/IV) 5
Idade > 75 anos 4
Anemia 3
Diabetes 3
Volume de contraste 1 para cada 100 mL
Creatinina plasmatica > 1,5 mg/dL 4
ou
2 para 40-60
TFG < 60 mL/min/1,73 m? 4 para 20-40
6 para < 20

ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; NIC: nefropatia
induzida pelo contraste; NYHA: New York Heart Association;
TFG: taxa de filtracdo glomerular.
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Tabela 31 - Risco de desenvolvimento de NIC e dialise

Escore (pontuacao) Risco de NIC Risco de dialise
=5 7,5% 0,04%
6a10 14% 0,12%
11a16 26,1% 1,09%
> 16 57,3% 12,6%

NIC: nefropatia induzida pelo contraste.

6.6.4. Administracao de Fluidos

Até o momento, as Unicas estratégias que demonstraram
diminuicao do risco de NIC sdo a hidratagao e a reducao da
quantidade de contraste utilizada. Outras medidas mostraram
resultados neutros, ou deletérios, ou foram caracterizadas por
dados heterogéneos e conflitantes.

Estudos com a hidratacao sugerem que a solugao salina
isotdnica (0,9%) é preferivel quando comparada a solugao
isoténica hipoténica (0,45%), bem como a via endovenosa em
comparagao com a via oral. A hidratagdo por horas, antes e
apos a exposicao aos MCs, é recomendada em vez da infusao
em “bolus”, e a administragao da solugdo salina é preferivel a
solucdo salina associada ao manitol ou furosemida.**

De acordo com esses achados, um regime de hidratagao
em procedimentos eletivos seria solugao salina isoténica 0,9%
(1,0 a 1,5 mL/kg/h) por 3 a 12 horas antes e mantido por 6 a
24 horas ap6s o término do procedimento.

A utilizacdo do bicarbonato de com o intuito de alcalinizar
o fluido renal e diminuir a geracao de espécies reativas de
oxigénio poderia minimizar o dano tubular. Entretanto, sua
utilizagao mostra resultados divergentes.***

6.6.5. Prevencao Farmacolégica

Vdrios agentes farmacolégicos foram testados com o
objetivo de reduzir o risco de NIC em pacientes submetidos
a administracdo de MCs.

Estudos iniciais com a utilizagao da N-acetil-L-cisteina
demonstraram resultados conflitantes. Uma recente revisao
sistemdtica evidenciou que sua utilizagdo nao previne o
desenvolvimento da NIC.#?> Com base nesses dados, ndo ha
evidencias que suportem a utilizagdo da N-acetil-L-cisteina
na prevengao da NIC.

Outros medicamentos, como BCC, prostaglandinas,
antagonistas da adenosina, peptideo natriurético atrial e
iECA, foram testados e ndo demonstraram beneficio nem
apresentaram resultados conflitantes com sua utilizagao.**

6.6.6. Meios de Contraste

Os MCs iodados recomendados sdo os contrastes
hiposmolares e os isosmolares, que possuem uma
osmolaridade mais baixa e semelhante ao do plasma
sanguineo, respectivamente. Ambos apresentam menos
incidéncia de efeitos colaterais como: menor incidéncia de
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bradicardia, hipotensao arterial sistémica, e sensagao de calor,
nauseas, vomitos, reagbes alérgicas e efeito nefrotdxico.

Recentemente, a técnica de volume de contraste
administrado ultrabaixo, a qual é definida como uma
intervengao, em que a relagao de contraste administrada e a
taxa de filtragdo glomerular estimada é menor que 1, tem sido
aplicada em alguns contextos clinicos como: DRC, injdria renal
aguda prévia, transplante renal, disfuncao ventricular esquerda
severa e intervengdes corondrias percutadneas complexas para
se evitar, nao somente a ocorréncia de NIC, como também
de instabilidade hemodinamica.*”

6.6.7. Alergia aos Meios de Contraste

A incidéncia de reagoes alérgicas aos MCs ocorre em
< 1% dos procedimentos, e as reagbes graves em 0,04%.
Essas reagbes nao sao verdadeiramente alérgicas, pois nao sao
mediadas por imunoglobulina (Ig) E. A melhor caracterizagao
é que elas sao anafilactoides, envolvendo degranulagao de
mastdcitos e basdfilos circulantes através da ativagao direta
do complemento. Mais detalhes podem ser consultados em
diretriz especifica.*?®

Pacientes que ja apresentaram reagdo anafilactoide
prévia aos MCs sao considerados de alto risco para episodios
recorrentes. Reacoes anafilactoides repetidas tém sido
reportadas em 16 a 44% dessa populagao.

A utilizagdo de prednisona 20 mg associada a um anti-
histaminico de segunda geragao (cloridrato de fexofenadina
180 mg) via oral (VO) 3 dias antes do procedimento é
recomendada. Os pacientes submetidos a esse tratamento
apresentam taxas de eventos graves préxima a zero.

Nos procedimentos de emergéncia, a administragao
de hidrocortisona 500 mg intravenosa (IV), cloridrato de
fexofenadina 180 mg VO e cloridrato de difenidramina 50 mg
IV ou intramuscular (IM) (bloqueador do receptor H1) deve
ser empregada (Tabelas 32 e 33).#%

6.6.8. Conclusoes

A evolugao dos MCs impactou diretamente a redugao das
complicagoes relacionadas aos procedimentos angiograficos.

O conhecimento de prevengao, diagndstico e tratamento
da NIC e das reagoes alérgicas é essencial aos cardiologistas
clinicos, intervencionistas e profissionais de imagem.

A aplicagdo das recomendagoes descritas € de fundamental
importancia para a reducao e controle das complicacoes
relacionadas aos MCs.

6.7. Tratamento Cirdrgico para Controle de Sintomas e
Reducéao do Risco de Eventos

A DAC apresenta considerdvel morbimortalidade devido
a sua caracteristica de induzir o aparecimento do IM,
aumentando o risco de morte e de IC. Além disso, o processo
inflamatdrio local e sistémico e a disfungao endotelial inerentes
a aterosclerose resultam no desenvolvimento da angina pectoris,
comprometendo a qualidade de vida e a capacidade de esforco
dos pacientes. Portanto, as terapias destinadas ao tratamento da
DAC devem ter esses alvos e focar a redugao desses desfechos.
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Tabela 32 - Profilaxia de reagdes alérgicas: recomendacoes

Utilizagdo de contraste isosmolar ou hiposmolar.

Prednisona 50 mg. 13 h, 7 h, 1 h antes do procedimento.

Cloridrato de difenidramina 50 mg IV ou IM 1 h antes do procedimento.

Cloridrato de fexofenadina 180 mg.
1 cp/dia durante 3 dias antes do procedimento.

cp: comprimido; IM: intramuscular; 1V: intravenoso.

Tabela 33 - Profilaxia de reacao alérgicas para procedimentos de emergéncia

Hidrocortisona 500 mg IV

Cloridrato de difenidramina 50 mg IV ou IM 1 h antes do procedimento

Cloridrato de fexofenadina 180 mg VO 1 h antes do procedimento

IM: intramuscular; 1V: intravenoso; VO: via oral.

A selecao do procedimento da CRM deve levar em
consideragao fatores importantes, como a extensao e
complexidade anatomica da DAC, os resultados esperados
com a terapéutica considerada, o risco associado a
complicagoes e morte, entre outros desfechos adversos.

InGmeras evidéncias histéricas e contempordneas
confirmam que a CRM é o procedimento mais eficaz para
o tratamento da DAC aterosclerética avancada, reduzindo
o risco de IM, aumento da sobrevida e melhora da angina e
qualidade de vida nesse grupo de pacientes. Essas evidéncias
incluem estudos randomizados controlados, metandlises e
registros nacionais e regionais.

O principal objetivo para melhorar o prognéstico na DAC
estd relacionado a uma terapia capaz de proteger contra
futuros eventos trombdéticos coronarianos agudos. Evidéncias
recentes mostram que o evento coronariano agudo nao
ocorre primariamente devido a oclusdao da placa no local
da estenose grave, como observado na cinecoronariografia
convencional, mas, sim, devido a ruptura ou erosdo de uma
placa aterosclerética corondria, mais frequentemente com
estenose leve a moderada (a placa instavel ou vulneravel),
comumente localizada distante da placa estavel. Portanto,
o principal mecanismo de morte na DAC nao estd mais
atribuido a placa estavel (a estenose significativa acometendo
> 50% do ltmen do vaso), mas, sim, ao IAM, causado pela
ruptura de uma placa instavel com trombose intracoronariana
secunddria. A eficicia da CRM em reduzir eventos decorre
da capacidade de tratar a lesdo obstrutiva existente e as
futuras lesdes trombdéticas e oclusivas, anastomosando um
enxerto (arterial ou venoso) distalmente no leito coronariano
e protegendo contra eventos isquémicos agudos, enquanto a

ICP aborda apenas a lesao estavel e deixa em risco as futuras
lesdes (as placas instaveis).***4> Vdrios fatores influenciam
e devem ser ponderados para a selecao de pacientes nos
quais o procedimento da CRM leva a resultados de redugéao
do risco de IM, com aumento de sobrevida e melhora da
angina (Tabela 34).

6.7.1.Pacientes com Doenca de Miiltiplos Vasos
Coronarianos e Escore SYNTAX > 23

Pacientes com DAC avangada com doenca de midiltiplos
vasos coronarianos e escore SYNTAX > 23 tém beneficios de
reducao de eventos conforme demonstrado em varios estudos
randomizados controlados.

Na analise de 5 anos do estudo SYNTAX, que incluiu,
majoritariamente, pacientes com FEVE preservada
com lesoes de muiiltiplos vasos, a CRM foi associada a
reducdo significativa na morte cardiovascular e cardiaca,
principalmente por diminuicdo da morte relacionada ao
IM em comparacao com a ICP. Em contraste, o tratamento
com ICP foi um preditor independente de morte cardiaca,
com mortalidade 40% maior em pacientes com doenga de
3 vasos (3V) com ICP do que com CRM. A diferenca na
morte relacionada ao IM foi observada principalmente em
pacientes com diabetes, lesao de 3V ou com escores SYNTAX
mais elevados (> 23).#¢ Em 10 anos de acompanhamento,
o SYNTAX Extended Survival (SYNTAXES) reportou que a
mortalidade por todas as causas foi significativamente menor
com CRM do que com ICP, com o expressivo beneficio de
sobrevida sendo observado em pacientes com 3V, e com as
curvas de sobrevida divergindo continuamente ao longo do
tempo favorecendo a CRM (Figura 17).'*
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Tabela 34 - Subgrupos de pacientes com Indicagdo para CRM

Anatomia - Extensao da DAC

Doenga de multiplos vasos

Escore SYNTAX > 23

Envolvimento proximal da artéria descendente anterior

Lesdo de tronco da artéria coronaria esquerda

Especialmente com morbidades associadas
Diabetes
Disfungao ventricular esquerda

Infarto agudo do miocardio sem supra do segmento ST

CRM: cirurgia de revascularizagdo do miocardio; DAC: doenga
arterial coronariana; SYNTAX: Synergy Between PCl with
TAXUS™ and Cardiac Surgery.

O estudo MASS-II, o tnico estudo a comparar CRM, ICP e
tratamento médico otimizado (TMO) em pacientes com DAC
multiarterial, com o desfecho composto de mortalidade total,
IM com onda Q ou AR exigindo revascularizagao, demonstrou
que, em 5 anos de acompanhamento, a CRM foi superior
ao TMO em termos de desfechos primarios, atingindo uma
redugdo significativa de 44% nos desfechos primarios. Nao
houve diferenca estatistica entre ICP e TMO na incidéncia do
desfecho composto estudado.*”

No estudo MASS-II, todos os pacientes foram colocados
em um tratamento médico ideal desde o inicio do estudo
até o final do acompanhamento, consistindo em aspirina,
B-bloqueadores, inibidores da ECA, BCC, nitratos e agentes
hipolipemiantes, juntamente com uma dieta com baixo teor
de gordura. Todos os medicamentos foram dispensados
gratuitamente aos pacientes ao longo dos 10 anos de
acompanhamento para garantir a adesdo ao protocolo.
Embora o desenho do estudo nao tivesse poder suficiente para
avaliar os componentes individuais do desfecho composto,
uma incidéncia significativamente menor de IM nao fatal
com CRM vs. TMO foi observada em 10 anos (20,7 vs. 10,3,
p = 0,010), mas ndo em 5 anos (p = 0,785). A morte cardiaca
foi significativamente maior com TMO vs. CRM (20,7% vs.
10,8%, p = 0,019), mas, aos 5 anos, nao foi significativa
em 12,3% vs. 7,9% (p = 0,631). A mortalidade por todas as
causas foi reduzida com CRM vs. TMO (25,1% vs. 31,0%,
p = 0,089), embora ndo tenha atingido significancia estatistica,
em 5 anos, foi de 12,8% vs. 16,2% (p = 0,824). A andlise de
comparagao pareada mostrou um aumento significativo de
2,02 e 2,77 vezes no risco de morte cardiaca e IM subsequente
com TMO vs. CRM, respectivamente, demonstrando o
prognostico progressivamente melhor em longo prazo dos
pacientes cirdrgicos.?*

Os resultados do estudo MASS-II reforcam os achados dos
estudos SYNTAX, e também STICH (Surgical Treatment for
Ischemic Heart Failure) e FREEDOM (Future Revascularization
Evaluation in Patients with Diabetes Mellitus: Optimal
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Management of Multivessel Disease), em que os beneficios
adicionais e robustos da CRM aumentaram progressivamente
no acompanhamento de longo prazo, além do escrutinio
inicial de 5 anos.

Mais recentemente, a publicagao do estudo FAME-3, que
randomizou pacientes com lesdao de 3V com funcao de VE
predominantemente preservada (> 80% dos pacientes tinham
fracao de ejecdo > 50%) para CRM ou ICP guiada por FFR
com uso de stents farmacolégicos de segunda geragao com
liberagdo de zotarolimus. Na andlise de 1 ano do desfecho
primdrio composto (morte, infarto, AVC e revascularizagao
repetida), a tecnologia de ICP mais avangada nao foi eficaz
na reducao de eventos cardiovasculares e cerebrovasculares
adversos maiores em comparagao com a CRM, reforgando
as vantagens da CRM em pacientes com 3VD. A incidéncia
de infarto espontaneo do miocardio (3,3% vs. 2,3%), morte
por qualquer causa (1,6% vs. 0,9%) e morte cardiovascular
(0,8% vs. 0,5%) foi maior com ICP vs. CRM, respectivamente.
Os achados sao notéveis, pois o beneficio da CRM foi
evidente no estagio inicial do estudo, com apenas 1 ano de
acompanhamento, em contraste com estudos anteriores,
nos quais os resultados favoraveis da CRM foram observados
apenas apés um acompanhamento de > 3 anos.**

O acompanhamento de 3 anos do estudo FAME-3 mostrou
uma divergéncia cada vez maior entre os resultados da ICP
e da CRM em relagdo ao desfecho composto primdrio,
18,6% vs. 12,5%, respectivamente (p = 0,002), sendo a que
diferenca entre a incidéncia de IM tornou-se estatisticamente
significativa em favor da CRM (7,0% vs. 4,2%; p = 0,02). Da
mesma forma, a diferenca no desfecho secundario de morte,
IM ou AVC em 3 anos com 9,2% no grupo de CRM e 12,0%
no grupo de ICP, ampliando a diferenca obtida em 1 ano
com 5,2% vs. 7,3%, respectivamente. A publicagao focou nos
resultados do desfecho secundario, entretanto, nao possui
poder estatistico para recomendagoes.**

A analise planejada de 5 anos, avaliando desfecho primario
composto por morte, AVC ou IM, ndo evidenciou diferenca
entre os grupos ICP e CRM. Observando os componentes
de forma isolada, as taxas de IM e revascularizagao repetida
foram maiores no grupo ICR*¥©

6.7.2. Pacientes com DAC Avancada E Diabetes Mellitus

Miiltiplas evidéncias tém demonstrado que a CRM oferece
resultados superiores a terapias alternativas, reduzindo as taxas
de morte e IM em pacientes com DAC avancada e diabetes.
O estudo BARI 2D (Bypass Angioplasty Revascularization
Investigation 2 Diabetes) incluiu pacientes com diabetes
tipo 2 para revascularizagdo coronaria imediata (REV) mais
terapia médica intensiva vs. terapia médica intensiva (MED)
isolada e nao encontrou nenhuma diferenga significativa na
mortalidade entre os grupos de pacientes. Entretanto, no
estrato CRM, a taxa de eventos cardiovasculares maiores
foi significativamente menor no grupo de revascularizagao
(22,4%) do que no grupo de terapia medicamentosa (30,5%,
p = 0,01). No estrato ICP, ndo houve diferenga significativa
nos desfechos primarios entre o grupo de revascularizagao
e 0 grupo de terapia médica. O risco de morte/IM/AVC em
5 anos foi de 36,8% para MED em comparagdo com 24,8%
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para REV entre os 381 pacientes selecionados para CRM no
tercil de risco angiografico mais alto (p = 0,005); esse efeito
do tratamento foi amplificado em pacientes com alto risco
angiogréfico e alto de Framingham (47,3% MED vs. 27,1%
REV, p = 0,010).4"

O estudo FREEDOM randomizou pacientes com diabetes
e DAC multiarterial para ICP com stent farmacolégico ou
CRM, com acompanhamento médio de 3,8 anos. O desfecho
primdrio foi um composto de morte por qualquer causa, IM
nao fatal ou AVC, e a CRM foi considerada superior a ICP com
reducao significativa das taxas de morte e IM, com maior taxa
de AVC. As taxas de IM espontidneo devido a novas lesoes
foram significativamente maiores no grupo ICP comparado
com a CRM.**2 O estudo FREEDOM Follow-On acompanhou
o0s pacientes por 7,5 anos, e a taxa de mortalidade por todas
as causas foi significativamente maior no grupo ICP do que
no grupo CRM (24,3% vs. 18,3%; p = 0,01) (Figura 17).**

A andlise dos trés estudos financiados pelo governo
americano (BARI 2D,*" COURAGE [Clinical Outcomes
Utilizing Revascularization and Aggressive Drug Evaluation]®
e FREEDOM*) teve como objetivo determinar o efeito do
TMO, com ou sem ICP ou CRM, em resultados de longo
prazo em pacientes com DAC e diabetes tipo 2. Durante
um acompanhamento médio de 4,5 anos, CRM + TMO foi
superior a ICP + TMO para o desfecho primario (composto
de morte, IM ou AVC), assim como morte e IM. A CRM +
TMO também foi superior ao TMO isolado para a prevengao
do desfecho primdrio e IM, e foi superior ao grupo ICP +
TMO para o desfecho primario em pacientes com 3VD e
FEVE normal. Nao houve diferengas significativas ao comparar
TMO vs. ICP + TMO.**

Uma metandlise incluindo dados de 28.846 pacientes
demonstrou resultados consistentes, com aumento do risco de
mortalidade em 5 anos entre os pacientes tratados com ICP
do que entre aqueles tratados com CRM. A revascularizagao
de pacientes com diabetes empregando a CRM esta associada
a uma redugdo significativa da mortalidade em longo prazo,
IM, eventos cardiacos e cerebrovasculares adversos maiores
(major adverse cardiac and cerebrovascular events [MACCE])
e revascularizagdes repetidas.**

6.7.3. Pacientes com Disfuncao Ventricular Esquerda

A eficdcia do tratamento da miocardiopatia isquémica em
pacientes com disfungao ventricular esquerda foi investigada
no estudo STICH, que comparou a adigdo da revascularizagao
cirGirgica do miocardio ao TMO comparado a TMO isolado.
No seguimento de 5 anos, houve um beneficio significativo
observado nos desfechos secunddrios no grupo cirtrgico, com
reducdao de morte cardiovascular e do desfecho composto
de mortalidade por todas as causas ou hospitalizacao. Nessa
analise, a terapia cirdrgica ndo reduziu estatisticamente o
desfecho primario de mortalidade por todas as causas.**

Com a extensao da andlise do estudo STICH, aos 10 anos
de seguimento, o grupo de pacientes submetidos a CRM
(associada ao TMO) teve menor taxa de morte por qualquer
causa, morte por causas cardiovasculares e morte por qualquer
causa ou hospitalizacdo por causas cardiovasculares quando
comparado com aqueles que receberam TMO apenas. A CRM

reduziu significativamente as mortes stbitas e as causadas por
IM, com um efeito nominalmente significativo nos eventos
fatais por falha de bomba. O efeito favoravel na morte stbita
pela CRM também pode estar relacionado a um impacto
benéfico na progressao da IC, como indicado por uma redugao
nos eventos fatais de falha de bomba. A Figura 1 mostra o
seguimento de 10 anos do estudo STICH, com as curvas de
sobrevida se divergindo com o tempo a favor dos pacientes
submetidos a CRM."

O desenvolvimento de IC comumente ocorre porum IM e
esta relacionado com a extensao do IM, o territ6rio envolvido,
o desenvolvimento de insuficiéncia mitral e a presenca de
certas taquiarritmias. O estado de inflamagao sistémica
elevada que ocorre na IC propicia maior desestabilizagao das
placas ateromatosas, com maior risco de eventos coronarianos
agudos. No paciente com IC e reducao da FEVE, mesmo
infartos de pequena extensdao conferem maior risco de
mortalidade.

6.7.4. Pacientes com Lesao de Tronco de Artéria
Coronaria Esquerda

O estudo SYNTAX foi crucial e decisivo para avaliar a
eficcia das terapéuticas de CRM e ICP na leséo de tronco de
artéria coronaria esquerda (LTACE). As evidéncias derivadas
do estudo mostraram beneficios definitivos, com significancia
estatistica, em favor do tratamento cirdrgico em pacientes
com LTACE de alto risco (escore SYNTAX > 32), conferindo
recomendagdo classe | para cirurgia e classe Ill para ICP
na diretriz europeia de revascularizagdo miocérdica. No
entanto, em pacientes com escore SYNTAX < 32 (risco baixo
e intermediario), nao houve diferenca estatistica, mas o estudo
ndo teve poder estatistico para resolver definitivamente
esse aspecto.*” Consequentemente, foram necessarios
estudos adicionais para resolver essa questao, e os ensaios
EXCEL (Evaluation of XIENCE Everolimus Eluting Stent Versus
Coronary Artery Bypass Surgery for Effectiveness of Left Main
Revascularization) e NOBLE (Nordic—Baltic—British Left Main
Revascularization) foram concebidos para esse fim. Ambos
foram ensaios randomizados de nao inferioridade, desenhados
para avaliar comparativamente a revascularizagao cirdrgica e
percutanea em pacientes com LTACE e escore SYNTAX < 32.

O estudo NOBLE envolveu 1.200 pacientes com LTACE, e
o desfecho primario foi um composto dos principais eventos
adversos cardiacos e cerebrovasculares (MACCE; morte
por qualquer causa, IM, nova revascularizagao e AVC). O
acompanhamento de 5 anos concluiu que as taxas de MACCE
foram de 28% para ICP e de 19% para CRM, excedendo o
limite de ndo inferioridade, e que a CRM foi significativamente
melhor que ICP nesses pacientes. A mortalidade por todas as
causas foi semelhante nos dois procedimentos, 9% com ICP
vs. 9% ap6s CRM.#8

O estudo EXCEL mostrou que a mortalidade por todas
as causas foi estatisticamente significante, favorecendo a
CRM aos 5 anos (9,9% com CRM vs. 13,0% com ICP) e
continua se acelerando em favor da cirurgia, pois as curvas
de sobrevida continuam se divergindo ao longo do tempo.
A mortalidade em 5 anos foi 38% maior no grupo da ICP do
que no da CRM. No entanto, o estudo concluiu que nao foi
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encontrada diferenca significativa entre ICP e CRM em relagao
aos resultados do desfecho composto de morte, AVC ou IM
ao0s 5 anos. 49420

Uma metanadlise reunindo dados de quatro estudos de ICP
vs. CRM em pacientes com LTACE mostrou que a mortalidade
em 5 anos foi semelhante para ICP e CRM (11,2% vs. 10, 2%).
Entretanto, IM espontaneo foi mais comum com ICP (6,2%
vs. 2,6%), enquanto ndo houve diferenga no risco de AVC
(2,7% vs. 3,1%).%"

Do ponto de vista fisiopatolégico, a LTACE nao pode ser
considerada uma entidade separada dentro do espectro da
DAC, ja que o principal mecanismo de morte na DAC nao
pode mais ser atribuido a placa estavel (a lesao de tronco),
mas ao IM, as lesoes instaveis distribuidas em toda a circulacao
coronariana sao as causadoras dos eventos adversos, infarto e
morte no paciente com LTACE. A CRM, realizando os enxertos
distais nas artérias coronarias, protege contra esses eventos
e melhora a sobrevida em 5 anos, como demonstrado no
estudo EXCEL.*?

A ESC e a Associagao Europeia de Cirurgia Cardiotoracica
(EACTYS), conjuntamente, estabeleceram, em 2022, um grupo
de trabalho para rever as recomendagdes das Diretrizes da
ESC/EACTS de 2018 sobre revascularizacdo do miocérdio,
em pacientes com LTACE com escore SYNTAX baixo a
intermedidrio (0 a 32). Em pacientes estdveis com LTACE e
indicagao de revascularizagdo, com anatomia coronariana
adequada para ambos os procedimentos e baixa mortalidade
cirdrgica prevista, o grupo concluiu que ambas as opgbes de
tratamento sdo clinicamente razoaveis com base na preferéncia
do paciente, experiéncia disponivel e volumes do operador
local. As recomendagdes sugeridas para revascularizagdo com
CRM foram Classe I, Nivel de evidéncia A. As recomendacbes
para ICP foram Classe lla, Nivel de evidéncia A.*>3

6.7.5. Alivio do Sintoma Anginoso e Qualidade de Vida

A melhora da qualidade de vida do paciente propiciando o
alivio do sintoma anginoso é outro objetivo da revascularizagao
miocdardica. Para alguns subgrupos de pacientes, como
octogendrios e nonagendrios, os beneficios de melhora da
qualidade de vida sao de maior importancia que o reduzido
aumento na expectativa de vida (Tabela 35).

No periodo inicial até um més pés-revascularizagao,
tanto os pacientes submetidos a CRM como a ICP relatam

melhora na frequéncia de angina. No entanto, aos 6 meses
e nos anos seguintes, o alivio da angina é significativamente
melhor ap6s CRM em comparagao com ICP. Da mesma forma,
o uso de medicamentos antianginosos ¢ significativamente
maior ap6s ICP mesmo com o uso da nova geracao de stents
farmacolégicos nos Gltimos anos.

No periodo pds-procedimento de até um més, os pacientes
submetidos a ICP se recuperaram mais rapidamente do que
aqueles que foram operados, relatando menos limitagoes
fisicas, menos dor corporal e maior qualidade de vida e
satisfagdo com o tratamento. Essas diferengas desaparecem
em 6 meses e, nos anos seguintes, os pacientes com CRM
relatam menos problemas fisicos e limitagbes em comparagao
com aqueles que foram submetidos a ICP. Cerca de 5 anos
ap6s a revascularizagao, beneficios significativos permanecem
favorecendo a CRM em termos de satde fisica, emocional
e mental.

No estudo SYNTAX, o subestudo de qualidade de vida
mostrou que, no seguimento de 5 anos, a CRM foi superior
a ICP em vérios dominios, incluindo frequéncia e limitagao
fisica da angina, bem como nas escalas fisicas e emocionais. A
analise de subgrupos demonstrou uma interagao significativa
entre a complexidade angiografica (avaliada pelo escore
SYNTAX) e o alivio da angina. O alivio da angina aos 5 anos foi
aumentado com a CRM entre os pacientes com altos escores
SYNTAX, um achado que reforca a recomendacao de que a
revascularizagdo miocardica deve ser fortemente preferida
nesses pacientes.

Nos pacientes com diabetes mellitus, o estudo FREEDOM
apresentou a andlise de qualidade de vida dos participantes
do estudo, usando os dados do Seattle Angina Questionnaire
coletados no perfodo basal e ap6s revascularizagaio em 1 e 6
meses, e anualmente apés. Comparado com o basal, ambos
os grupos obtiveram melhora significativa na frequéncia de
angina no seguimento. Entretanto, pacientes submetidos a
CRM tiveram melhor alivio da angina nos periodos de 1 e
2 anos. Ap6s 2 anos, as duas estratégias de revascularizagao
proveram resultados semelhantes.

No estudo NOBLE, os autores demonstraram que os
pacientes com ICP apresentaram mais sintomas de angina
em 5 anos em comparagao com aqueles tratados com CRM,
sendo que as diferengas nos resultados foram observadas
principalmente apés 1 ano de acompanhamento.

Tabela 35 - Recomendagdes para indicacao da cirurgia de revascularizagdo miocardica para redugéo do risco de infarto do
miocardio e aumento de sobrevida em comparacao com a intervengao coronaria percutanea e/ou tratamento clinico otimizado

preservada, com envolvimento proximal da ADA

Doenca de maltiplos vasos principais e disfungdo ventricular esquerda

Lesao de tronco da ACE

Doenga de maltiplos vasos principais — envolvendo a DA com escore SYNTAX > 23 — FEVE

ACE: artéria coronaria esquerda; ADA: artéria descendente anterior; DA: descendente anterior; FEVE: fragdo de eje¢do do
ventriculo esquerdo.
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A Figura 18 mostra a evolugdo dos pacientes em relacao ao
desfecho de mortalidade por todas as causas em longo prazo
comparando CRM, ICP e TMO, mostrando a continuada
divergéncia das curvas de sobrevida ao longo do tempo,
reforcando como a CRM é protetora contra o desfecho de
IM na DAC.

Na Figura 19, hd caminhos que podem servir de orientagao
inicial nas escolhas para revascularizagao miocardica.

7. Vacinacao Contra Pneumonia, Influenza e
COVID-19

Os cardiopatas apresentam maior risco de complicagdes
ap6s algumas doengas infecciosas. Sendo assim, estd indicada
a vacinagao dessa populagdo. As recomendagoes estdo de
acordo com o calendério de vacinagao do Ministério da Satide
do Brasil de 2024 e a Sociedade Brasileira de Imunizacoes
2023/2024 (Tabela 36.1).

7.1. Vacina para Influenza

As vacinas de influenza em uso no Brasil sdo todas
inativadas (de virus mortos), portanto sem capacidade de
causar doenga. Até 2014, estava disponivel no pafs apenas a
vacina trivalente, com uma cepa A/H1N1, uma cepa A/H3N2

e uma cepa B (linhagem Yamagata ou Victoria). As vacinas
quadrivalentes, licenciadas desde 2015, incluem uma segunda
cepa B, contendo as duas linhagens: Victoria e Yamagata. Da
mesma forma que a trivalente, sdo inativadas e ndo possuem
adjuvantes. Em 2023, uma nova vacina quadrivalente foi
disponibilizada nos servigos privados de vacinagao.

A vacina influenza quadrivalente de alta concentragao
(influenza high dose, HD4V) é uma vacina que contém
quatro vezes o antigeno em comparagao as vacinas influenza
quadrivalentes de dose padrao. A vacina é licenciada para
individuos com 60 anos ou mais. A recomendacao da Sociedade
Brasileira de Imunizagoes (SBIm) é a de que pessoas a partir dessa
idade — em especial as imunodeprimidas — sejam vacinadas
preferencialmente com a vacina HD4V, porque a protecao para
influenza e suas complicagoes oferecida pelas vacinas de dose
padrdo para a faixa etdria € inferior & verificada em jovens. O
desenvolvimento de formulagbes com maior quantidade de
antigenos permitiu aumentar a resposta do sistema imunolégico
dos idosos a vacina, particularmente contra Influenza A (H3N2),
mais comum e grave nessa parcela da populagao.***

7.2. Efeitos e Eventos Adversos

* Manifestacdes locais como dor, vermelhidao e
endurecimento ocorrem em 15 a 20% dos vacinados.
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Figura 18 - Reducéo de mortalidade por todas as causas em longo prazo. EXCEL: Evaluation of XIENCE Everolimus Eluting Stent Versus
Coronary Artery Bypass Surgery for Effectiveness of Left Main Revascularization; FREEDOM: Future Revascularization Evaluation in
Patients with Diabetes Mellitus: Optimal Management of Multivessel Disease; STICH: Surgical Treatment for Ischemic Heart Failure;

SYNTAX: Synergy Between PCI with Taxus and Cardiac Surgery.
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Essas reagdes costumam ser leves e desaparecem em
até 48 horas;

* Manifestagoes sistémicas também sdo benignas e
breves. Febre, mal-estar e dor muscular acometem

1 a 2% dos vacinados, tendo inicio de 6 a 12 horas
ap6s a vacinagao e persistindo por 1 a 2 dias, sendo
mais comuns na primeira vez em que tomam a vacina.
Reacodes anafilaticas sdo rarissimas.

[ Lesao de TCE > 50% ou “tronco-equivalente” ]

4

[ Alto risco cirurgico ]

1 I
1 ‘ H
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Escore SYNTAX > 33 — : HEART TEAM

s
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[3]2)[3)=
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Figura 19 - Para redugéo de morte cardiovascular, especialmente em diabéticos, essa é a orientagdo inicial para indicar revascularizagdo
miocardica conforme a anatomia e as varidveis basicas de avaliagdo clinica e de exames habituais de avaliagdo da fragdo de ejegdo do
ventriculo esquerdo. CRM: cirurgia de revascularizagdo do miocardio; DA: descendente anterior; DAC: doenga arterial coronariana; FEVE:
fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; ICP: intervengdo coronaria percutanea; SYNTAX: Synergy between PCI with Taxus and Cardiac
Surgery; TCE: tronco da corondria esquerda.

Tabela 36.1 - Calendario de vacinacao para pacientes cardiopatas

Vacina Esquema e recomendacao Local de vacinagao
> 60 anos, prefetlvel a vacina quadnvallente com Vacina trivalente — UBS:
altas concentragdes (high dose HD4V); . .
Influenza Vacina quadrivalente — centro de

Vacina quadrivalente (4V) preferivel & vacina
trivalente (3V).

Indicada a partir dos 2 meses de idade. No
adulto > 60 anos, fazer uma dose de reforco,
preferencialmente VPC20.

vacinagao privado.

Disponivel no CRIE (VP13 e VP 15) e
clinicas privada (VP20)

Pneumocdcica conjugada
(VPC13, VPC15 e VPC20)

Pneumocdcica polissacaridica

23-valente (VPP23) Uma dose com dose de reforgo ap6s 5 anos

Disponivel no CRIE

Esquema primario = duas doses com intervalo de
4 semanas + terceira dose apos 8 semanas;
Reforgo anual.

Vacina para covid-19 Vacina disponivel na UBS

CRIE: Centro de Referéncia para Imunobioldgicos Especiais;, UBS: Unidade Basica de Saude. Fonte: Calendarios de vacinagdo da
Sociedade Brasileira de Imunizagbes (SBIm) para pacientes especiais — 2023/2024.%*
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Sabe-se que a Sindrome de Guillain-Barré (SGB) pode
ocorrer por mais de um motivo, mas, em raras ocasioes, seu
surgimento coincidiu com a aplicagdo de uma vacina. Nesses
casos, surgiu entre 1 dia e 6 semanas apés a vacinagao. Até
hoje, ndo se sabe se a vacina influenza pode de fato aumentar
o risco de recorréncia da SGB em individuos que ja a tiveram.**

7.3. Vacina para Pneumococo

Dois tipos de vacinas pneumocdcicas estao disponiveis
para uso clinico: vacina pneumocdécica polissacaridica (VPP)
e vacina pneumocdécica conjugada (VPC). Os componentes
ativos de ambos os tipos de vacina sdao polissacarideos
capsulares de sorotipos pneumocécicos que comumente
causam doenca invasiva.

A VPP é composta por polissacarideos capsulares
pneumocdcicos parcialmente purificados. A Gnica formulagao
disponivel contém 23 polissacarideos pneumocdcicos dos
23 sorotipos que eram a causa mais comum de doenga
pneumocdécica em adultos na década de 1980.

Vacinas conjugadas (VPC) consistem em polissacarideos
capsulares pneumocécicos ligados covalentemente
(conjugados) a uma proteina. Uma vez que foram desenvolvidas
pela primeira vez para uso pediatrico, as formulagbes
anteriores inclufam sorotipos que causavam mais doengas em
criangas (VPC 10). Formulacoes mais recentes selecionaram
sorotipos que comumente causam doengas em adultos (VPC
13 e VP15 e, a partir de 2023, VP20).

As vacinas sao administradas por via muscular (0,5 mL por
dose) e podem ser administradas concomitantemente com
outras vacinas, em locais diferentes.*>

7.4. Observacoes para Esquema Sequencial VPC13 e
VPP23

1. Sempre iniciar esquema com a vacina conjugada
(VPC13), seguida pela aplicagdo da vacina VPP23,
respeitando o intervalo minimo de 2 meses entre elas;

2. Paraindividuos que ja receberam a VPP23 e nao foram
anteriormente vacinados com VPC13, recomenda-se
um intervalo de 12 meses para a aplicacao de VPC13,
15 ou 20 e de 5 anos para a aplicagao da segunda dose
da VPP23, com intervalo minimo de 2 meses entre as
vacinas conjugada e polissacaridica.**

7.5. Vacina para COVID-19

Atualmente, a vacinagdo estd indicada para toda a
populagdo brasileira a partir de 6 meses de idade, e a meta
de vacinagdo preconizada no Brasil é de 90% para o esquema
primario completo (Dose 1 e Dose 2 ou dose Gnica [vacina
Janssen)) e reforcos. Destaca-se que os reforcos foram indicados
de forma gradativa, iniciando pelo ptblico de 80 anos e mais e
reduzindo para as faixas etarias menores, conforme evidéncias
cientificas e disponibilidade do produto.*>

O planejamento da vacinagao para 2023 teve como
proposta de esquema o uso de vacinas bivalentes com cepas
atualizadas como dose de reforgo (booster) para grupos
especificos em maior vulnerabilidade, riscos para complicagao

e 6bito e maior exposigao e o uso de vacinas monovalentes
para dar inicio ou completar esquema vacinal das pessoas
que ndo fazem parte dos grupos prioritarios elegiveis para
vacinagao bivalente.

A vacina bivalente esta indicada como reforgo para
populacdo a partir dos 12 anos de idade. Deve ser aplicada
a partir de 3 meses apés a série primaria de vacina ou
reforco anterior.

Vale ressaltar que ambas as vacinas, monovalentes e
bivalentes, agem do mesmo modo no organismo: estimulando
o sistema imunoldgico a produzir anticorpos protetores e células
de defesa contra o virus SARS-CoV-2. Quando infectada pelo
virus, a pessoa vacinada conseguird combaté-lo rapidamente,
pois ja tem imunidade contra ele e, assim, evoluird de modo
assintomdtico ou com doenca leve (maioria dos casos).

O que difere a vacina monovalente da vacina bivalente é a
capacidade das vacinas bivalentes de estimularem uma resposta
imune mais efetiva contra a variante Omicron, garantindo,
assim, maior protegao contra a infecgao pelo SARS-CoV-2. Cabe
ressaltar, que as vacinas monovalentes continuam a proteger
as pessoas completamente vacinadas contra hospitalizagoes,
sindrome respiratéria aguda grave (SRAGC) e 6bito. As
recomendagoes atuais para imunizagdo contra a covid-19
no pais sao estabelecidas de acordo com as faixas etarias, os
imunizantes disponiveis, as recomendagoes dos fabricantes e
os resultados de estudos nacionais e internacionais.**®

7.6. Vacinas Recomendadas

e Vacina adsorvida covid-19 (inativada) CoronaVac
(Butantan);

* Vacina Covid-19-RNAm Comirnaty (Pfizer/Wyeth);

¢ Vacina Covid-19-recombinante Oxford/Covishield
(Fiocruz e Astrazeneca);

¢ Vacina Covid-19-recombinante Janssen Vaccine
(Janssen-Cilag);

* Vacina Comirnaty bivalente Pfizer (para reforgo, acima
dos 12 anos de idade).

7.7. Risco de Miocardite/Pericardite apos Vacinacao da
COVID-19

Segundo dados do Programa Nacional de Imunizagoes
(PNI), até 31 de dezembro de 2022, foram administradas
501.573.962 doses de vacinas contra covid-19 no pais.
Nesse periodo, foram notificados 154 casos de miocardite,
definidos segundo critérios da Brighton Collaboration (rede
global de pesquisa de seguranga de vacinas sem fins lucrativos
para profissionais de satde), ocorridos ap6s as vacinas. Isso
corresponde a uma incidéncia de 0,031 a cada 100 mil doses
aplicadas. Até o momento, ndo houve nenhum 6bito por
miocardite ou pericardite com associagao causal com a vacina
contra covid-19 no Brasil. Por sua vez, a literatura aponta que
a incidéncia dessas doengas associada a vacina varia entre
0,58 e 2,4 a cada 100 mil doses aplicadas.**”

A taxa de miocardite associada a covid-19 é de 30 casos
por milhao para a populagao em geral.
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8. Dieta e Alcool/Controle de Peso

A dieta saudavel, caracterizada pela inclusao dos grupos
alimentares das frutas, hortalicas, legumes, cereais integrais,
castanhas e peixe, estd associada a reducao dos fatores de
risco de mortalidade por DCV (Quadro 8).48-40

Os padroes de dieta baseada em vegetais (plant-based
diets), a exemplo da dieta vegetariana, dieta DASH (Dietary
Approaches to Stop Hypertension) e dieta do Mediterraneo,
tém sido associados com menor risco de mortalidade por
todas as causas e DCVs.*'42 Em estudos de avaliacdo de
prevengao secundaria, a dieta do Mediterraneo reduziu o
risco de DCV e a progressao de aterosclerose a longo prazo
quando comparada a dieta baixa em gordura. 3464

O maior consumo de proteina de origem animal,
principalmente a carne bovina, comparativamente ao de
origem vegetal, aumenta o risco de mortalidade por DCV.#0'-4¢2

No estudo de coorte adventista 2 (Adventist Health Studly
[AHS-2]), o consumo de proteina da carne foi associado com o
aumento de 61% do risco de mortalidade, e a sua substituicao
reduziu esse risco em 40%.%°

O consumo minimo semanal de duas porgoes de peixe ricos
em acido eicosapentaenoico (EPA) e dcido docosahexaenoico
(DHA) esté associado a reducao do risco cardiovascular em
prevencao primaria e secunddria.?'

A adogao de dietas com quantidades reduzidas de
carboidrato e aumentadas em protefna e gordura de origem
animal estd associada ao maior risco de mortalidade, incluindo
a de causa cardiovascular. Dados do estudo ARIC mostram
aumento de 18% no risco de mortalidade de individuos que
seguem dieta baixa em carboidrato e apresentam consumo
aumentado de proteina e gordura de origem animal. Ao
contrario, quando parte do carboidrato da dieta é substituida

Quadro 8 - Principais Recomendagoes da Dieta

Aumento do consumo diério de frutas e hortaligas para
400 g ou cinco porgdes (excegdo de vegetais ricos em
amido, tais como batata e mandioca);

Aumento do consumo de cereais integrais (minimo 50% do
consumo total);

Substitui¢do parcial do consumo de proteina de origem
animal por vegetal, tais como castanhas, sementes e graos
(feijao, grao de bico, lentilha etc.);

Reducgdo do consumo de agtcar em até 10% do consumo
energético total e até 5% para a obtengdo de beneficios
adicionais;

Consumo minimo de produtos ultraprocessados e isengao
do consumo de gordura trans;

Substitui¢do parcial dos acidos graxos saturados por
insaturados;

Limitar consumo de bebidas alcodlicas abaixo de 100 g de
etanol/semana para individuos de alto risco cardiovascular;

Limitar o consumo de sal em 5 g/dia (2 g/sodio).
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por alimentos ricos em proteina e gordura de origem vegetal,
o risco de mortalidade é reduzido. Os mesmos investigadores
do ARIC realizaram uma analise compilada com o estudo
PURE (Prospective Urban Rural Epidemiology) relacionada
ao consumo de carboidrato e risco de mortalidade. Nessa
analise, tanto o baixo quanto o alto consumo de carboidrato
aumentaram o risco de mortalidade, sendo o consumo ideal
entre 50 e 55%.%%°

A dieta caracterizada pela ingestdao de alimentos
industrializados, ricos em agtcar, sal e gordura saturada, esta
associada ao aumento de risco cardiovascular. O consumo
de aclcar acima de 10% do total de consumo cal6rico tem
sido associado ao aumento de risco de DCV.#%4¢” O consumo
de bebidas acucaradas aumenta o risco de DM2 e DCV
aterosclerética, sendo o risco de diabetes elevado em 20%
para cada consumo didrio de um copo.*® A dieta caracterizada
pelo consumo de sucos, doces, bebidas acucaradas, cereais
refinados e frituras aumenta eventos coronarios mais do que
a ingestao de produtos de origem animal.**

O consumo de gorduras saturadas estd associado com o
aumento do risco de mortalidade. A gordura saturada aumenta
o colesterol e o risco de SCC; a sua substituicao parcial por
gordura poli-insaturada, como de 6leo de soja, reduz o risco
da doenca em 29%.47°

A substituigdo de qualquer tipo de gordura por trans
aumenta o LDL-c, a apoB, os triglicérides, a lipoproteina (a)
e reduz o HDL-C e a apolipoproteina A1. O consumo de
gordura trans estd associada ao aumento do risco de SCC.#7°

O consumo leve a moderado de bebidas alcodlicas,
correspondente a uma a duas doses ou 15 a 30 g/etanol/dia
nao aumenta o risco de IM. A ingestao acima de 100 g/semana,
entretanto, estd associada com o aumento do risco de
mortalidade por varias causas, incluindo as cardiovasculares
e a reincidéncia de eventos entre individuos portadores
da doenga.”’'*? O consumo de bebidas alcodlicas ndo
deve ser recomendado, como medida de protecao
cardiovascular.*”?

8.1. Controle de Peso

A perda de 5% do peso inicial estd associada com a melhora
de vérios parametros metabdlicos, incluindo a redugdo de
LDL-C.#7#

A redugao calérica = 500 kcal/dia geralmente é prescrita
para individuos com sobrepeso e obesidade.*”

Intervengoes de um programa estruturado que
compreendem a automonitoragdo do consumo calérico e
checagem de peso, além da atividade fisica, proporcionam
perda de 5 a 10% do peso inicial a curto (= 6 meses) e médio
prazo (6 a 12 meses).*447>

A recomendacgado de atividade fisica aerdbica para a
populagao adulta é = 150 min/semana ou 75 a 150 min
de moderada e elevada intensidade, respectivamente, em
associagao ao exercicio de resisténcia.*”> O aumento de tempo
para no minimo 300 min/semana pode ser recomendado
para individuos com obesidade, e a combinagao do exercicio
aerébico com o de resisténcia pode ser superior na redugao
de gordura abdominal e aumento de massa muscular.*®
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O indice de massa corporal (IMC) é o método mais
utilizado e padronizado para a classificagao de sobrepeso
e obesidade. O célculo do IMC é a principal avaliagao a
ser realizada no atendimento do paciente que necessita
de perda de peso. O seu resultado deve ser interpretado
com cautela em individuos com maior massa muscular,
em idosos e asiaticos. Além do IMC, a circunferéncia da
cintura detecta a obesidade central e estd associada com
o aumento do risco cardiometabdlico e aumento do risco
da DCV aterosclerdtica.*””#78 A circunferéncia da cintura é
considerada elevada com valores = 102 cm para homens e
= 88 cm para mulheres.*’##”? A circunferéncia da cintura é
um dos critérios de diagndstico da sindrome metabdlica, e
sua combinacao com o IMC é o melhor critério de avaliacdo
de risco relacionado a obesidade.*”*

9. Atividade Fisica, Reabilitacao Cardiaca e
Atividade Sexual

9.1. Mudancas no Estilo de Vida e Outros Fatores

9.1.1. Sedentarismo, Atividade Fisica e Exercicio Fisico

Trés conceitos sdo fundamentais quando abordamos a
atividade fisica:

* Comportamento sedentério: refere-se ao tempo
dispendido sentado ou deitado, quando acordado,
em atividades com gasto energético < 1,5 miiltiplos
de METs;

 Atividade fisica: definida como qualquer movimento
corporal que aumente o gasto energético acima do que
representa o metabolismo basal e inclui os dominios
ocupacional, doméstico, transporte e lazer;

¢ Exercicio fisico: ¢ uma forma de atividade fisica, estruturada

e programada, com o principal objetivo de melhorar ou
manter a satide e/ou o desempenho esportivo.*

O comportamento sedentario favorece o desenvolvimento
da DAC e esta associado a mortalidade por todas as causas,
por DCVs, por cancer e ao aumento da incidéncia de diabetes
tipo 2.475480481 Além de aumentar os niveis de atividade
fisica, reduzir o comportamento sedentario é de extrema
importancia: a) 6 horas de tempo sentado influencia na fungao
vascular de individuos saudaveis;*®* b) interromper esse
comportamento, levantando e caminhando por 10 minutos,
reduz a disfungdo vascular;*® c) relagao dose-resposta com
todas as causas de morte tem um acréscimo pronunciado
a partir de 9,5 horas de tempo sedentério.*®* Diante dessas
evidéncias, a diretriz da Organizagao Mundial da Satide (OMS)
de 2020 recomenda os niveis de atividade fisica apresentados
na (Tabela 36.2),%>4% defendendo que qualquer atividade
fisica deva ser incentivada para a manutengao da satde
global e para reducao da morbimortalidade cardiovascular
e por todas as causas.

Em estudo longitudinal com 15.486 pacientes
portadores de DAC e seguimento de 3,7 anos, a diminui¢ao
da mortalidade cardiovascular e por todas as causas foi
gradualmente associada com o aumento da atividade
fisica diaria.*s°

Ao que se refere as atividades de fortalecimento
muscular (treinamento resistido), uma revisdo sistemética
recente, com 16 estudos incluidos e seguimento méaximo
de 25,2 anos, observou reducao de 10 a 17% no risco de
morte cardiovascular, com 30 a 60 minutos por semana
dessa atividade.*®

9.1.2. Prevencao Secundaria (Reabilitacao Cardiaca
Baseada em Exercicio)

A indicacao de reabilitagao cardiaca para o tratamento
de portadores de SCC é consenso entre a diretriz
nacional*®® e as diretrizes internacionais®® (Classe: I,
Nivel de evidéncia: A). Tal recomendagao se deve a
comprovada eficiéncia da reabilitagdo cardiaca na
melhora da qualidade de vida, redugao dos fatores de

Tabela 36.2 - Recomendacao de atividade fisica para adultos, incluindo individuos com doenca cardiovascular estavel

Aerdbico (caminhada,
corrida, pedalada em

150 a 300 min/semana

o - de Mi;
bicicleta, natagao, )
continuos ou por breves 22 ZI150 min/semana

periodos).

MI ou Al envolvendo
grandes grupos
musculares 2 dias/
semana.

Fortalecimento muscular
(exercicios contra
resisténcia ou exercicios
resistidos).

Escala de PSE Borg de 10 a 13 para Ml e
acima de 13 para Al;*¢

Respiracdo ofegante, porém, de modo
que se consiga completar uma frase
sem pausa para MI, respiracdo ofegante
sem que se consiga completar uma
frase completa para Al.*®

Escala de PSE OMNI de 6-8 para Ml e
9 e 10 para Al.*4

Al: alta intensidade; MI: moderada intensidade; PSE: percepgdo subjetiva de esforgo. *Para utilizagdo da escala OMNI de percepgédo
subjetiva de esforgo nos exercicios resistidos, o Grau de recomendagéo é lla, e o Nivel de evidéncia é C.
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risco modificaveis e mortalidade, além de prevengao nas
readmissdes por novos eventos cardiovasculares. Nesse
contexto, a reabilitagdo cardiaca também evidencia uma
relagao positiva de custo-efetividade para o sistema de
salGde.**2 Um estudo com 5 anos de acompanhamento
descreveu redugao de 32% no risco de morte em pacientes
previamente infartados ou revascularizados, assim como
reducao naqueles com angina instavel e estavel que
participaram de programas de reabilitacdo, sempre em
relagdo aos que nao participaram.*%

Em 2021, uma revisao sistemadtica, com inclusao de 85
estudos clinicos randomizados e um total de 23.430 pacientes
com DAC, concluiu que a reabilitagao cardiaca baseada em
exercicio diminui o risco de IM. Nessa mesma linha, promoveu
redugao na mortalidade e hospitalizagao por todas as causas,
juntamente com redugdo nos custos de satide e melhora na
qualidade de vida em até 12 meses de acompanhamento. No
seguimento de longo prazo (> 3 anos), observou-se redugao
na mortalidade cardiovascular e no risco de IM.**

O exercicio como intervengao é a principal estratégia
para melhora significativa da capacidade fisica (consumo de
oxigénio). Cada aumento de 1 mL.kg'.min"' no consumo
maximo de oxigénio foi associado a uma redugao de ~15%
no risco de morte cardiovascular e de ~17% por mortes
por todas as causas em pacientes com DAC.#* Em pacientes
com DAC crbnica, o exercicio aerébico é capaz de impactar
muito positivamente na perfusdo miocdrdica. Em trabalho
classico, Hambrecht e colaboradores expuseram pacientes
com DAC ao treinamento aerdbico realizado em bicicleta
ergométrica, sete vezes por semana (60 minutos por dia), a
80% da FC-pico alcangada em teste de exercicio maximo.
Nesse experimento de eficacia, houve melhora da funcao
endotelial arterial coronariana daqueles treinados em relagao
aos do grupo-controle. 90497

Cabe salientar que, com a manutengdo da pratica do
exercicio, o aumento na perfusdo miocardica é observado
por meio do aumento do limiar isquémico e da redugao

do duplo produto em cargas subméximas, além de ser
observada melhora perfusional cintilogréfica,**® na modulagao
autonémica,*? bem como pelo aumento do tempo diastolico.
Todas essas adaptagdes corroboram a redugdo das taxas de
mortalidade cardiovascular e hospitalizagoes, além da melhora
na qualidade de vida (Classe: I; Nivel de evidéncia: A).

Bem menos evidéncias existem a respeito do exercicio
resistido isolado na melhora do consumo de oxigénio e
perfusdo miocédrdica em paciente com DAC. No entanto,
o exercicio resistido pode ser uma atividade complementar
essencial de um programa de reabilitagdo, ja que, ao ocorrer
melhora na forga muscular, hda diminuicao na sobrecarga
cardiaca para a mesma carga absoluta de exercicio executado
para atividades de vida didria, assim como para melhora da
qualidade de vida.>0>°"

A avaliacao de risco do paciente antes da prescricao de
um programa de exercicio fisico é recomendada.*#02503 A
Diretriz Brasileira de Reabilitagao Cardiovascular de 2020,4%
previamente publicada e exposta na Tabela 37, também vai ao
encontro dessa premissa. A estratificagdo de risco do paciente
com SCC é dindmica, podendo ser modificada ao longo do
tempo. Reavaliagbes semestrais ou anuais (a depender do
risco inicial identificado) sao necessérias. Para a classificagdo
de risco, deve-se considerar pelo menos um dos parametros
da Tabela 38. Recomendagdes sobre o treinamento fisico
estao dispostas na Tabela 38.

Em pacientes com maior limitacdo, como aqueles com
AR, que apresentam limiar de isquemia préximo da FC de
repouso, o treinamento aerébico pode ser realizado no limiar
de isquemia, porém, em ambiente hospitalar e monitorizado
(Classe: 1lb, Nivel: C).#:504:506 Estudos apontam que curtos
periodos de isquemia miocdrdica induzida pelo exercicio
podem contribuir na cardioprotegdo (precondicionamento
isquémico),”*> mas essa estratégia nao costuma ser amplamente
utilizada no dia a dia da reabilitagao.

Recomenda-se que a sessao de exercicio seja composta por
aquecimento (intensidade abaixo da prescrita), parte principal

Tabela 37 - Estratificacdo de risco para o exercicio fisico em pacientes com doenca coronariana cronica

Capacidade funcional

Sintomatologia

Sinais e sintomas de
isquemia miocardica

Outras caracteristicas
clinicas

TCPE: VO, pico de 60 a 85% do

TE: isquemia ou sintoma acima

TCPE: isquemia ou sintoma
acima de 15 mL.kg™".min"".

Risco intermediario
TE: 5 a 7 METs;

predito.
CF I all, angina e/ou IC

de 6 METs;

Auséncia de arritmias
ventriculares complexas.

CF: classe funcional; IC: insuficiéncia cardiaca; IRC: insuficiéncia renal crénica; METs: multiplos de equivalentes metabdlicos;
TCPE: teste cardiopulmonar de exercicio; TE: teste ergométrico. Adaptado de Carvalho et al.*®
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Tabela 38 - Recomendacao de exercicio fisico para pacientes com doenca coronariana cronica

Intensidade: PSE (Borg 6 a 10) ou teste da fala (execugdo do exercicio
quando a respiracao € ofegante, porém, de modo que se consiga
completar uma frase sem pausa.

40 a 80% da FC de reserva: ([FC maxima - FC repouso] x intensidade) + FC
repouso. Em previamente ativos, 50 a 80%.

Exercicio FC entre LV1 e LV2 do TCPE (progredindo para alcangar o LV2).
aerébico

Frequéncia e duragdo: minimo de duas vezes/semana, iniciar com

30 minutos por sessao e progredir gradualmente para 60 minutos ao
longo do periodo de TF (> 60 minutos; prevenir a desidratagao; caso a
FC fique acima do limite superior com a manutencao da carga, reduzir a
intensidade).

Tipo: bicicleta*, caminhada, corrida etc.

Frequéncia e volume por sessao: duas a trés vezes/semana, um a dois

exercicios para os principais grandes grupos musculares, com uma a trés

séries de 10 a 15 repeticdes até a fadiga moderada (repeticdo em que ha
Exercicios de reducdo da velocidade e perda do padrdo do movimento).

fortalecimento Intensidade: 60% de 1RM. Pausas passivas: 90 a 120 s; ou pausa ativa

(resistido) — alternar por segmento (MMIl e MMSS) e/ou musculatura agonista e
antagonista. Evitar manobra de Valsalva.

Risco intermediario e alto.

Intensidade: PSE (Borg 11 a 15) ou teste da fala (execugdo dos exercicios
quando a respiragao € ofegante, porém de modo que se consiga completar
uma frase sem pausa.”*
40 a 80% da FC de reserva: ([FC maxima - FC repouso] x intensidade) + FC
repouso. Com disfungdo ventricular de 40 a 60% e, previamente ativos, 50
a 80%.
Exercicio FC entre o LV1 e LV2 do TCPE (progredindo para o alcance do LV2).
aerébico Se apresentar sinais e/ou sintomas de isquemia miocardica, utilizar
intensidade de 10 bpm abaixo da FC de positivagdo (determinada por teste
funcional).'
Frequéncia e duragdo: minimo duas vezes/semana. Iniciar com 30 minutos
e progredir gradualmente para 60 minutos ao longo do periodo de TF.

Tipo: bicicleta*, caminhada, corrida.

Frequéncia e volume por sessao: duas a trés vezes/semana, um a dois

exercicios para os principais grandes grupos musculares, com uma a trés
Exercicios de séries de 10 a 15 repetigdes até a fadiga moderada (repeticdo em que ha
fortalecimento redugéo da velocidade e perda do padrdo do movimento). lla
(resistido) Intensidade: 60% de 1RM. Pausas passivas: 90 a 120 s; ou pausa ativa

— alternar por segmento (MMIl e MMSS) e/ou musculatura agonista e
antagonista. Evitar manobra de Valsalva.

bpm: batimentos por minuto; FC: frequéncia cardiaca; LV1: 1° limiar ventilatério; LV2: 2° limiar ventilatério; MMII: membros
inferiores; MMSS: membros superiores; PSE: percepgdo subjetiva de esforgo, RM: repeticbes maximas; TCPE: teste cardiopulmonar
de exercicio; TF: treinamento fisico; *Se o teste de exercicio for realizado na bicicleta, sequir a prescri¢do de intensidade de FC
sugerida. Caso tenha sido realizado na esteira ergométrica, realizar a atividade 10% abaixo da sugerida. #Utilizar o monitoramento
da intensidade pela PSE ou teste da fala somente como estratégia complementar.
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(intensidade prescrita, sugerida na Tabela 38) e recuperagao,
com reducao lenta e gradual da carga, com 15 a 30 minutos de
exercicios resistidos no final do treino aerébico. Alongamento
e relaxamento sao opcionais, dependendo da disponibilidade
de tempo para a sessao de exercicio.

Alguns cuidados devem ser incorporados a sessao de exercicio
fisico em pacientes com SCC, conforme citados a seguir:

* Aquecimento de 5 a 10 minutos (em ambientes
com temperatura mais baixa, realizar 10 minutos de
aquecimento);

* A recuperacgao do exercicio deve ser gradual, entre
5 a 10 minutos. Sugere-se 1 minuto a cada 1 km/h
de reducao de velocidade, no caso de exercicio de
caminhada;

* Deve ser realizada a mensuragao de pressao arterial
antes do inicio, durante e apés a sessao, principalmente
em hipertensos. Para valores em repouso superiores a
160/105 mmHg, recomenda-se o ajuste dos farmacos
anti-hipertensivos para melhor controle pressérico antes
de iniciar as sessdes de exercicio; 507

* Durante o exercicio, é recomendado que a pressao
arterial se mantenha < 180/105 mmHg. Se estiver
superior a esse nivel, a reducdo da intensidade do
exercicio é recomendada.488,507

Apesar de o exercicio aerébico moderado ser mais
amplamente prescrito em relagao ao exercicio aerébico de
alta intensidade (treinamento intervalado de alta intensidade
[TIAI]), este pode ser uma boa opgdo para otimizagdo no
tempo. Sabe-se que essa estratégia é segura para pacientes
com DAC%5% e que, de fato, promove maior aumento da
capacidade aerébica.’'° Entretanto, um periodo de adaptagao
prescrito em moderada intensidade (Tabela 38), de 1 a 3
meses,”' antes do aumento da intensidade do exercicio, é de
extrema importancia para se evitarem lesbes musculares, que
sao mais frequentes nesse tipo de exercicio (Classe: I, Nivel: A).

9.1.3. Reabilitacao Domiciliar

A reabilitagao cardiaca supervisionada demonstrou ter
efeitos positivos no controle da DAC, como ja mencionado.
No entanto, existem algumas barreiras a participagdo em
programas tradicionais de reabilitagao cardiaca, como o
deslocamento do paciente e, principalmente, a dificuldade
da reabilitagdo em ambientes e clinicas com poucos
recursos. Programas de reabilitagdo cardfaca domiciliar ou
semissupervisionada e a telerreabilitagao (supervisionada
remotamente), que incluem educagao em satide associada a
pratica do exercicio, podem ser uma opgao.*'*°"

H& mais de 30 anos, a reabilitacdo realizada em ambiente
domiciliar, para pacientes estaveis, ja trazia indicios de
beneficios cardiovascular.”'*>'> Atualmente, depois do advento
da pandemia da covid-19, mais atengdo foi dada a esse tipo
de intervencao terapéutica baseada no exercicio. Além dos
beneficios classicos, o fator custo-efetividade faz com que
esse método seja de grande valia. Contudo, a reabilitagao
domiciliar ainda precisa ser mais estudada para a prescrigao
em casos de pacientes com risco intermedidrio e alto, assim
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como para individuos sem experiéncia prévia com a prdtica
do exercicio fisico®'*>" (Classe: IIA, Nivel: A, para baixo risco).

9.1.4. Atividade Sexual

A atividade sexual tem relagao com qualidade de vida e
habitualmente, é reduzida em pacientes com DCVs. Fatores
psicoldgicos influenciados pela condigao cardiaca, como
ansiedade e depressao, além de disfuncao erétil e perda da
libido podem ser responsaveis por essa redugdo. Portanto,
abordar o tema e oferecer aconselhamento e tratamento
adequados é de fundamental importancia e deve fazer parte
da boa pratica clinica, assim como é feito com orientagbes
relacionadas ao retorno ao trabalho, execucao de exercicios
e outras atividades de vida didria.**

E possivel que a atividade sexual seja a forma de exercicio
mais prazerosa que existe, podendo trazer diversos beneficios
para a salde fisica e emocional do paciente, incluindo: 1)
melhora da qualidade de vida, contribuindo para o bem-estar
geral e redugao do estresse, da ansiedade e da depressao;
2) fortalecimento do relacionamento e do vinculo entre
o paciente e seu parceiro(a); e 3) manutencdo da salGde
cardiovascular, com melhora da circulagao sanguinea e da
satde cardiovascular geral.

Apesar de ser de grande preocupacao tanto para os agentes
de satide quanto para os pacientes com DAC, o risco de morte
stbita ou infarto durante a atividade sexual é muito baixo.
Isso é particularmente verdadeiro quando ela é realizada
com um parceiro(a) estdvel, em um ambiente familiar, sem
estresse exagerado ou sem consumo de drogas e/ou consumo
excessivo de bebida alcodlica.’?*>?' Nesses casos, costuma ser
uma atividade de baixa a moderada intensidade (2 a 4 METs).
Alids, estima-se que morte sibita durante atividade sexual
corresponda a menos de 2% de todas as mortes relacionadas
ao exercicio.’?***J4 o risco de infarto é transitoriamente
aumentado, por volta de trés vezes nas primeiras 2 a 3 horas
ap6s o coito, quando comparado a atividades com gasto
energético similar. No entanto, cabe salientar que esse risco
é reduzido nos individuos fisicamente ativos.*->%

A atividade sexual é bem tolerada pela maioria dos
pacientes com DAC cronica e abrange vérios comportamentos,
como beijo (Ki), toque (To), estimulagao oral (O) dos 6rgaos
genitais, masturbacao (M) e relagao sexual com penetragao ().
Ao utilizar as iniciais dessas palavras, pesquisadores brasileiros
propuseram o acréonimo KiTOMI (Kiss, Touch, Oral Sex,
Masturbation e Intercourse).*' Apds eventos/procedimentos
cardiacos maiores, ela deve ser retomada gradualmente,
comegando com o KiT e avangando progressivamente para o
KiTOM antes de atingir todas as atividades do KiTOMI. O grau
de recomendagdo e o nivel de evidéncia, quando disponiveis,
sao relatados (Figura 20).5%°

Por fim, é importante citar que, em casos de disfungao
sexual relacionada a SCC, intervengdes psicolégicas podem
ser Gteis para abordar fatores psiquicos que contribuem
para o problema, como ansiedade, depressdao e baixa
autoestima. A terapia individual ou em casal pode ser eficaz
no tratamento da disfungao erétil, falta de desejo e de outros
distdrbios sexuais. Além disso, alguns medicamentos podem
ter relagao com disfungao sexual, como betabloqueadores e
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Historia (com anamnese sexual)-1laC
Exame fisico-1laC
Exames de sangue - 1B

| J

]

Baixo risco
NYHA I, angina CCS l ou Il
Sexo assintomatico

Risco intermediario
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Figura 20 - Cardiopata isquémico que deseja ter atividade sexual. NYHA: New York Heart Association; CCS: Canadian Cardiovascular
Society; Kit: Kiss and Touch; KITOM: Kiss, Touch, Oral and Masturbation; KiTOMI: Kiss, Touch, Oral, Masturbation and Intercourse.
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diuréticos tiazidicos. Entretanto, com classes mais novas de
medicagao, essa relacdo nao tem sido comprovada. Entre
os betabloqueadores, o nebivolol parece ter menor agao
no quesito disfuncao sexual. Cuidado especial precisa ser
reforgado quando hé o uso de inibidores da fosfodiesterase-5
para tratar a disfuncao erétil, os quais sao geralmente seguros
em pacientes com SCC, mas nao devem ser usados nos
pacientes que fazem uso de nitratos.

10. Tabagismo e Poluicao Ambiental

Tanto a fumaga do tabaco quanto a poluigao do ar contém
diéxido de carbono, monéxido de carbono e éxidos de
nitrogénio, sendo que a fumaga do cigarro também contém
quantidades significativas de cianeto de hidrogénio, nicotina,
alcatrao, benzeno, acroleina e nitrosaminas.”® A poluigao
do ar proveniente da combustdo de combustiveis fésseis
tende a conter niveis mais altos do gas diéxido de nitrogénio
(NO2).°» Ambas as fontes contém material particulado de
tamanhos variados, especialmente particulas muito pequenas
de tamanho nano, chamadas de particulas ultrafinas. As
particulas provenientes da combustdo tendem a ser compostas
de carbono, com uma infinidade de produtos quimicos em sua
superficie, incluindo espécies de carbono organico e metais-
trago, ambos implicados em efeitos na satde.

O uso de tabaco em ambientes internos contribui
significativamente para a poluicao do ar.*?® Quando o tabaco
é queimado, ele libera substancias téxicas como nicotina,

mondxido de carbono, éxidos de nitrogénio, compostos
organicos volateis (COVs) e material particulado fino (PM2.5
— particulas menores que 2,5 micrometros de didmetro)
para o ar circundante.’® Essas particulas sdo especialmente
preocupantes, porque podem penetrar profundamente no
sistema respiratdrio e sao altamente patogénicas. A fumaga
passiva é definida como a combinacao da fumaca emitida
da ponta acesa de um cigarro ou outros produtos de tabaco
e a fumaca exalada pelo fumante. £ uma preocupacio
significativa de satide publica devido aos seus efeitos adversos
na satide humana®® e é uma importante fonte de PM2.5 em
ambientes internos.>®® Assim, a exposicao a fumaga passiva
consiste na inalagdo nao intencional de fumaca que ocorre
perto de pessoas fumando e/ou em ambientes internos onde
produtos de tabaco foram usados recentemente. A fumaga
de terceira mao (thirdhand smoke [THS]) consiste em gases
residuais de fumaga de cigarro e particulas que se depositam
na superficie.”*' Esses poluentes persistem muito tempo apds
a dispersao da fumaga de segunda mao. Estudos que avaliam
a presenca de nitrosaminas especificas do tabaco (tobacco-
specific nitrosamines [TSNA]) na THS indicam que essas sao
importantes substancias carcinogénicas.>*

Estudos tém mostrado que os niveis de PM2.5, compostos
organicos volateis e concentracao de monéxido de carbono em
ambientes internos podem ser significativamente mais altos em
locais onde é permitido fumar em comparagao com ambientes
livres de fumaca.®** Apés a implementagao de politicas de
ambientes livres de fumaca em locais de hospitalidade internos
(incluindo bares, cafeterias, restaurantes e pubs), fumantes
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foram deslocados para dreas externas e pesquisas avaliaram
a exposicao a fumaga de tabaco ao ar livre (outdoor tobacco
smoking [OTS]) nessas areas abertas para onde os fumantes
foram deslocados. Sureda et al.*** encontraram que a exposicao
ao OTS é prevalente em locais de hospitalidade ao ar livre,
especialmente em locais com ventilagao inadequada. Hwang
etal.”¥ e Kim et al.*** demonstraram que a exposigdo ao OTS é
detectavel mesmo a distancias de 9 e 3 m, respectivamente, de
uma fonte de fumo. Ruprecht et al.**” enfatizaram ainda mais os
efeitos adversos do OTS na qualidade do ar, com implicagoes
significativas para a satide publica. Essas descobertas destacam
a necessidade de politicas e intervengoes eficazes para reduzir
a exposicdo ao OTS em ambientes externos. Instalagbes de
fumantes ao ar livre devem ter uma zona de amortecimento
para reduzir a exposigao ao OTS.>%*

E importante considerar o impacto dos cigarros eletronicos
(vapes) em ambientes internos, também chamado de vaping
de segunda mao (second hand vaping), que ocorre quando o
aerossol do cigarro eletronico é exalado por usudrios em locais
publicos ou ambientes privados fechados.**® Portanto, embora
o uso de cigarros convencionais em ambientes internos seja
reconhecido como uma das principais fontes de poluentes
tanto na fase gasosa quanto na fase particulada, resultando em
altos niveis de exposicao tanto para fumantes ativos quanto
passivos a compostos carcinogénicos e material particulado,
a exposicao ao aerossol de cigarros eletronicos de segunda
mao nado é isenta de riscos devido a alta concentracao de
particulas ultrafinas (nanoparticulas, particulas menores de
1 micrémetro),* cuja capacidade de penetracdo e acao de
entrega de produtos quimicos/contaminantes nas regides mais
profundas do sistema respiratério humano causa inflamagao
ao sistema respiratério. Portanto, o vape leva a exposicoes
ao aerossol de cigarro eletronico de segunda e terceira mao.

Alguns trabalhos sugerem que exposicoes de terceira mao
induzidas por cigarro eletrénico sio comparaveis as induzidas
pelo tabagismo convencional considerando a quantidade elevada
de particular ultrafinas e nitrosaminas.***%3? Os pesquisadores®®
monitoraram poluentes em lojas que vendem exclusivamente
vapes. As concentragoes de PM2.5, formaldeido, acetaldeido
e nicotina no ar durante o hordrio de funcionamento da loja
foram 21, 3,3, 4,0 e 3,8 vezes mais altas do que os niveis
durante o horario de fechamento da loja, respectivamente.
As concentracoes de PM2.5 estavam correlacionadas com
o nimero de usudrios de e-cigarros presentes nas lojas de
vapor nicotina na superficie, 4-(N-metil-N-nitrosamino)-4-
(3-piridil)butanal (NNA) e 4-(metilnitrosamino)-1-(3-piridil)-
1-butanona (NNK) também foram detectadas em niveis de
223,6 = 313,2 ug/m? 4,78 = 11,8 ng/m? e 44,8 = 102,3 ng/
m?, respectivamente. Quantidades substanciais de nicotina (até
2.073 pg/m?) depositadas nos materiais colocados dentro das
lojas de vapor, NNA (até 474,4 ng/m?) e NNK (até 184,0 ng/m?)
também foram formadas nesses materiais. As concentracoes de
nicotina depositadas estavam fortemente correlacionadas com
o niimero médio de usudrios ativos de e-cigarros presentes em
uma loja de vapor por hora. Os niveis de NNK nas superficies
dos materiais estavam significativamente associados aos niveis
de nicotina na superficie.

A associagdo entre poluicdo, incluindo poluicao
tabagistica, e DCVs é bem estabelecida, com varios estudos
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epidemiolégicos documentando uma relagdo consistente
entre a exposicao a poluentes e 0 aumento do risco de eventos
cardiovasculares adversos, como IM, AVC e morte subita
cardiaca.>* Os mecanismos subjacentes a essa associagao sao
complexos e envolvem uma série de processos bioldgicos que
contribuem para a patogénese das DCVs. Estresse oxidativo,
inflamacdo, disfuncdo endotelial, disfuncao autondémica e
remodelacao vascular sdo todos considerados mediadores
importantes dos efeitos cardiovasculares da poluigao do ar.>"'

O estresse oxidativo é um processo-chave na patogénese
das DCVs induzidas pela poluicao.>* A exposigao a poluentes,
como particulas finas (PM2.5), presentes em cigarros eletronicos
e convencionais, leva a geragdo aumentada de espécies reativas
de oxigénio (reactive oxygen species [ROS]) e diminuigdo da
capacidade antioxidante do organismo.*** Essa desregulacao
do equilibrio redox resulta em dano oxidativo a componentes
celulares, incluindo lipidios, protefnas e DNA, levando a
ativagao de vias inflamatérias e pré-aterogénicas.*** A inflamagao
desempenha um papel fundamental na resposta biolégica
a exposicao a poluigdo do ar. A inalagdo de poluentes do ar
desencadeia uma resposta inflamatéria nas vias aéreas e nos
pulmoes, caracterizada pela produgao aumentada de citocinas
pré-inflamatérias, quimiocinas e mediadores lipidicos.***
Esses mediadores inflamatdrios circulam pelo corpo e podem
desencadear inflamacao sistémica e disfuncao endotelial,
promovendo, assim, a formacao e progressao de aterosclerose.*

A exposicdo aguda a poluentes do ar diminui a
biodisponibilidade de 6xido nitrico (NO), um regulador-
chave da funcgdo vascular, e aumenta a producao de
endotélio de ROS, incluindo peréxido de hidrogénio (H,0,
e superéxido (O, —).** Essas mudangas promovem a
vasoconstricao, inflamagao vascular e agregagao plaquetaria,
todas as quais contribuem para o desenvolvimento de eventos
cardiovasculares agudos.**'

A poluigdo pode afetar o sistema nervoso autbnomo,**’
perturbando a regulacao cardiovascular e promovendo
arritmias cardiacas®*® e o aumento da pressao arterial.*** A
exposicao a poluentes do ar pode desencadear respostas
autondmicas disfuncionais, incluindo aumento da atividade
simpatica e diminuigao da atividade parassimpatica, que estao
associadas a alteracoes na variabilidade da FC e maior risco
de eventos cardiovasculares.**®

A remodelagao vascular é outro mecanismo pelo qual a
poluigdo do ar pode contribuir para o desenvolvimento de
DCVs. A exposicao cronica a poluentes do ar esta associada
a alteragoes estruturais nas artérias, incluindo espessamento
da parede arterial, aumento da rigidez vascular e formagao
de placas ateroscleréticas.® Essas mudangas na morfologia
vascular comprometem a fungao arterial e aumentam o risco
de eventos cardiovasculares.

Em resumo, a poluicdo do ar exerce efeitos adversos
sobre o sistema cardiovascular por meio de uma variedade
de mecanismos, incluindo estresse oxidativo, inflamacao,
disfuncao endotelial, disfungao autondmica e remodelacao
vascular. A compreensao desses mecanismos é crucial para
o desenvolvimento de estratégias eficazes de prevengao e
intervencao destinadas a mitigar os efeitos cardiovasculares
da poluicao do ar.
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11. Fatores Psicossociais e Adesao ao
Tratamento

11.1. Fatores Psicossociais

Fatores psicolégicos negativos (ansiedade, estresse,
depressdo), tragos de personalidade e transtornos mentais
apresentam uma relagdo bidirecional com a doenca
coronariana cronica, ou seja, sao fatores de risco para sua
ocorréncia e também complicagoes desta.>'*>? Os mecanismos
causais entre transtornos mentais e a DAC sao complexos
e permanecem obscuros.>>'>* Além da relagdo causal,
considera-se haver um mecanismo fisiopatolégico comum
entre transtornos mentais e a DAC, bem como a coexisténcia
de outros fatores de risco como varidveis de confusao
(sedentarismo, tabagismo, hipertensao, obesidade),*” que
dificultam o desenvolvimento de evidéncias claras.

A relacdo entre ansiedade e estresse com mortalidade e
morbidade cardiovascular também permanece inconclusiva.>"
Ha evidéncias de que cerca de 40% de pessoas com
doengas cardiacas, incluindo DAC, sofrem de depressao
ou ansiedade.’® Quanto a depressao, contudo, estudos
prospectivos mostraram que é fator de risco independente de
morbidade e mortalidade por doenga coronariana.*’

Além de piores desfechos, fatores psicossociais (estado de
humor depressivo, estresse, ansiedade e isolamento social)
dificultam a adogao de mudangas no estilo de vida e podem
comprometer a adesdo ao tratamento.”’

Além do tratamento medicamentoso, inclui-se a
necessidade de apoio emocional para tratamento do estresse,
ansiedade e depressao de pacientes com angina estavel**® e
o encaminhamento para psicoterapia.' Ha evidéncias quanto
a eficacia de intervengbes psicolégicas especificas (incluindo
as tradicionais como a terapia cognitivo-comportamental e
a terceira onda, como mindfulness) de nivel de evidéncia
moderado para reducdo de depressao e ansiedade; nivel
baixo para melhora da qualidade de vida relacionada a
satde mental, nas ndo a salde fisica. As intervencoes nao
foram eficazes na reducao de mortalidade (nivel de evidéncia
moderado) e reducao de risco de eventos cardiacos (nivel de
evidéncia baixo).>>

Apesar disso, destaca-se o beneficio das intervencoes
psicoldgicas na valorizagdo da personalizagao dos cuidados
em salde mental para favorecer que o tratamento da SCC
seja adaptado as necessidades especificas, possibilidades e
preferéncias de cada individuo, ou seja, para que o paciente
seja colocado no centro do cuidado, e ndo a sua doenca.>>*>* A
inclusao deste topico na presente diretriz em relagao a anterior
de 2014 representa um avango nesse sentido; para além dos
resultados nos desfechos clinicos, considera-se a atencdo com
o processo de satide e doenga e como o paciente o enfrenta.

11.2. Adesao ao Tratamento

A adesdo ao tratamento medicamentoso e nao
medicamentoso é um grande desafio e também uma
necessidade. Diversas pesquisas tém objetivado estudar
intervencdes que possam favorecer a adesdo ao tratamento,
envolvendo tecnologia digital, como aplicativos de

smartphone® e envio de mensagens de texto,*”°® sem
resultados favoréveis; e intervengao de autogerenciamento por
telefone celular®® e aplicativos de lembrete de medicagao;*®
com melhora de adesdo ao tratamento, mas necessitando de
evidéncias mais robustas. Ha resultados efetivos também em
adesao a dieta alimentar, atividade fisica e medicacao através
da educacado centrada no paciente,**' contudo, também
necessitando de mais estudos nesse sentido.

A relagao de outras varidveis com a adesao ao tratamento
também tem sido estudada. Mulheres aderem menos ao
tratamento de reabilitagdo cardiaca do que homens,**? e a
baixa alfabetizagdo em salde foi associada a menor adesado
a antianginosos.>®*

12. Angina e Isquemia sem Obstrucao das
Artérias Coronarias (INOCA, ANOCA)

O termo “doenca isquémica cardiaca” (DIC) é mais
adequado para se referir as diversas afecgdes corondrias que
causam isquemia, anteriormente conhecidas como “doenga
arterial coronariana” (DAC). A DIC abrange as seguintes
condigoes: DAC (agora denominada de forma mais precisa
como doenga aterosclerética coronaria), INOCA, angina
sem obstrugao das artérias coronarias (do inglés angina with
no obstructive coronary artery disease [ANOCAY), infarto do
miocardio sem obstrugdo das artérias coronarias (do inglés
myocardial infarction with non-obstructive coronary arteries
[MINOCA]), dissecgao espontanea de artéria corondria
(DEAC), doenga microvascular (DMV), vasoespasmo
coronariano (VPC) e embolia/trombose coronaria.*®*

A dor toracica é o sintoma fundamental do IAM em ambos
os sexos. No entanto, as mulheres sio mais propensas a
apresentar sintomas considerados atipicos, como dor no
dorso e no pescogo, fadiga, nduseas e vomitos. A maioria
das mulheres com IAM apresenta sintomas prodrémicos,
como falta de ar, fadiga incomum ou desconforto no brago/
mandibula nas semanas que antecedem o evento agudo.
Angina estavel é a apresentagdo clinica mais comum em
mulheres com DIC, entretanto, as manifestacoes clinicas
especificas das mulheres podem levar a um atraso no
diagnéstico da isquemia.®*+°%%

Dessa forma, o conceito de DAC obstrutiva como
sindbnimo de angina e isquemia miocdrdica deve ser
reconsiderado, uma vez que nao se aplica mais devido aos
novos conhecimentos sobre a fisiopatologia da isquemia,
pois nem sempre ha estenose limitando fluxo sanguineo.
Além disso, aproximadamente dois tercos das mulheres e
ao menos um terco dos homens com isquemia miocardica
nao apresentam DAC obstrutiva na angiografia. Nas dltimas
décadas, houve uma melhor compreensao da fisiopatologia
da doenga das artérias coronarias, embora vérios aspectos
ainda nao sejam totalmente compreendidos.**®

As disparidades dependentes do sexo parecem diminuir
quando as mulheres atingem a menopausa. A partir da sétima
década de vida, sdo observadas taxas similares de prevaléncia
de DAC e mortalidade por IAM em homens e mulheres. Varios
modelos foram estabelecidos para explicar essas descobertas,
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abrangendo a exposigao especifica do sexo a fatores de risco
cardiovascular tradicionais, fatores especificos das mulheres
e determinantes psicossociais da satide, que tém um impacto
maior no sexo feminino.**

12.1. Caracteristicas Gerais da Doenca Isquémica do
Coracao Feminino

12.1.1. Doenca Aterosclerética Coronaria®e4365567d

A doenca aterosclerética é mais prevalente em mulheres
idosas. Nas mulheres, a placa aterosclerética é menos
volumosa e menos calcificada, e a erosao é um mecanismo
frequente. A doenca aterosclerética é mais difusa e
acomete toda a extensao arterial, associando-se a disfuncao
microvascular e endotelial.

Prevencdo: a prevengao da DAC na mulher, tanto
primdria quanto secundaria, passa pela necessidade de se
conhecer as diferencas no quadro clinico da SCA/SCC e suas
particularidades no sexo feminino para um diagnéstico e
tratamento adequados. Além, claro, da identificagao precoce
dos fatores de risco cardiovascular (FRCV) classicos, fatores
de risco (FR) especificos da mulher e fatores psicossociais.

Desfechos: a mulher com DAC apresenta maior
mortalidade hospitalar, e mulheres mais jovens (< 50 anos)
tém mortalidade ainda mais elevada, constituindo um grupo
de especial atengao para compreensao dos mecanismos
fisiopatologicos.

12.1.2. ANOCA e INOCA (isquemia sem Obstrucao das
Artérias Corondrias)®+568

A INOCA é mais comum em mulheres do que em homens,
com prevaléncia especialmente alta entre as mulheres com
idade de 45 a 65 anos.

Prevencdo: para uma prevencao efetiva, é necessario
identificar e tratar agressivamente os FRCV classicos
e FR especificos da mulher, bem como identificar os
fatores potencializadores de risco (fatores psicossociais e
determinantes sociais de satde).

Desfechos: a presenga da INOCA na mulher esta
associada a quadros de angina recorrente, hospitalizagoes
frequentes, coronariografias repetidas e altas taxas de eventos
cardiovasculares maiores.

12.1.3. MINOCA (Infarto do Miocardio sem Obstrucao
das Artérias Coronarias)®64>¢

O MINOCA esta relacionado a mecanismos fisiopatolégicos,
como vasoespasmo, disfungdo microvascular, trombose/
embolia, ruptura de placa e disseccdo espontanea de
artéria corondria. Ele apresenta prevaléncia de 5 a 10%,
considerando-se todos os IAM, sendo que cerca de dois tergos
dos pacientes apresentam infarto agudo do miocardio sem
supradesnivelamento do segmento ST (IAMSSST).

O MINOCA é mais comum em mulheres mais jovens do
que em homens (10,5% vs. 3,4%; p < 0,0001). Os FRCV
podem estar presentes, porém sao menos frequentes do que
em pacientes com DAC.
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O diagndstico de MINOCA ¢ transitério e requer
confirmacao das varias causas. Faz-se extremamente
importante buscar a causa subjacente, visto que a falha na
identificagdo da causa bésica pode resultar em tratamento
inadequado e informagdes incorretas.

Prevencao: identificar e tratar os FRCV cldssicos e FR
especificos da mulher; identificar os fatores potencializadores
de risco (fatores psicossociais e determinantes sociais de satde).

Desfechos: o prognéstico depende da causa subjacente;
a morbimortalidade é semelhante a DAC.

12.1.4. Doenca Microvascular (DMV)3645367

A fisiopatologia resulta do remodelamento estrutural
com consequente reducao da condutancia ou de disttrbios
vasomotores afetando as arteriolas, ou de ambos. A
confirmagao diagnéstica de DMV deve preencher os seguintes
critérios: presenga de sintomas (angina e/ou dispneia de
esforgo); auséncia de doenga obstrutiva; evidéncia objetiva
de isquemia e alteragdo da fungdo microvascular (defeitos
reversiveis, anormalidades nos testes funcionais invasivos —
FFR > 0,8; RFC < 2,0 e indice de resisténcia microvascular
[IRM] > 25). Mais recentemente um novo método sem
utilizagao de provas farmacoldgicas pode inferir a resisténcia
corondria para cada artéria principal, sendo uma maneira que
tem sido ja utilizada e que, com o tempo, serd aprimorada
para evitar provocar vasoespasmos, como o teste com
acetilcolina intravenoso.

A persisténcia e/ou recorréncia de dor toracica em
mulheres representa um dos principais desafios clinicos. Essa
condigdo nao apenas afeta o prognéstico das pacientes, como
também contribui para o aumento da ansiedade relacionada
ao diagnoéstico, prejudica a qualidade de vida e resulta em
custos elevados para a investigacao diagndstica e tratamento.

Prevengao: modificacao dos FRCV (especialmente perda
de peso e controle do estresse).

Desfechos: a presenga de DMV estd relacionada a angina
recorrente, hospitalizagbes frequentes, coronariografias
repetidas e altas taxas de eventos cardiovasculares maiores.

12.1.5. Disseccao Espontanea de Artéria Corondria
(DEAC)564,567

A DEAC é causa rara de IM, representando 1 a 4% de
todas as SCA. A DEAC é cada vez mais reconhecida como
causa importante de IM em mulheres com menos de 50
anos. Segundo alguns estudos, 25 a 35% dos casos de
DEAC ocorrem em mulheres antes dos 50 anos, e 25% em
mulheres com mais de 60 anos. E a causa mais comum de
IM associado a gravidez (até 43%) ocorrendo principalmente
no terceiro trimestre ou no pés-parto. O risco de eventos
recorrentes é substancial.>**

Nessa condicdo, é comum a auséncia de FRCV tradicionais,
embora existam FR predisponentes para a dissecgdo, sao
eles: displasia fibromuscular (50 a 86%), distarbios do
tecido conjuntivo (5%), doencas inflamatérias sistémicas (5
a 12%), uso de terapia hormonal (estrogénio, progesterona,
gonadotrofina, clomifeno ou tratamento de infertilidade) e
mdltiplas gestagoes anteriores.
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Prevengao: minimizar os gatilhos emocionais, evitar terapia
hormonal e gravidez futura para a prevencgao secundaria.
Recomendar reabilitagdo cardiaca, preferencialmente com
protocolo modificado, evitando exercicios isométricos pesados
e atividades aerdbicas intensas.

Desfecho: a recorréncia da DEAC é frequente,
principalmente no periodo pés-parto e em portadoras de
doencgas do tecido conjuntivo.

12.1.6. Vasoespasmo Coronariano (VPC)3¢4570

O VPC é caracterizado pela vasoconstrigao reversivel,
tanto difusa quanto focal, nas artérias coronarias. E uma
condigdo comumente observada em pacientes com DIC
e estd presente nos mecanismos de INOCA, MINOCA e
DMV, independentemente de variagdes raciais, genéticas e
geogréficas. A prevaléncia do VPC é mais elevada em mulheres
entre 40 e 70 anos de idade.

O teste provocativo com acetilcolina intracorondria
continua sendo a principal ferramenta diagndstica para
reproduzir o VPC e avaliar a reatividade aos nitratos, apesar de
nao ser amplamente utilizado na prtica clinica. £ importante
notar que as mulheres geralmente requerem doses menores
de acetilcolina para desencadear a resposta desejada.

Prevencgdo: em relacao a prevencao, é fundamental evitar
fatores agravantes, como o uso de drogas ilicitas, anfetaminas,
gas butano, alcool e medicamentos para enxaqueca que
possam induzir a vasoconstrigao.

Desfechos: quanto aos desfechos, a taxa de recorréncia do
VPC varia entre 3,9 e 18,6%. Além disso, arritmias cardiacas e
morte stibita também podem estar associadas a essa condicao.

12.1.7. Trombose/Embolia Coronaria®**>”"

A embolia da artéria corondria é considerada um
fendbmeno raro, com estimativa de incidéncia em torno de
0,06%. As etiologias da embolia corondria incluem: patologia
valvar, cardiomiopatia e FA, com endocardite bacteriana
respondendo por cerca de 40 a 53% dos casos.

Aembolia de artéria coronaria € uma causa subdiagnosticada
de SCA, sendo dividida em trés tipos: direta, paradoxal (trombo
oriundo de trombose venosa profunda que transpoe o forame
oval) e iatrogénica. Nessa (ltima, a ICP é a causa mais comum
de embolia, e o risco é aumentado com técnicas de rotacao,
valvuloplastia e anticoagulacao inadequada do procedimento.

Prevengao: o melhor método de prevengédo é a
profilaxia da trombose/ infecgao e o diagnéstico precoce
das causas subjacentes.

Desfechos: o prognéstico € bom, na maioria dos casos, se
o diagnéstico e a trombectomia forem precoces.

Recentemente, uma excelente revisdo colocou os
dados epidemioldgicos mais recentes e os mecanismos
fisiopatolégicos mais bem elucidados para INOCA e ANOCA
e revelou uma prevaléncia de INOCA em homens quase
igual ao de mulheres, chegando a 46% no estudo ISCHEMIA,
talvez por os homens serem mais submetidos a exames
funcionais de isquemia e, na presenca desta, avaliados por
exame anatdémico.>”">72

13. Doenca Isquémica na Mulher -
Aspectos Especificos do Sexo Feminino

A cardiomiopatia isquémica em mulheres engloba
um espectro de complexidades influenciadas por fatores
fisiolégicos, hormonais e clinicos distintos dos homens.
Abordar essas diferengas por meio de pesquisas especificas
de género e abordagens terapéuticas personalizadas é
imperativo para melhorar os resultados nas mulheres. Uma
melhor compreensao dessas disparidades levara a melhores
estratégias diagndsticas, progndsticas e terapéuticas, em tltima
analise, preenchendo a lacuna no cuidado cardiovascular
entre os géneros.>®

As mulheres tendem a ter pior progndstico apés o IAM. Elas
apresentam maiores taxas de reospitalizacao e mortalidade
em comparagao aos homens, com valores permanecendo
elevados em 1 ano (26% vs. 19%) e 5 anos (47% vs. 36%)
pos-IAM. A IC sintomatica p6s-IAM é mais prevalente em
mulheres mais velhas, com o risco aumentado estendendo-se
além do episodio inicial.>”?

Apesar de apresentarem melhor FEVE e menor carga de
DAC obstrutiva, mulheres com cardiomiopatia isquémica
(CMI) relatam menor capacidade funcional e qualidade de
vida, embora suas taxas de mortalidade sejam comparaveis
as dos homens.*”* A hipertensao arterial e o diabetes mellitus
contribuem de forma mais significativa para o risco de IC em
mulheres, apresentando um padrao fenotipico distinto.*”

13.1. Apresentacao Clinica e Diagnéstico

As mulheres frequentemente apresentam mais IC
sintomdtica, apresentando dispneia e ortopneia com mais
frequéncia do que os homens. A obesidade, mais prevalente
entre mulheres com CMI, correlaciona-se com pior
progndstico em relagao aos homens.*”

As modalidades diagnésticas nao invasivas desempenham
um papel crucial na avaliagdo da CMI em mulheres. Técnicas
como angiografia e RMC demonstram alta sensibilidade
e desempenho, auxiliando na identificagdo de lesbes
hemodinamicamente significativas e fornecendo informagoes
sobre etiologias nao isquémicas. A selegdo de modalidades
diagndsticas deve considerar fatores especificos de género e
condigbes especiais, como gravidez.””®

13.2. Tratamento e Manejo

As disparidades de tratamento persistem entre os sexos.
As mulheres sio menos propensas a receber terapias
oportunas e direcionadas por diretrizes para o 1AM,
contribuindo para desfechos desfavordveis. Os homens sao
mais prontamente encaminhados para tratamento e recebem
terapias direcionadas por diretrizes com maior frequéncia.®®®

Avaliagoes invasivas, como a cineangiocoronariografia,
permanecem essenciais, particularmente em casos graves de
cardiomiopatia ou quando a incerteza diagnéstica persiste
apesar dos métodos nao invasivos. Apesar dos avangos,
as mulheres estdo sub-representadas nos ensaios clinicos,
limitando a otimizacao de estratégias terapéuticas para elas.*””

O impacto dos horménios sexuais e fatores epigenéticos
na remodelagdo cardiaca em condigdes isquémicas é digno
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de nota. As mitocondrias femininas demonstram melhor
tolerancia a privacao de oxigénio e ao dano oxidativo do
que as mitocondrias masculinas, potencialmente devido aos
efeitos protetores do estrogénio. O estrogénio também pode
reduzir os niveis de cdlcio antes da isquemia, atenuando a
lesao de isquemia-reperfusao em mulheres.>”

13.3. Fatores Prognoésticos e Desfechos

Vérios fatores, incluindo a extensao da lesao isquémica e
a presenca de comorbidades, como hipertensao e diabetes,
influenciam o prognéstico de mulheres com CMI. As mulheres
apresentam um padrao distinto de IC com fragao de ejegao
preservada (ICFEP), que é mais comum entre elas, em
comparagao com a etiologia isquémica, manifestando-se
como cardiomiopatia dilatada com fragao de ejegao reduzida
em homens.*”

Mulheres com MCI também enfrentam maiores riscos de
complicagbes pés-revascularizacao e transplante cardiaco.
Elas apresentam taxas mais altas de complicagdes, como
rejeicdo, mas tendem a ter melhores taxas de sobrevida pés-
transplante em comparacdo com os homens. Entretanto, o
uso de enxertos arteriais na revascularizagao do miocérdio é
menos frequente em mulheres, impactando negativamente
os resultados pds-operatérios.>’®

Apesar das discussdes em curso sobre as disparidades de
género no cuidado cardiovascular, as mulheres permanecem
menos incluidas nos ensaios clinicos, afetando a generalizagao
dos achados da pesquisa para populagdes femininas. A
participacao limitada das mulheres em estudos clinicos ressalta
a necessidade de pesquisas mais inclusivas para otimizar
os protocolos de tratamento e melhorar os resultados para
mulheres com MCL.>"®

13.4. Influéncia Hormonal e Fatores Genéticos

As variagbes hormonais, particularmente o estrogénio,
desempenham um papel protetor contra o estresse oxidativo
e a apoptose, que é crucial na lesdo isquémica. Os niveis
elevados de calcio, que exacerbam a lesao de isquemia-
reperfusao, sao modulados pelo estrogénio, reduzindo os
danos nas mulheres.>”®

Além disso, cromossomos sexuais € mecanismos
epigenéticos contribuem para diferengas de género na
remodelagao cardiaca. Genes relacionados a processos
adversos de remodelagdo cardiaca, como ativacao de
macroéfagos e metabolismo lipidico, estdo localizados no
cromossomo X, influenciando diferentemente os desfechos
em homens e mulheres.>®

14. Angina Refrataria

E uma condicao cronica definida pela presenca de angina
limitante, ou seu equivalente, com duragdo > 3 meses, em
decorréncia isquemia miocardica na presenca de DAC, nao
controlada pelo tratamento clinico otimizado, incluindo a
combinagao de drogas antianginosas toleradas em individuos
inelegiveis a revascularizacao miocardica.*®'%?
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A prevaléncia da AR é estimada em 5 a 15% da populacao
com DAC.%® A incidéncia de eventos combinados e de morte
dessa populagao, de acordo com dados brasileiros,*** é de 7,7 e
4,4% em 1 ano, respectivamente, e de 24,4 e 13,5% em 5 anos.

Os pacientes com AR apresentam um importante prejuizo
da qualidade de vida,*®*®* sendo esse o foco do tratamento.
Centros multiprofissionais dedicados e com experiéncia em
AR promovem maior eficdcia do tratamento e melhora da
qualidade de vida, e o referenciamento dos pacientes deve
ser considerado.8¢-588

Existem opgbes promissoras no tratamento da AR
(Tabela 39), algumas ainda experimentais. Os resultados
de seguranca e eficicia dos estudos avaliando as diversas
terapias sao variaveis. No Brasil, até o momento, algumas
opgbes estao disponiveis para aplicagao clinica (Tabela 40).

15. Viabilidade Miocardica

Viabilidade miocérdica significa mdsculo vivo, portanto,
viavel. A revascularizagao de segmentos miocardicos
disfuncionantes, porém viaveis, poderia levar a melhora
da contratilidade e funcao ventricular. A revascularizacao
desses segmentos poderia reduzir a chance de eventos
futuros, independente da melhora da contratilidade.
Extensas areas de fibrose miocdrdica sao improvaveis de
recuperarem contratilidade. Apesar de esses fundamentos
terem plausibilidade biolégica, existe muito pouca evidéncia
de que a revascularizagdo miocardica melhore a fungao
ventricular ou reduza desfechos clinicos.

Por outro lado, o tratamento farmacolégico esta
definitivamente associado com a reducao de desfechos
clinicos nessa populagao. O subestudo de viabilidade
STICH®'® e o HEART (Heart Failure Revascularization)*** nao
conseguiram demonstrar que a avaliagdo de viabilidade
miocérdica identifica pacientes portadores de miocardiopatia
isquémica que irdo se beneficiar da revascularizagao
cirtrgica do miocardio. O recente estudo REVIVED-BCI2
(Revascularization for Ischemic Ventricular Dysfunction — British
Cardiovascular Society-2)'** também falhou na associagao
entre viabilidade miocdrdica em segmentos disfuncionantes
e reducdo de desfechos com a ICP. Esses achados tém feito
clinicos, cirurgides, hemodinamicistas e diretrizes refletirem
sobre qual seria o papel da viabilidade na selecdo de pacientes
para procedimentos intervencionistas.

15.1. Viabilidade Miocardica

Viabilidade significa simplesmente miécitos sem dano
irreversivel. A viabilidade se fundamenta justamente no
conceito de miocardio hibernado, em que a disfuncao é
decorrente de um mecanismo de adaptacao e sobrevivéncia
dos cardiomiécitos submetidos a episédios recorrentes
de isquemia. Essa definicdo é o conceito de miocérdio
hibernante, um processo adaptativo de “down-regulation”
da funcdo miocérdica, favorecendo a sobrevida do miécito
devido a redugdo no aporte de oxigénio.

O miocardio hibernante existe em um espectro clinico de
disfungao causado por isquemia, que inclui: 1) atordoamento
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Tabela 39 - Terapias alternativas na angina refrataria

Terapias alternativas

1.

Reabilitacao cardiovascular baseada em exercicio

A terapia adjuvante ndo invasiva de baixo custo promove melhora da capacidade funcional e sintomas anginosos®®5 e
pode ser considerada como opgao terapéutica na AR,%#%%' desde que realizada uma adequada avaliagdo pré-participagdo
do paciente e de forma assistida, em ambiente hospitalar.

. Neuromodulacao

A neuroestimulagdo medular apresenta resultados de eficacia variaveis; pode melhorar o0s sintomas anginosos e a
qualidade de vida dos pacientes, podendo ser considerada opcdo terapéutica na AR na faléncia de outras terapias.**25%
A neuromodulagdo subcutinea e transcutinea e a simpatectomia ndo apresentam resultados de eficécia consistentes
que corroborem sua indicagdo na AR.5%6:5%7

. Recanalizagao percutinea de oclusao total crénica

As taxas de sucesso tém aumentado de forma consideravel, podendo alcangar até 90%, com baixas taxas de
complicagdo.®®%% Promove melhora da angina e da qualidade de vida,**%%? sendo uma opgao terapéutica para o
tratamento da AR em centros experientes.

. Terapia por ondas de choque

Terapia ndo invasiva utilizando ondas de choque de baixa energia, estimulando a angiogénese no miocardio isquémico
Promove melhora da perfusdo miocardica, entretanto, ndao foi demonstrada reducao consistente

de sintomas anginosos.%%*¢% Dessa forma, ndo existe evidéncia suficiente para ser considerada uma opgao
terapéutica na AR.

. Acupuntura

Promove o controle dos episddios de angina, a redu¢do do consumo de nitrato sublingual, o aumento do tempo de
exercicio, além de melhora do nivel de ansiedade e depresso.5%%-%% Pode ser considerada como opgao terapéutica no
tratamento da AR, em centros com experiéncia em medicina chinesa tradicional.

. Redutor do seio coronario

Técnica percutanea de implante de dispositivo em forma de ampulheta que cria uma estenose no seio coronario,
aumentando a pressao no seio coronariano e, consequentemente, a perfusdo do miocardio isquémico no territorio
coronariano esquerdo. Promove melhora dos sintomas anginosos, da qualidade de vida e do limiar isquémico.5%®
Ainda ndo esta disponivel no Brasil.

. Contrapulsagao externa facilitada

Técnica que utiliza a insuflagdo diastélica de manguitos nos membros inferiores do paciente, coordenada pela
sincronizagdo eletrocardiografica, aumentando a press@o arterial e o fluxo sanguineo adrtico retrogrado e,
consequentemente, o enchimento coronariano. Reduz episédios anginosos e melhora o limiar de isquemia, sendo
terapia bem tolerada apesar de efeitos adversos nio limitantes.®'® Ndo esta disponivel no Brasil.

. Terapia celular e génica

Terapias experimentais com resultados iniciais promissores na melhora sintomatica.®'"61

. Aférese de Lp(a)

Promove melhora da angina, qualidade de vida, tempo de exercicio e melhora perfusional do miocardio.6'* Terapia ndo
disponivel no Brasil.

10. Transplante cardiaco

11.

Permanece como Ultima opgao terapéutica na AR, especialmente para pacientes com fungao ventricular preservada, visto
que a taxa de mortalidade ap6s transplante cardiaco no Brasil permanece elevada, podendo chegar até 30% em 1 ano.6'

Revascularizagao transmiocardica a laser

Técnica que utiliza ablagdo a laser para criar canais transmurais no miocardio isquémico, a fim de provocar neovascularizagao e
melhorar sintomas anginosos. N&o existe evidéncia estabelecida de eficacia no tratamento sintomatico,®'> com elevado risco de
complicacOes relacionadas ao procedimento, estando contraindicada no tratamento da AR.

AR: angina refrataria.
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Tabela 40 - Recomendagoes para o Tratamento da Angina Refrataria

Recanalizagao percutanea de oclusao total cronica
Reabilitagao cardiovascular baseada em exercicio
Neuroestimulagdo medular

Acupuntura

Transplante cardiaco

Revascularizagdo trasmiocéardica a laser

T

miocdrdico, causado por isquemia aguda e redugdo da
contratilidade durante periodo de hipoperfusao, sem causar
morte celular. Ap6s o tratamento da obstrugdo coronariana,
a disfungdo segmentar permanece por horas a dias com
resolucao espontanea; 2) o miocardio hibernante apresenta
comprometimento prolongado da contratilidade, secundario
a uma lesao obstrutiva fixa associada a episédios recorrentes
de isquemia ndo letal; e 3) fibrose, causada por um periodo
prolongado de isquemia, resultando em necrose celular
completa e substituicdo de tecido normal por fibrose.*™® A
recuperagao da contratilidade é altamente improvavel.

15.2. Estudos Observacionais de Viabilidade

A hibernagao representa disfungao contratil reversivel, e a
revascularizacao levaria a uma melhora na funcao ventricular
e, portanto, melhora da sobrevida. Essa suposigao, que tem
um racional bioldgico, foi observada em uma série de estudos
retrospectivos observacionais.*"

Esses estudos foram todos retrospectivos, em geral,
em centros Gnicos, com enorme bias de selecdo, em
que os pacientes com melhor progndstico e menor risco
eram direcionados para o tratamento cirdrgico, enquanto
pacientes de pior prognéstico e maior risco eram mantidos
em tratamento clinico. Esses estudos, ainda, foram realizados
antes da terapia farmacolégica atual, tanto para o tratamento
de IC quanto da doenga coronariana.

15.3. Viabilidade e Melhora da Funcao Ventricular

Existem diferentes metodologias para avaliagao da
viabilidade miocardica. Esses testes sao validados na
deteccdo de viabilidade e reversao da disfungao ventricular
apos revascularizagdo. A melhora da contratilidade pode
ser imediata com a revascularizacdo ou ocorrer dentro de
horas a dias ou mesmo meses, de acordo com o grau de
acometimento, do miocardio atordoado ao hibernante
avangado. Cada metodologia de detecdo de viabilidade
utiliza diferentes aspectos da fisiopatologia da hibernagao e
produz medidas quantitativas e/ou qualitativas de viabilidade
na predigdo da recuperagao funcional.t2¢2'

Vérios estudos observacionais corroboram que testes
de detecgao de viabilidade predizem melhora da fungao
segmentar e global do VE.*"” Uma metanalise de 158 estudos
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demonstrou que todas as modalidades apresentam acuracia
na deteccao de viabilidade.? Vérios estudos demonstram uma
interacao de quantidade de tecido vidvel e probabilidade de
recuperagao da contratilidade regional. Deve ser ressaltado
que o efeito da revascularizagao nao pode ser dissociado do
efeito farmacoldgico, uma vez que a viabilidade identifica o
substrato miocardico que pode melhorar em resposta a uma
série de intervengbes, nao apenas a revascularizagao.®*

15.4. Estudos Contemporéaneos: STICH e REVIVED-BCIS2

Diferente dos estudos prévios, retrospectivos e com bias
de selecao de pacientes, os estudos contemporaneos STICH
e REVIVED-BCIS2 sao estudos prospectivos e randomizados,
nos quais ndo houve bias de selegdo de pacientes com menor
risco para procedimentos invasivos e maior risco mantidos
em tratamento clinico. Adicionalmente, foram realizados na
vigéncia de terapia médica otimizada, tanto para DAC como
para ICfer.

O estudo STICH envolveu 1.212 pacientes com disfungao,
no qual Velazquez et al.®* demonstraram que a CRM associada
ao TMO evolui com uma menor taxa de mortalidade, reducao
de morte por todas as causas, morte cardiovascular e morte
ou hospitalizagao por causas cardiacas, sendo considerada
indicacao Classe I-B pela ESC 2018 e American Heart
Association (AHA)/American College of Cardiology (ACC),
independente da pesquisa de viabilidade miocérdica.

O subestudo de viabilidade do STICH,®** com 601
pacientes, identificou como vidveis 81% dos pacientes.
Pacientes com viabilidade miocardica apresentaram menores
taxas de mortalidade em relacao aos sem viabilidade
miocardica (HR 0,64; IC 95% 0,48-0,86; p = 0,003).
Entretanto, apds ajuste de outras varidveis significativas em um
modelo multivariado, o status pré-especificado de viabilidade
nao foi mais significativo (p = 0,21).

Na andlise de 10 anos (23) desses 601 pacientes incluidos
no estudo de viabilidade, nao foi evidenciada associacao
entre viabilidade miocérdica e melhor sobrevida com a CRM.
A viabilidade foi associada a melhora discreta da FEVE, tanto
no tratamento cirdrgico como no tratamento médico isolado,
mas essa melhora nao foi relacionada a melhor sobrevida.

A auséncia de correlacao entre viabilidade miocérdica e
menor mortalidade com a CRM indica que a estratégia de
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avaliacao de viabilidade miocérdica ndao deve ser a tnica
quando na tomada de decisao da estratégia de tratamento.
Esse achado foi diferente dos resultados encontrados nos
estudos iniciais de viabilidade miocardica.

O estudo REVIVED-BCIS2°" foi o primeiro que se
dedicou a avaliar o papel da ICP em pacientes com disfungao
ventricular e presenca de viabilidade, sendo um estudo
prospectivo, multicéntrico, aberto e randomizado. Os
pacientes eram randomizados para ICP ou TMO isolado.
Foram incluidos 700 pacientes com FEVE < 35% e presenca
de viabilidade em = 4 segmentos disfuncionantes, passiveis
de revascularizagao pela ICP. Pacientes com infarto até
4 semanas antes da randomizagao foram excluidos. O
desfecho primario era composto de morte e internagao por IC,
e o secunddrio por melhora da fragdo de ejegao e qualidade
de vida. Apés um seguimento mediano de 41 meses, nao
houve diferenca na ocorréncia do desfecho primério entre os
grupos angioplastia vs. tratamento clinico otimizado (37,2%
vs. 38,0%, respectivamente; HR 0,99; IC 95% 0,78-1,27;
p = 0,96). Também nao houve diferenga entre os grupos na
FEVE e na qualidade de vida em 2 anos.

Adicionalmente, foi identificado que a fibrose, avaliada
pela técnica de realce tardio com o gadolinio e quantificada
por ressonancia miocdrdica, esta associada a pior prognéstico
nesses pacientes, nos quais, a cada 10% de aumento na
fibrose, houve um aumento de 18% do risco de eventos
combinados (HR 1,18; IC 95% 1,04-1,33; p = 0,009).
Além disso, a quantidade de fibrose foi também associada a
probabilidade de recuperagao da FEVE com razao de chances
(odds ratio [OR]): 0,69 (0,56-0,84). Outro achado interessante
foi a associacao da melhora da fragao de ejecao com a
sobrevida, em que os pacientes que tiveram uma melhora
> 4,7% na fracdo de ejecao tiveram menor incidéncia de
eventos combinados (morte e internagao por IC) (HR 0,62;
IC 95% 0,41-0,95; p = 0,029).

A quantidade de miocdrdio vidavel também ndo foi
associada a redugdo do desfecho primario ou melhora da
FEVE com o procedimento de revascularizagao.®**

Outra importante andlise foi o impacto da revascularizagao
completa anatdmica ou guiada por viabilidade miocardica,®*
sendo que o procedimento de revascularizagdo percutdnea
também nao foi associado com melhora da sobrevida livre
de eventos.

O estudo REVIVED-BCIS2 incluiu apenas pacientes com
viabilidade miocardica, portanto, de menor risco. Havia menor
quantidade de pacientes com lesbes acometendo trés artérias
em relagao ao estudo STICH, portanto, também de menor risco.
Entretanto, no estudo REVIVED, os pacientes apresentavam uma
média de idade de 70 anos e incluiram pacientes com TCE que
eram excluidos em outros estudos de ICP

Esse resultado confirma os achados ja encontrados
no estudo STICH. A hipétese de que, em pacientes com
insuficiéncia cardiaca com fragao de ejegdo reduzida e
recebendo terapia médica recomendada pelas diretrizes,
a revascularizagao de segmentos miocardicos vidveis com
disfungao contratil nao foi associada a uma melhor sobrevida
livre de eventos, independentemente da quantidade de tecido
vidvel e revascularizacao completa.

15.5. Terapia Farmacolégica na DAC e ICfer

A terapia farmacolégica baseada em evidéncias inclui
farmacos para o tratamento tanto da DAC quanto para a ICfer.

No estudo STICH, ainda ndo estavam disponiveis os
i-SGLT2 e os inibidores de neprilisina e do receptor da
angiotensina (angiotensin receptor neprilysin inhibitors
[ARNIs]), os quais ja estavam disponiveis por ocasido do estudo
REVIVED. Tecidos viaveis disfuncionantes podem apresentar
melhora da contratilidade segmentar quando em uso de
betabloqueadores. Esses farmacos podem melhorar a fungao
de tecidos miocardicos vidveis pela reducao do consumo
de oxigénio e aumento da perfusao diastélica, conforme
demonstrado no estudo CHRISTMAS (Carvedilol Hibernation
Reversible Ischaemia Trial, Marker of Success).””

A terapia médica otimizada em pacientes com DAC e ICfer
isoladamente sdo associadas com reducao da mortalidade.
Uma subanalise do estudo STICH, por Farsky et al.,*2® avaliou o
efeito da terapia médica otimizada da DAC e ICfer na evolugao
dos pacientes com cardiomiopatia isquémica grave, passivel
de CRM. Na randomizacdo e em 4 meses, 58,7 e 73,3%
dos pacientes estavam recebendo terapia médica otimizada,
respectivamente. Em uma andlise multivariada pelo modelo de
Cox, o uso de terapia médica otimizada na randomizacao foi
associado com uma menor mortalidade por todas as causas (HR
0,78;1C95% 0,66-0,91; p = 0,04). Resultado independente da
randomizagao para tratamento clinico ou CRM, o tratamento
médico foi associado com menor mortalidade total.

A presenca de viabilidade miocéardica nao deve ser
considerada como pré-requisito para decisao da estratégia
terapéutica a ser indicada, conforme corrobora o estudo STICH,
no qual o beneficio da revascularizagao cirtirgica foi independente
da presenga de viabilidade. Em relagao a ICP na cardiomiopatia
isquémica, o estudo REVIDED-BCIS2 nao conseguiu demonstrar
beneficio na sobrevida quando comparado ao TMO isolado,
mesmo em pacientes com extensa viabilidade miocardica.

Uma metandlise recentemente publicada®® considerou
os quatro principais estudos randomizados que avaliaram
viabilidade na cardiomiopatia isquémica: STICH, PARR-2
(Positron Emission Tomography and Recovery Following
Revascularization Phase 2), HEART e REVIVED-BCIS2. Nao
houve diferenca significativa em mortalidade entre os grupos
(OR 0,92; 1C95% 0,75-1,14), com uma taxa de eventos
semelhante no longo prazo 34% vs. 36%, respectivamente.

15.6. Resumo

* Pacientes portadores de DAC com FEVE < 35%
passiveis de cirurgia de revascularizagdo devem ser
encaminhados prontamente para a CRM;

* O beneficio da CRM ocorre independentemente da
presenga de viabilidade;

* A ICP nao reduziu morte/internagao por IC;

* A presenca de viabilidade miocardica leva a melhor
prognéstico e melhora da FEVE com TMO otimizado
isolado ou associado a cirurgia;

* A quantidade de fibrose prediz pior prognéstico e
menor probabilidade de recuperacao do VE.
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16. Doenca Renal Cronica na SCC

Pacientes com DRC constituem um dos grupos de
maior risco cardiovascular, com taxas de mortalidade
mais de 10 vezes maiores do que aquelas encontradas na
populacao geral. Entre as complicagdes cardiovasculares
mais frequentes, destaca-se a DAC. Estima-se que 30 a 70%
dos pacientes renais apresentam evidéncia angiogréfica de
DAC, mas, paradoxalmente, esses pacientes costumam ser
assintomdticos. A DAC é uma das principais causas de eventos
cardiovasculares em todos os estagios da evolugao da DRC
e permanece relevante mesmo ap6s um transplante renal
bem-sucedido. Por esses motivos, todo individuo com taxa
de filtragao glomerular comprometida ou proteintria deve ser
considerado como de risco de DAC elevado. Existem poucas
evidéncias que orientem a estratificagao de risco coronariano,
porque as equagdes de Framingham subestimam o risco de
pacientes renais, e a DRC €, nao raramente, considerada
um critério de exclusdo nos estudos utilizados na construgao
das diretrizes. Consequentemente, na maioria das vezes, as
recomendacoes baseiam-se em niveis de evidéncia C.

Nesta secdo, estamos nos referindo a pacientes sem dor
toracica tipica. Pacientes com angina devem ser abordados
de acordo com as diretrizes desenvolvidas para a populagao
geral.®** O objetivo é fornecer ao cardiologista os meios de
identificar os individuos que devem ser investigados, discutir
o tipo de exames indicados e levantar alguns pontos do
tratamento em uma populagao de alto risco frequentemente
assintomatica e excluida dos estudos aleatorizados. Além de
recorrer aos dados recentes da literatura, utilizamos observacoes
origindrias da coorte KiHeart,**' desenvolvida no nosso centro,
que engloba cerca de 3.000 pacientes com DRC estdgio 5
acompanhados por um periodo de tempo méaximo e 25 anos.
Considerando a complexidade da DRC, é recomendavel
utilizar uma abordagem multidisciplinar na tomada de decisées
diagndsticas e terapéuticas (Tabelas 41 e 42).

A estratificagao clinica é importante por permitir
identificar os pacientes que precisam ser investigados para
DAC, além de ser eficaz e de custo reduzido. A American

Tabela 41 - Estratégia de avaliagao e tratamento

Society of Transplantation®*? recomenda estratificar pacientes
estagio 5 utilizando apenas trés fatores: idade = 50 anos,
diabete e DCV concomitante. Na populagao geral, outras
caracteristicas, como sexo masculino, raga branca, tabagismo
e dislipidemia séo fatores de risco significativos para DAC.
A importdncia desses fatores diminui a medida que DRC
progride, de tal forma que deixam de ser relevantes em
pacientes em didlise.

Um ponto de importancia pratica dessa estratificagao
clinica é que a sobrevida livre de eventos cardiovasculares
diminui em funcao do nimero dos trés fatores, como indicado
na Figura 21.%%

Observa-se que pacientes sem nenhum dos trés fatores
apresentam sobrevida livre de eventos cardiovascular superior
a 90% em 80 meses de acompanhamento. A sobrevida
cai para proximo a 50% nos individuos com os trés fatores
(Tabela 43).

16.1. Estratificacao por Testes Nao Invasivos

Na populagdo geral, as diretrizes de uso corrente nao
recomendam avaliagdo coronariana aprofundada em
individuos assintomaticos com boa capacidade funcional,
mesmos naqueles candidatos a cirurgias ndo cardiacas de
médio ou grande porte.®3%%4 Por outro lado, a diretriz da
NKF KDOQI (National Kidney Foundation Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative),®** concebida para individuos
com DRC, avalia que pacientes diabéticos e/ou com DAC,
mesmo assintomaticos, devem ser submetidos rotineiramente
a testes nao invasivos para isquemia.

Os testes nao invasivos tém acuracia reduzida na DRC.
O mais indicado é a cintilografia miocardica com estresse
farmacoldgico. Existem testes nao invasivos de imagem que
podem ajudar na defini¢ao de risco.®** A angioTC coronaria é
atil em pacientes renais cronicos, mas seu uso € limitado pelo
risco de nefrotoxicidade naqueles ainda nao em didlise e pelo
alto grau de calcificagao corondria que dificulta a visualizagao
do lume. Exames baseados em gadolinio sao contraindicados
em pacientes com DRC avangada.

intervencionista, cirurgido cardiovascular e nefrologista.

Recomenda-se que a tomada de decisdo diagndstica e definicdo de estratégia terapéutica
sejam discutidas por um “Heart-Kidney Team”, incluindo cardiologista clinico, cardiologista

Tabela 42 - Estratificacao clinica de risco

Pacientes com DRC estagios 3 a 5 devem ser estratificados para DAC utilizando critérios
clinicos (fatores de risco) independentemente de sintomas e nivel funcional.

DAC: doenga arterial coronariana; DRC: doenga renal crénica.
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Como acontece com outros testes dessa natureza, a
cintilografia tem valor limitado em individuos de risco muito
alto, como é o caso de boa parte dos pacientes com DRC, e
é desnecesséria quando o risco clinico é baixo.

16.2. Estratificacao por Testes Invasivos

A cinecoronariografia define a anatomia dos vasos e requer
a utilizacao de meio de contraste. Seu uso é problemdtico em
individuos ainda nao em didlise. A DAC, diagnosticada por
angiografia, tem uma forte associagdo com prognédstico em
pacientes em didlise (Figura 22 e Tabela 44).

16.3. Critica a Estratégia Invasiva de Investigacao da DAC

Considerando a elevada prevaléncia de aterosclerose, a
baixa acuracia dos testes nao invasivos e a forte associagao
da DAC com eventos, conclui-se que pacientes com teste
positivo ou miltiplos fatores de risco devem ser investigados

invasivamente e tratados por revascularizagao, se indicado.
Por outro lado, ndo existe evidéncia definitiva de efeito
benéfico da revascularizacdo miocardica (percutanea ou
cirrgica) em pacientes renais com DAC assintomatica.®’
De fato, os resultados do recente estudo ISCHEMIA®®
sugerem que a avaliagao aprofundada da doenga coronariana
na DRC avangada ndo altera o prognoéstico. Esse estudo
avaliou o possivel beneficio de uma estratégia invasiva, que
incluiu cinecoronariografia e intervengao, se indicados,
contra TMO em individuos com DRC estagios 4 e 5 com
isquemia documentada de média ou grande extensao.
Apb6s 2,2 anos de observacao, nao se observou diferenca
na incidéncia de eventos cardiovasculares importantes
entre os grupos. No entanto, ap6s o seguimento mais longo
de 5,7 anos, a estratégia invasiva foi associada com uma
redugdo significativa na mortalidade cardiovascular que foi,
no entanto, contrabalangada por aumento na mortalidade
nao cardiovascular. Portanto, a necessidade de investigacao

1,0 5 4
0,8
S 06
>
(]
=2
o
L@ 044
0,2
0,0 4 Log-rank p < 0,0001

Incidéncia de eventos CV combinados de acordo com a estratificacao clinica de risco

Eventos CV combinados: AVC, ICC, angina instavel, IAM, gangrena, morte subita

Risco baixo, n = 187, zero fator, 94%

Risco intermediario, n = 329, um fator, 85%

Risco alto, n = 246, dois fatores, 75%

Risco muito alto, n = 130, trés fatores, 56%

Meses

I I I I |
0,00 20,00 40,00 60,00 80,00

Figura 21 — Sobrevida livre de eventos cardiovasculares combinados de acordo com o numero de fatores de risco. AVC: acidente
vascular cerebral; CV: cardiovascular; IAM: infarto agudo do miocérdio; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva. Fonte: De Lima, Gowdak

& de Paula, 2012.

Tabela 43 - Recomendacoes de Estratificagdo de Risco para Doenga Arterial Coronariana com Base em Fatores Clinicos

Pacientes com um ou mais de um dos fatores de risco importantes devem ser estratificados

para DAC usando métodos ndo invasivos e invasivos.

Individuos sem nenhum dos trés fatores de risco principais (idade > 50 anos, diabete, DCV)
sdo considerados de baixo risco e ndo necessitam de investigagdo aprofundada para DAC.

DAC: doenca arterial coronariana; DCV: doenga cardiovascular.
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Figura 22 - Sobrevida livre de eventos cardiovasculares combinados (esquerda) e infarto do miocardio (direita) em pacientes com
DRC estagio 5 submetidos a cinecoronariografia (coorte KiHeart). DRC: doenga renal crénica.

Tabela 44 — Recomendacoes para a Estratificagdo por Testes Invasivos

encaminhados ao estudo invasivo.

Pacientes assintomaticos com doenga coronariana obstrutiva quanto a indicar revascularizaggo:
ndo devem ser encaminhados para revascularizagdo miocardica de rotina pela possibilidade
de serem submetidos ao transplante (“intervencao profilatica”), a menos que haja inequivoco

impacto prognostico da intervencéo.

Pacientes com teste ndo invasivo positivo e aqueles de alto risco clinico devem ser

rotineira da DAC na doenca renal avancada nao esté definida,
e os resultados do ISCHEMIA precisam ser ainda confirmados.
Finalmente, é importante ressaltar que a possibilidade de
indicagao de transplante renal por si s6 nao deve ser levada
em consideragao quando escolhemos o tratamento da DAC

a ser indicado: intervengao ou farmacolégico.**

Resumindo, a estratégia invasiva é (til para avaliar o
risco de eventos cardiovasculares, mas nao influencia
necessariamente o prognostico.

16.4. Medicacao e Ajuste de Dose em Pacientes com DCV
e DRC

A DRC confere um grau de risco de eventos nao inferior
ao associado ao IAM, justificando a opgdo pela prevengao
secunddria.®*®*! |sso significa prescrever estatinas, aspirina,
betabloqueador e iECA/bloqueador de receptor de angiotensina
(BRA) para todos os pacientes, salvo se houver contraindicagdo.

A DRC afeta a absorcao, biodisponibilidade, metabolismo e
eliminagao de muitas drogas. O uso inapropriado da medicacao
e erros na dosagem contribuem para o aumento da toxicidade
e a redugao da eficicia do tratamento. O Quadro 3 mostra
alguns medicamentos utilizados em pacientes com cardiopatias
e DRC nao dialitica e as doses recomendadas levando em conta
a taxa de filtragao glomerular.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

Os iECA/BRA sao farmacos de primeira linha no tratamento
da hipertensao e proteintria e retardam a progressao
da DRC. A elevacdo da creatinina sérica em até 15% é
um efeito esperado, e ndo é motivo para a redugdo da
dosagem. E aconselhavel suspender essas drogas quando a
elevagdo for > 30% em comparagdo ao basal. Atenolol e
outros betabloqueadores hidrofilicos (bisoprolol, nadolol)
sao eliminados pelos rins, e as doses devem ser reduzidas.
Tal ndo acontece com propranolol e metoprolol, que sdao
metabolizados pelo figado e podem ser usados em dose plena.

Em pacientes com DRC avangada, a hidroclorotiazida é
ineficaz, e a espironolactona deve ser evitada. Metformina é
contraindicada em pacientes com DRC estagio = 3 devido
ao risco de acidose lactica. A gliclazida e outras sulfonilureias
devem ser usadas com cautela, sendo a primeira preferivel,
uma vez que tem meia vida mais curta e ndo origina
metabélitos ativos. Os inibidores do cotransporte Na-
glicose, como a dapagliflozina, sdao, em geral, considerados
seguros na DRC, mas os dados em pacientes com filtragao
glomerular < 30 mL/min ainda nao sao suficientes para definir
conduta. As estatinas nao requerem ajuste de dosagem, mas
sua utilidade na prevengdo primaria de eventos na DRC é
controvertida, especialmente em pacientes em didlise.*#*¢44
A KDIGO Organization®® nao recomenda o uso rotineiro
de estatinas para pacientes em dialise assintomaticos e sem
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outras evidéncias de DAC. As ACC/AHA deixam indefinida
a indicagdo de estatinas.®®® O AAS é incerto em pacientes
renais na prevengao primaria.®” A varfarina e a apixabana
sdo os anticoagulantes orais indicados para pacientes com
fungao renal.®#®

Para pacientes com DRC estagios 3 a 5, as recomendagoes
abaixo sdo as indicadas (Tabela 45).

17. Aspectos Cardio-Oncologicos na SCC

A oncologia desafia a medicina por englobar pacientes
em diferentes estagios de evolucao de uma mesma doenga e
por impor a necessidade de respostas rapidas no que tange a
tomada de decisdo. Por essas razoes, pacientes com neoplasia
ativa sdo comumente excluidos dos grandes estudos clinicos.
Além disso, é cada vez mais frequente a coexisténcia de DCVs
em pacientes com cancer, visto que compartilham fatores
de risco em comum.®*5% Disfuncdo endotelial, estresse
oxidativo, hipercoagulabilidade e inflamacao crénica sao
usuais nesse perfil de pacientes e o tratamento instituido,
muitas vezes, contribui para o desenvolvimento da DCV.**-
1 A ocorréncia de DAC em pacientes com cancer é uma
realidade, e esse nimero s6 cresce,®?%%2 tanto no contexto de
quem ja tem DAC e recebe o diagnéstico de cancer quanto
em quem enfrenta os efeitos adversos na sadide cardiovascular
advindos da radioterapia no térax e da quimioterapia.®42©51.652
As neoplasias aumentam, de forma independente, o risco de

morte cardiovascular e de sangramento maior.®*

A abordagem terapéutica nos pacientes com DAC
inclui a definicdo de intervencao coronariana e o uso de
antiplaquetdrio.®*3** Em pacientes oncolégicos e com DAC,
algumas varidveis devem ser analisadas antes da tomada dessa
decisao, conforme a Tabela 46.%** O alto risco de sangramento
em alguns cendrios tornou o manejo clinico e a definigao de
conduta ainda mais complexos.®*> Na Tabela 47, estao alguns
elementos que podem aumentar o risco de sangramento.

As evidéncias cientificas ajudam a amparar e conduzir esses
pacientes, conforme a Tabela 48.

Ha um aumento claro nas angioplastias coronarianas
em pacientes com cancer em atividade e, ainda mais, nos
pacientes com histérico prévio da doenga.®° Pacientes
oncoldgicos tém taxas maiores de IAM, trombose de stent,
sangramento e necessidade de novas revascularizagoes
quando comparados aos demais.*>® Segundo Guo et al., os
pacientes com cancer sob maior risco de eventos trombéticos
e isquémicos apos angioplastia poderiam ser identificados
através dos altos valores do escore DAPT.®>

Nos mais de 6 milhdes de pacientes submetidos a
angioplastia nos Estados Unidos, segundo Potts et al., as
quatro neoplasias mais comumente encontradas foram:
préstata, mama, célon e pulmdo.®*® Nessa publicagao,
o cancer de pulmao esteve associado a maior risco de
complicagbes intra-hospitalares, incluindo duas vezes
mais 6bito, enquanto o atual diagndstico de cancer de

Tabela 45 - Recomendacoes para Medicacgao e Ajuste de Dose em Pacientes com DCV e DRC

Recomenda-se que a tomada de decisdo diagnostica e a defini¢do de estratégia terapéutica
sejam discutidas por um “Heart-Kidney Team” incluindo cardiologista clinico, cardiologista

intervencionista, cirurgido cardiovascular e nefrologista.

Pacientes com DRC estagios 3 a 5 devem ser avaliados quanto a presenca e gravidade da
doenga coronariana com base na historia clinica, exame fisico e exames rotineiros.

ndo necessitam de investigagdo complementar.

métodos ndo invasivos e invasivos.

Pacientes com teste ndo invasivo positivo e os que apresentem multiplos fatores de risco sdo

Pacientes sem os fatores de risco principais* sdo considerados de baixo risco cardiovascular e
Pacientes com um ou mais fatores de risco devem ser estratificados para DAC usando
Ilb

considerados de alto risco coronariano e deverdo ser encaminhados para estudo invasivo.

Pacientes com DAC obstrutiva envolvendo os segmentos proximais das artérias coronarias
epicardicas principais tém indica¢do de revascularizagdo miocérdica cirdrgica ou percutanea Ilb

visando a redugado do risco CV.

Pacientes assintomaticos com doenca coronariana obstrutiva ndo devem ser encaminhados
para revascularizagdo miocardica de rotina com base na possibilidade de serem submetidos
ao transplante (“intervencdo profilatica”), a menos que haja inequivoco impacto progndstico

da intervencao.

Pacientes com DRC estagios 3 a 5 devem ser tratados para prevengdo secundaria de eventos. lla

CV: cardiovascular; DAC: doenga arterial coronariana; DRC: doenga renal crénica. *Idade = 50 anos, diabetes mellitus e evidéncia

de doenga cardiovascular.
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c6lon esteve associado, de forma independente, a um
maior risco de sangramento.®® O cancer ativo de préstata
associou-se somente a maior risco de sangramento, ao
passo que o cancer de mama nao demonstrou associacao
significativa com nenhuma complicagao intra-hospitalar.
A presenga de metastase, independentemente do tipo de
cancer, também impactou as taxas de morte e complicagoes
intra-hospitalares.®®® Com excegao ao cancer de pulmao,
o histérico prévio de neoplasia nao influenciou o risco de
eventos adversos em pacientes submetidos a angioplastia
coronariana.®®® A propésito, os eventos hemorragicos
maiores, bem como a mortalidade intra-hospitalar, foram
maiores nos pacientes que receberam stent convencional
em comparagao ao stent farmacoldgico.®*

Com o avango da tecnologia e com o maior acesso aos
stents farmacolégicos, o tempo de terapia antiplaquetaria tem
sido reduzido consideravelmente ao longo dos tltimos anos.
Até 2015, indicava-se angioplastia com stent convencional

Tabela 46 - Variaveis para a tomada de decisao

Necessidade de cirurgia oncoldgica precoce
Risco de sangramento aumentado

Alteracoes laboratoriais como disfuncao renal, anemia e
coagulopatias

Expectativa de vida

Tabela 47 - Fatores que aumentam o risco de sangramento

Local do tumor
Exemplo: tumores do trato gastrointestinal, prostata

Local da cirurgia
Exemplo: neurocirurgia, resseccao transuretral de prdstata

Discrasia sanguinea pelo tipo de tumor ou extensao da
doenca
Exemplo: plaquetopenia, acometimento hepatico

para pacientes com alto risco de sangramento, visto que
essa era a conduta mais segura para reduzir tempo de dupla
terapia antitrombdtica (DAPT) especialmente nos pacientes
em pré-operatorio de cirurgia ndo cardiaca.*”* Contudo,
estudos com novas plataformas de stent mostram que é
possivel atenuar o risco de sangramento sem comprometer
a seguranca de curto prazo com DAPT reduzida em alguns
cendrios.®” O estudo MASTER DAPT (The Management of
High Bleeding Risk Patients Post Bioresorbable Polymer Coated
Stent Implantation with an Abbreviated versus Standard DAPT
Regimen) comparou DAPT por 30 dias vs. 90 dias apds
implante de stent eluido com sirolimus. Entre os mais de 4
mil pacientes estudados, o tempo reduzido de tratamento foi
nao inferior a terapia padréo.®” Resultados semelhantes foram
vistos nos estudos GLOBAL LEADERS (Ticagrelor plus aspirin for
1 month, followed by ticagrelor monotherapy for 23 months vs
aspirin plus clopidogrel or ticagrelor for 12 months, followed
by aspirin monotherapy for 12 months after implantation of
a drug-eluting stent: a multicentre, open-label, randomised
superiority trial)*>® e STOP DAPT 2 (Short and Optimal
Duration of Dual Antiplatelet Therapy After Everolimus-Eluting
CobaltChromium Stent),*>® no cendrio de pacientes com baixo
risco de sangramento.

Com a publicagdo do estudo ZEUS, em 2016, o uso do
stent farmacoldgico mostrou ser superior ao stent convencional
para reducao dos desfechos com uso de DAPT por apenas
30 dias em pacientes de alto risco de sangramento.®®® Um
ano antes, a publicagdo do LEADERS FREE (Polymer-free
Drug-Coated Coronary Stents in Patients at High Bleeding Risk)
ja havia fomentado esse novo conceito. Com quase 2.500
pacientes randomizados, esse trabalho mostrou que o stent
sem polimero (BioFreedom) foi superior ao stent convencional
nessa populagao.®' O estudo SENIOR (Drug-eluting stents in
elderly patients with coronary artery disease: a randomised
single-blind trial) mostrou que encurtar a duracao da DAPT
em pacientes idosos submetidos & angioplastia com stent
bioabsorvivel foi a melhor opgao ao se comparar com o
implante de stent convencional e DAPT prolongada.®®

Mais recentemente, foram publicados dados do ONYX
ONE (Polymer-based or Polymer-free Stents in Patients at
High Bleeding Risk), o primeiro trabalho que comparou
stent eluido com zotarolimus vs. stent sem polimero para

Tabela 48 — Recomendacdes Cardio-Oncoldgicas para Terapia Intervencionista

sangramento e urgéncia do procedimento cirlirgico.®?

Ao indicar intervengdo em paciente fragil, o procedimento deve ser o menos invasivo possivel.®?
A indicag@o da intervencdo deve ser compartilhada entre cardiologista e oncologista.
0 stent farmacoldgico deve ser preferivel em pacientes oncol6gicos.5!

A DAPT pode ser mantida em pacientes com plaquetopenia > 30 mil, se ndo houver

contraindicagdo.5s'

A decis@o por intervencao deve basear-se no tipo de tumor, expectativa de vida, risco de

lla

lla

DAPT: dupla antiagregacdo plaquetaria.
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estratégia de DAPT por 30 dias em pacientes de alto
risco de sangramento.®®* Quase 2 mil pacientes foram
avaliados, e o stent farmacol6gico mostrou ser nao inferior
ao stent sem polimero em termos de seguranca e eficdcia
no seguimento de 1 ano.®® Stents mais seguros e mais
eficazes, aliados a imagem intravascular, propiciam um
cendrio mais estavel para a tomada de decisdo nos quase
30% de pacientes com alto risco de sangramento que sao
submetidos a angioplastia.®®

A avaliacdo da ocorréncia de eventos isquémicos e
hemorragicos em pacientes com cancer foi comparada a
outros pacientes com alto risco de sangramento. Campos e
colaboradores analisaram, pela primeira vez, dados de quatro
grandes estudos que utilizaram stents farmacoldgicos, DAPT
de curta duragao e pacientes de alto risco para sangramento.
Cerca de 10% da populagao avaliada era oncolégica e
apresentou maiores taxas de sangramento e mortalidade por
todas as causas. No entanto, ndo houve aumento no risco
de infarto, trombose de stent ou revascularizacao adicional.
Curiosamente, a maior taxa de sangramento nos pacientes
com cancer ocorreu ap6és a descontinuagao da DAPT.4'

Aceitar o desafio de atender pacientes oncolégicos envolve
o esfor¢o de minimizar o risco de sangramento as custas de
pouca trombose. Os riscos e beneficios a longo prazo, bem
como a analise dos diferentes tipos de stents farmacolégicos e
a aplicagao dos escores de risco ainda precisam ser mais bem
esclarecidos nessa populacao. Mas com base no julgamento
clinico e na individualizagdo de cada caso, parece ser seguro
usar a DAPT por tempo reduzido apds o implante de stent
farmacolégico ou stent sem polimero na populacao com alto
risco de sangramento, incluindo pacientes com diagnédstico
atual de cancer.®¢" 663,664

18. Tratamento da Hipertensao Arterial no
Portador de Doenca Arterial Coronariana
Cronica

A hipertensao arterial é o principal fator de risco
modificavel para DAC."%*%” No estudo INTERHEART,®*> 25%
dos IAM foram atribuidos & hipertensao arterial. A metandlise
que avaliou o impacto da redugao da pressao arterial sobre o
risco cardiovascular demonstrou que, para cada 10 mmHg de

redugdo da PAS, essa queda é acompanhada de uma redugao
de 17% de DAC.**

O tratamento da hipertensao arterial associada a DAC
inclui pacientes p6s-IAM, com angina de peito e pds-
revascularizacao miocardica, portanto, classificados como
hipertensos de alto risco cardiovascular.*®” Dessa forma, a
meta de pressdo arterial a ser atingida deve considerar a
possibilidade de efeito da curva J, demonstrado em diferentes
estudos.?**%7 O objetivo é alcancar uma PAS < 130 mmHg
e pressdo arterial diastélica (PAD) < 80 mmHg (Grau de
recomendacao: lla; Nivel de evidéncia: B), devendo-se evitar
niveis abaixo de 120/70 mmHg."#0>07

A recomendacao de tratamento para hipertensos
portadores de DAC envolve adocdo de habitos de vida
sauddveis e tratamento medicamentoso com combinacdo

de dois farmacos de forma imediata. Devendo-se considerar,
preferencialmente, os inibidores do sistema renina angiotensina
aldosterona (iSRAA; iECA ou BRA) em combinagdo com
betabloqueadores ou BCCs de longa duragao.'80:57
Particularmente no cendrio p6s-IAM, a combinagao de iSRAA
e betabloqueadores representa o beneficio de redugao da
pressao arterial, efeito antianginoso, redugao de eventos e
de mortalidade, especialmente no periodo até 2 anos apés o
evento agudo.®*%%% Em pacientes com angina sintomdtica, os
betabloqueadores e os BCCs podem ser igualmente escolhidos
para a estratégia de tratamento medicamentoso combinado
por serem eficientes na reducao dos sintomas.'#-5%7

Quando a meta de pressao arterial nao for alcangada com a
combinacgao dupla, deve-se progredir para combinagao tripla,
introduzindo um diurético tiazidico (preferencialmente de
longa duragao). Havendo necessidade de um quarto farmaco,
o inibidor mineralocorticoide (espironolactona) é a classe de
escolha e, subsequentemente, os agonistas alfa-2 adrenérgicos
(Tabela 49).180:507

19. Aspectos do Tratamento na Presenca
da Fibrilacao Atrial

19.1. Novos Anticoagulantes Orais Associados ao Acido
Acetilsalicilico

Nesse cendrio de alta carga isquémica, alguns ensaios
clinicos de larga escala avaliaram a associagdo de outras
drogas com acao na cascata de coagulagao em associagao
aos antiagregantes plaquetdrios, especialmente o AAS.
No estudo COMPASS,*° pacientes elegiveis com doenca
arterial de membros inferiores, carétidas ou DAC, sem
indicagdo prévia de anticoagulagao, foram randomizados
para rivaroxabana oral em baixa dose (2,5 mg duas vezes
ao dia, V4 da dose para anticoagulagdo plena) mais aspirina
(100 mg), rivaroxabana duas vezes ao dia (5 mg com
placebo de AAS) ou AAS uma vez ao dia. A rivaroxabana
em baixa dose reduziu eventos adversos cardiovasculares e
de membros adversos graves em comparagao com o AAS, as
custas de aumento de sangramentos maiores. Os limiares de
significancia pré-especificados para mortalidade, entretanto,
nao foram alcangados para toda a populagao, mas redugoes
absolutas de risco foram observadas para individuos de mais
alto risco, como diabéticos, portadores de DAP ou DRC e
tabagistas ativos.

Esse conceito sobre o beneficio da associacao de
rivaroxabana e AAS nos pacientes de risco mais elevado foi
avaliado adicionalmente em uma subandlise do COMPASS,
que demonstrou uma melhora significativa da qualidade de
vida, medida através do teste de caminhada de 6 minutos
nos individuos recebendo terapia dupla, em comparagao ao
AAS isoladamente, sem eventos hemorrégicos observados.®”!
Dessa forma, considera-se adequada a recomendagao da
associagao de uma segunda droga anti-isquémica, incluindo
a rivaroxabana em baixas doses, para pacientes com SCCs e
elevada carga isquémica, levando-se em conta, na decisao,
o risco hemorragico individual.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

90



91

Cesar et al.
Diretriz de Sindrome Coronariana Crénica — 2025

Diretrizes

Tabela 49 - Resumo das recomendacdes para tratamento anti-hipertensivo no portador de DCC'-8%.507

Em adultos com DAC crdnica, sdo recomendadas estratégias ndo farmacolégicas como terapia
de primeira linha para reduzir a PA em todos os estagios de hipertensao e niveis de risco

cardiovascular.

As metas de PA a serem alcangadas nos portadores de DAC cronica sdo:

Adultos: PAS 120-129 mmHg/PAD 70-79 mmHg;
Idoso higido: PAS 130-139 mmHg/70-79 mmHg;
Idoso fragil: PAS 140-149 mmHg/70-79 mmHg.

Hipertensos com histéria de IAM recente (< 12 meses) tém indicagao para uso de
betabloqueadores e inibidores do sistema renina angiotensina aldosterona como primeira linha

de tratamento.

Em pacientes com sintomas anginosos, betabloqueadores e/ou bloqueadores de canal de
calcio di-hidropiridinicos de longa duragéo sdo classes terapéuticas recomendadas.

Outros medicamentos anti-hipertensivos adicionais, como bloqueadores de canais de calcio
di-hidropiridinicos de longa duragao, diuréticos tiazidicos de agdo prolongada, antagonistas
dos receptores mineralocorticoides e/ou agonistas alfa-2 adrenérgicos podem ser adicionados

conforme necessario para alcance da meta de PA.

0 uso concomitante de iECA e BRA é contraindicado por ndo apresentar beneficios e aumentar

0s riscos de eventos adversos.

BRA: bloqueador de receptor de angiotensina;, DAC: doenga arterial coronariana; IAM: infarto agudo do miocardio; iECA: inibidores
da enzima conversora de angiotensina; PA: presséo arterial; PAD: pressao arterial diastélica; PAS: pressao arterial sistolica.

19.2. Anticoagulacao em Individuos com Sindromes
Coronarianas Cronicas e Fibrilacdo Atrial

De forma geral, a anticoagulagao plena é recomendada
para pacientes com FA e SCCs para a redugao de eventos
embdlicos, sobretudo o AVC isquémico, havendo documentada
superioridade sobre a monoterapia com aspirina ou terapia
antiplaquetdria dupla baseada em clopidogrel.”> Quando
existe a possibilidade de prescricao de um novo anticoagulante
oral (apixabana, dabigatrana, edoxabana ou rivaroxabana),
em vez de um antagonista da vitamina K, essas drogas sao
preferiveis, sobretudo em termos de seguranga em relagao a
eventos hemorragicos.®”%¢7

Em relacao aos pacientes com indicagao eletiva de ICP,
até o momento, nenhum grande ensaio clinico a avaliou
especificamente em pacientes com SCCs e FA. Dessa forma,
as decisoes devem ser baseadas em estudos que incluiram
uma grande proporcao ou exclusivamente pacientes com
SCAs. Nesse cendrio, no estudo AUGUSTUS, pacientes com
FA e histérico recente de SCA ou ICP e indicagao de um
inibidor P2Y12 foram randomizados entre apixabana (5 mg
duas vezes ao dia) ou um antagonista da vitamina K, além de
AAS ou placebo correspondente por 6 meses. O esquema
com apixabana sem AAS resultou em menos sangramentos
e hospitalizagoes, sem diferencas significativas na incidéncia
de eventos isquémicos em comparagdo com o antagonista
da vitamina K, aspirina ou ambos.?’® Os resultados foram
consistentes no subgrupo mais grave, de pacientes com
histdrico de eventos cerebrovasculares prévios.*”

Tais achados foram confirmados em uma metanalise de
rede que incluiu cinco estudos e mais de 11.000 pacientes
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(a maioria p6s-SCA ou intervencdao coronadria) com FA
submetidos a ICP: um regime com novo anticoagulante
oral ndo antagonista da vitamina K + inibidor P2Y12 foi
associado a uma redugao de complicagoes hemorragicas
da ordem de 48%, incluindo sangramento intracraniano,
sem diferenca significativa em eventos isquémicos, em
comparagdo com antagonista da vitamina K + terapia
antiplaquetaria dupla.®”

Dessa forma, em pacientes com FA e SCA ou ICP recentes,
a terapia com anticoagulante oral nao antagonista da vitamina
K na dose plena apropriada para prevengao de AVC mais um
inibidor de P2Y12 sem aspirina deve ser a primeira opgao de
tratamento, e regimes com antagonista da vitamina K mais
dupla antiagregacao com inibidor de P2Y12 e AAS devem ser
geralmente evitados e restritos ao 1° més em pacientes com
risco trombético muito elevado e que ndo possam receber
anticoagulantes orais diretos. Se o risco de trombose de stent
e outros eventos isquémicos for alto, o uso de aspirina por
30 dias parece razoavel. No periodo cronico, apés 12 meses
do evento, o anticoagulante oral isoladamente deve ser a
abordagem padrao (Tabelas 50 e 51)."67%

20. Prevencdo Secundaria POS-SCA

Individuos com histérico de eventos cardiovasculares
agudos prévios apresentam risco cinco vezes maior de ter
recorréncia do evento em comparagdo com individuos
sem DCV conhecida. Ademais, pacientes com DAC
clinicamente estabelecida estdo em risco muito alto de
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Tabela 50 - Terapia antitromhotica em pacientes com sindromes coronarianas crdnicas e fibrilagao atrial

A anticoagulagdo oral de longo prazo (NOAC ou antagonista da vitamina K) é recomendada em
pacientes com FA e escore CHA2DS2-VASC > 2 no sexo masculino e > 3 no feminino.

A anticoagulacdo oral de longo prazo (NOAC ou antagonista da vitamina K) pode ser
considerada para pacientes com FA e escore CHA2DS2-VASC > 1 no sexo masculino e

> 2 no feminino.

Quando ha indicagdo de anticoagulagdo oral em paciente com FA elegivel para NOAC, o NOAC
deve ser recomendado preferencialmente em vez de um antagonista da vitamina K.

lla

FA: fibrilagdo atrial; NOAC: novo anticoagulante oral (novel oral anticoagulante).

Tabela 51 - Terapia antitrombética em pacientes pés-angioplastia coronariana e com fibrilagdo atrial ou outra indicacao de
anticoagulacao

implante de stent coronério eletivo.

Em pacientes com indicagdo de anticoagulagdo com NOAC, recomenda-se que a medicagao
(dabigatrana 150 mg duas vezes ao dia, rivaroxabana 20 mg/dia, apixabana 5 mg duas vezes ao
dia ou edoxabana 60 mg/dia) deva ser usada preferencialmente em vez de AVK em combinagao

com terapia antiplaquetaria.

Doses ajustadas de rivaroxabana, dabigatrana, edoxabana ou apixabana podem ser utilizadas
conforme recomendagdes atuais em bula, estritamente de acordo com os critérios clinicos
definidos na bula e juntamente com terapia antiplaquetaria concomitante simples ou dupla.

Apds ICP sem complicagdes ou fatores associados a trombose de stent, a suspens@o precoce
(< 1 semana) do AAS e a continuagdo da terapia dupla com anticoagulante oral e clopidogrel
devem ser consideradas em individuos com baixo risco de trombose ou se o risco de
sangramento prevalecer sobre o de trombose de stent, independentemente do tipo de stent.

A terapia tripla com AAS, clopidogrel e anticoagulante oral por 1 més deve ser considerada
quando o risco de trombose de stent superar o risco de sangramento.

A terapia dupla com anticoagulante oral e ticagrelor pode ser considerada como alternativa a
terapia tripla com anticoagulante oral, AAS e clopidogrel em pacientes com risco moderado a
alto de trombose de stent, independentemente do tipo de stent ou em doentes com conhecida

resisténcia ao clopidogrel.

Ticagrelor ou prasugrel ndo sdo recomendados como parte da terapia antitrombética tripla com

AAS e qualquer anticoagulante oral.

A terapia dupla ou tripla com anticoagulante oral e prasugrel com ou sem aspirina nao é
recomendada como alternativa a terapia tripla com anticoagulante oral, AAS e clopidogrel em
pacientes com risco moderado a alto de trombose de stent, independentemente do tipo de stent.

AAS e clopidogrel devem ser administrados pré-procedimento para pacientes submetidos a

AAS: 4cido acetilsalicilico; AVK: antagonistas da vitamina K; ICP: intervengdo corondria percutdnea; NOAC: novo anticoagulante

oral (novel oral anticoagulante).

eventos cardiovasculares recorrentes. Apés um episddio
de SCA, a adesdo ao tratamento antitrombético e a outras
terapias medicamentosas (bloqueadores do sistema renina-
angiotensina-aldosterona, betabloqueadores e estatinas)
é prioritaria."7

Ap6s alta por um episédio de SCA, os pacientes devem ser
idealmente direcionados para linhas de cuidado apropriados

ao seu nivel de risco individual, garantindo, assim, um manejo
adequado. Medidas nao farmacolégicas com foco em habitos
de vida e reabilitagao devem ser priorizadas na fase imediata
pos-evento, e deve-se investir, junto ao paciente, na adesao
adequada aos programas de prevencao secundaria, para os
quais protocolos de manejo compartilhado na fase pés-aguda
sao condigoes indispensaveis.®”®
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20.1. Prioridades no Periodo Pés-Alta por SCA

A alta é marco fundamental para o manejo do paciente com
SCA. Nessa etapa, os profissionais responsaveis pelos cuidados
primérios desempenham papel importante na orientacao
educacional p6s-SCA, como parte da estratégia geral de
controle de fatores de risco. Estratégias de aconselhamento
devem ser aplicadas aos pacientes p6s-SCA para garantir
impactos positivos em desfechos de satde e qualidade de
vida dos individuos e suas familias.

Sumariamente, recomenda-se que uma equipe
multidisciplinar desenvolva protocolos de alta customizados
para cada paciente, abrangendo a hospitalizacao, medicagbes
de alta e acoes a serem tomadas em caso de mudangas do
quadro clinico. Esse plano deve coordenar o planejamento
dos cuidados de seguimento e os canais de contato com o
provedor de cuidados."*”® Educacdao em satde, reabilitacao
cardiaca e seguimento clinico oportuno sdo os componentes
essenciais do protocolo de alta.®”®

20.2. Estratificacao de Risco p6s-SCA para Planejamento
da Prevencao Secundaria

Ferramentas de estratificagdo para predi¢do de risco de
MACE a longo prazo incluem escores de risco validados como
0 SMART (Secondary Manifestations of Arterial Disease) e o
modelo de risco EUROASPIRE (European Action on Secondary
and Primary Prevention by Intervention to Reduce Events).®”778

O escore SMART, desenvolvido na Holanda, em uma
populagao de 5.788 individuos com DCV prévia, e validado
externamente em trés coortes internacionais, estima o risco
de 10 anos para IAM, AVC ou morte cardiovascular. As
variaveis incluidas no modelo de risco SMART sdo idade, sexo,
tabagismo atual, diabetes, pressdo arterial, colesterol, DAC,
doenca cerebrovascular, doenca arterial periférica, creatinina
e valores de proteina C-reativa de alta sensibilidade.®”

Ja a calculadora EUROASPIRE, derivada em uma
populacao aleatéria de 8.000 individuos com seguimento
mediano de 1,7 ano e validada externamente em 4.484
pacientes, estima o risco de 2 anos de recorréncia de
eventos cardiovasculares em pacientes com DAC estavel.*”
A calculadora avalia a associacdo entre fatores de risco e a
incidéncia do desfecho primério do escore, composto de
evento cardiovascular fatal ou novas hospitalizagoes por IAM
nao fatal, AVC, IC, CRM ou ICP®78

Outros escores de risco, como o GRACE (Clobal Registry of
Acute Coronary Events), o ProACS e outros ja demonstraram
acuracia similar e também podem ser aplicados.®” Dessa
forma, deve ser realizada a estratificagao de risco para MACE
ap6s um episédio de SCA através de escores validados para
todos os pacientes admitidos com essa condigdo e o mais
brevemente possivel no periodo hospitalar.®”®

20.3. Variaveis de Risco para Insuficiéncia Cardiaca e
Eventos Trombéticos

A disfungao ventricular esquerda e a presenga de sinais ou
sintomas de IC representam as varidveis mais adequadas para
realizar uma estratificagdo prognéstica e delinear linhas de
cuidado especificas pés-alta por SCA.** O desenvolvimento
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de IC durante a hospitalizagao e precocemente ap6s a alta sao
importantes preditores de mortalidade durante o seguimento.

Nesse contexto, as varidveis clinicas associadas a alto risco
de IC e/ou disfungao ventricular esquerda apds um episédio de
SCA, a partir de estudos envolvendo essas populacbes, sao:°7®

1. Classe de Killip durante o evento;
2. FEVE < 40%;

3. FEVE entre 40 e 45% associada a padrao de enchimento
diastélico restritivo, regurgitagdo mitral significativa,
indice do escore de mobilidade parietal elevado e VE
nao dilatado;

4. Variagao importante do peptideo natriurético do tipo B;

5. Necessidade de diuréticos de alga.

Revisdes da literatura demonstraram que a reabilitagao
cardiaca se associa a uma significativa melhora dos desfechos
dessa subpopulacao, incluindo a redugao do risco de 1AM,
discreta redugao na mortalidade por todas as causas e
significativa redugdo de hospitalizagdo por todas as causas,
resultando em custos significativamente menores para os
sistemas de satde e na melhora da qualidade de vida em
12 meses de seguimento.®®'*®2 A |ongo prazo, ha uma
tendéncia no sentido de reducdo das taxas de mortalidade
cardiovascular e IAM.®®? Apesar das evidéncias desses
beneficios, registros internacionais como o EUROASPIRE
V estimam taxas de participagdo em tais programas de
reabilitacao inferiores a 35%.°7

De forma similar, pacientes com alto risco isquémico
a partir de variaveis clinicas e angiograficas tém elevadas
taxas de recorréncia de eventos cardiovasculares adversos,
especialmente trombéticos. A ocorréncia prévia de um
episédio de SCA, por si s6, coloca o individuo nesse estrato de
risco. Para esses pacientes, devem ser fornecidos seguimento e
reabilitacdo cardiaca ambulatorial através contatos e consultas
frequentes, especialmente no 1° ano pés-evento, além de
programas adequados ao quadro clinico e as varidveis de
risco associadas.®81-683

Essas caracteristicas estao associadas a alto risco trombético
a partir de dados de estudos envolvendo individuos com
DAC documentada e devem ser levadas em conta para
a definigdo de estratégias mais agressivas de prevencao
Secundéria:666,676,784,688—694

1. Doenga arterial periférica;

2. Histérico de angina ou IAM prévios;
3. Doenca coronariana multivascular;
4. Revascularizagao incompleta;
5

. Pacientes nao revascularizados em abordagens prévias.

20.4. Estratégias para Pacientes de Baixo Risco

Pacientes sem IC e/ou disfungao ventricular esquerda
e sem fatores para alto risco trombético podem ser
encaminhados para linhas de cuidado e programas de
reabilitagdo de menor intensidade, com uma Gnica consulta
cardiaca especializada no 1° ano e encaminhamento
subsequente para a atengao primdria. Indicagoes para
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prevengao secunddria também devem ser detalhadamente
fornecidas no relatério de alta, através de aconselhamento
dedicado, com possibilidade de acompanhamento remoto.
Dessa forma, a avaliagao sistematica do risco de IC/disfuncao
ventricular esquerda e de eventos trombéticos deve ser
provida a todos os pacientes pds-SCA.57¢:679

20.5. Seguimento Clinico

Ap6és a revascularizagdo miocdrdica e/ou apos a
estabilizacdo clinica p6s-SCA (< 1 ano), os pacientes
devem ser rigorosamente monitorados devido ao risco
de recorréncia de eventos isquémicos. Evidéncias atuais
sobre manejo das SCCs recomendam reavaliagdo da
funcao ventricular esquerda 8 a 12 semanas apds um
procedimento de revascularizagao para se acessar a evolugao
da funcdo miocérdica (atordoamento ou hibernacdo) ou
possivel deterioracao devido a DCVs ou condigbes clinicas
concomitantes."®”® Um ano ap6s a revascularizagao,
mesmo que o paciente esteja assintomatico, é necessdria
uma avaliagcao anual com a realizacdo de um ECG de
12 derivagdes para avaliar o estado clinico, a adesao
a medicagdo e o cumprimento das metas dos fatores de
risco cardiovascular.

Um teste de estresse ndo invasivo para avaliar a isquemia
silenciosa e uma ecocardiografia transtordcica podem ser
realizados a cada 3 a 5 anos.®® Testes laboratoriais (perfil
lipidico, fungao renal, hemograma completo, perfil glicémico,
biomarcadores etc.) devem ser reavaliados periodicamente,
de acordo com as metas e resultados obtidos.®”%*> Ainda
nesse contexto, a reavaliacao remota através de telemedicina,
quando possivel, também se mostrou eficaz em aumentar
a interagao médico-paciente, reduzindo desfechos como
nova hospitalizagao, procura por pronto-atendimento,
revascularizagdo nao programada e controle de sintomas.®®

21. Cuidados Pos-Intervencao Coronaria
Percutanea na SCC

21.1. Antiagregacao Plaquetaria ap6s ICP com Stent em
Paciente sem Indicacao de Uso de Anticoagulante

A DAPT com AAS e inibidor do receptor P2Y12 (IP2Y12)
ap6s implante de stent e a terapia padrao sdo utilizados
com a finalidade de reduzir o risco de trombose e eventos
isquémicos.®”7% O AAS é o antiplaquetario preferencial,
devendo ser prescrito apds implante de stent, exceto em casos
de intolerdncia ou eventos adversos."”®”°" O clopidogrel é
o IP2Y12 de escolha em pacientes submetidos a implante
de stent na SCC.7*>7% O estudo randomizado ALPHEUS
(Ticagrelor versus clopidogrel in elective percutaneous coronary
intervention) comparou se o ticagrelor era superior ao
clopidogrel apés a ICP com maior complexidade em pacientes
com DAC estavel. Foram randomizados 1.910 pacientes, ndo
havendo diferenga quanto ao desfecho primario, definido
como o composto de IM tipo 4 (a ou b) relacionado a ICP ou
lesao miocardica grave entre os grupos. No grupo ticagrelor,
houve um aumento de sangramento menor aos 30 dias.”™

O tempo ideal de DAPT na DAC estavel, com a utilizagdo
dos stents farmacoldgicos, vem se reduzindo no decorrer
dos anos. Varios estudos tém demonstrado que a DAPT por
6 meses, quando comparada a 1 ano, tem se mostrado eficaz
e segura." 57790714 Contudo, uma duragao mais curta de DAPT,
por 3 meses, podera ser considerada naqueles com alto risco
de sangramento.'6°7700701.710-714 Alguns estudos tém avaliado o
uso da monoterapia com um IP2Y12 apés um breve periodo
de DAPT.”"* O estudo japonés STOP DAPT-2 avaliou o uso
da DAPT por 1 més em paciente submetidos a implante de
stent de cromo-cobalto com eluicdo de everolimo, seguido
por monoterapia com uso do clopidogrel, evidenciando
diminuicao de eventos hemorragicos sem aumento significativo
de eventos isquémicos.®*” O estudo TWILIGHT randomizou
7.119 pacientes submetidos a ICP com stent apds 3 meses
de DAPT, sendo 35% no cenario de SCC; o uso do ticagrelor
isolado em comparagdo com o ticagrelor mais aspirina teve
uma menor incidéncia de sangramento clinicamente relevante
sem maior risco de morte, IAM ou AVC.?%

A utilizacao da DAPT por mais de 6 meses, chegando aos
30 meses, pode ser considerada nos casos de risco isquémico
elevado e baixo risco hemorragico.”’*7'® O escore DAPT, que
pode ser utilizado para essa tomada decisao, foi criado a partir
de uma coorte do DAPT STUDY (Dual Antiplatelet Therapy
Study), pacientes com escore de risco alto (= 2) apresentam
redugdo de desfechos isquémicos a custa de um pequeno
aumento no risco de sangramento com DAPT por 30 meses.
Em contrapartida, nos pacientes com escore baixo (< 2), ndo
se evidenciou reducao em eventos isquémicos.*'

O estudo COMPASS*™719 demonstrou que a inibicao de
via dupla (IVD) com rivaroxabana 2,5 mg duas vezes ao dia
associada a AAS 100 mg uma vez ao dia, quando comparada
a AAS 100 mg isoladamente, reduziu o desfecho primario
de evento cardiovasculares maiores (ECAM) constituido de
morte cardiovascular, IAM ou AVC, bem como mortalidade,
em pacientes com SCC e/ou doenga arterial periférica. Em
uma andlise de subgrupo desse estudo (COMPASS-PCI), foram
avaliados os resultados de pacientes com SCC com ou sem
ICP prévia, que foram tratados com IVD vs. apenas AAS. Dos
27.395 pacientes no COMPASS, houve 16.560 pacientes com
SCC e, desses, 9.862 (59,6%) tiveram ICP prévia. O tempo
médio de ICP até a randomizacao foi de 5,4 anos, com tempo
médio de acompanhamento de 1,98 ano. Naqueles com ICP
prévia, a IVD em comparagao com AAS produziu redugdes
consistentes em ECAM, independentemente do tempo da ICP,
a custa de aumento de sangramento (Figura 23).72°

21.2. Antiagregacao Plaquetaria apos ICP com Stent em
Paciente com Indicacao de Uso de Anticoagulacao

Muito pacientes que sao submetidos a ICP com stent na
SCC tém FA com indicagdo de anticoagulacdo oral (ACO)
cronicamente. A combinagao de ACO e DAPT aumenta
significativamente o risco de sangramento.”?'7?* Nessa
situagao, foi avaliada a melhor combinagdo da terapia
antitrombética e por quanto tempo em diversos estudos
clinicos. Estudos randomizados demonstraram que o uso
dos anticoagulantes orais diretos (direct oral anticoagulants
[DOACs]) sao mais seguros que o uso da varfarina, no cendrio
da ICP, sendo o ACO preferencial (Figura 24).724726
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Antiagregacao plaquetaria na sindrome coronariana cronica

Sindrome coronariana crénica

|
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|
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!

Alto risco de sangramento

Nao
Tm—
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3m—4
6 meses
6m——
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>6 meses
30m—*-

Sim

1 més 3 meses

Figura 23 - Antiagregagao plaquetaria apos ICP na sindrome coronariana crénica. AAS: 4cido acetilsalicilico; DAPT: dupla antiagregagdo

plaquetaria; ICP: intervengdo corondria percutdnea

O primeiro estudo randomizado a avaliar o uso do
DOAC ap6s ICP com stent foi o PIONEER AF-PCI. O uso da
rivaroxabana em baixas doses com um IP2Y12 por 12 meses
foi associado a uma menor taxa de sangramento clinicamente
significativo do que a terapia padrao com um antagonista da
vitamina K, ndo havendo diferenga quanto aos desfechos
isquémicos.”?” O RE-DUAL PCl também mostrou o beneficio
da dabigatrana nesse cendrio.”*®

O estudo AUGUSTUS foi fundamental para esclarecer
o papel do AAS apés a ICP em pacientes em uso de ACO.
Foram randomizados 4.614 pacientes, em 33 paises, num
desenho fatorial 2 x 2, sendo incluidos pacientes com FA
no cendrio de SCA e/ou submetidos a ICP com stent. Os
pacientes foram randomizados para receber apixabana
ou um antagonista da vitamina K, eles eram novamente
randomizados para receber AAS ou placebo associados a
um IP2Y12. Houve menor risco de sangramento com a
apixabana comparada a varfarina. No grupo que utilizou
a AAS em comparagao ao placebo, houve uma maior

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(9):e20250619

incidéncia de sangramento sem diferenca quanto aos
eventos isquémicos.?'”

O ENTRUST-AF PCI foi um estudo randomizado,
multicéntrico, com inclusdo de pacientes com FA em uso de
ACO que foram submetidos a ICP para DAC estavel ou SCA.
Eles foram randomizados para receber a terapia dupla com
edoxabana associado a clopidogrel ou a terapia tripla tradicional
(varfarina com DAPT com AAS e clopidogrel). A terapia com
edoxabana nao foi inferior para sangramento em comparagao
com o regime baseado nos antagonistas da vitamina K.’

A DAPT com AAS e um IP2Y12, preferencialmente com
clopidogrel, deve ser administrada a todos os pacientes
durante o procedimento da ICP até o momento da alta,
podendo chegar até 1 més apés a intervengao, dependendo
do risco trombético. A terapia dupla com clopidogrel e DOAC
deve ser administrada por 6 a 12 meses dependendo do
balango entre o risco isquémico e hemorrégico, apés o qual
os pacientes devem descontinuar a terapia antiplaquetaria e
receber ACO isoladamente.”0-732
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Antiagregacao plaquetaria apés implante de stent em paciente com indicagao de ACO

. L Terapia tripla L

Peri-ICP Terapia tripla (ACO + DAPT) (ACO + DAPT) Terapia tripla (ACO + DAPT)
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Terapia dupla
Terapia dupla (ACO + clopidogrel)
(ACO + clopidogrel) Terapia dupla
(ACO + clopidogrel)
6 meses Aco
ACO ACO
12 meses

Figura 24 - Antiagregacao plaquetaria apos ICP em pacientes em uso de ACO. ACO: anticoagulagdo oral; DAPT: dupla antiagregagcdo
plaquetaria; ICP: intervengdo corondria percutanea.

22. P6s-Operatorio de Cirurgia de
Revascularizacao Miocardica - Cuidados e
Controles de Rotina

A cirurgia de revascularizagao miocardica restabelece
o fluxo coronariana distal por contornar um segmento
coronariano obstruido, no entanto, sem modificar a doenga
aterosclerdtica em si. Assim, medidas farmacoldgicas e nao
farmacolégicas de prevencao secundaria continuam a ser
necessdrias no cenario de pés-operatério.

1

2)

Recomendamos que as medidas de prevengao
secundaria que incluem medidas farmacoldgicas e nao
farmacolégicas sejam reiniciadas apés a cirurgia de
revascularizagao.

A reabilitagao cardiaca, por exemplo, tem sido a estratégia
associada a reducao de desfechos cardiovasculares no
cenario de pds-operatério de cirurgia de revascularizagao
e deve ser recomendada para redugdo de mortalidade
cardiovascular, IM e hospitalizagbes.**

Recomendamos que, apds a realizagdo de CRM,
o paciente seja encaminhando a um programa de
reabilitacao cardiaca com a finalidade de reducao de
eventos cardiovasculares subsequentes.

Aspecto fundamental da terapia medicamentosa é a
estratégia antitrombética. A reintrodugdo de aspirina
de forma precoce tem sabidamente se associado a
maior paténcia de enxertos venosos e a reducao de
eventos cardiovasculares,”** sendo sua reintroducao
recomendada a todos os pacientes. Em alguns cenarios
clinicos, o uso de DAPT apés a cirurgia tem se mostrado

3)

4)

5)

atil,”** como nas cirurgias no contexto das SCAs”>*
e cirurgias sem circulagao extracorpdrea (CEC), na
manutencgao da paténcia de enxertos venosos.”*¢7%

Recomendamos a introdugao de aspirina (100 a 325 mg)
6 horas ap6s a realizagao da cirurgia, mantendo-se seu
uso indefinidamente para redugdo de oclusao de
enxertos venosos e de eventos cardiovasculares.

Em pacientes selecionados, sem alto risco de
sangramento, pode-se considerar o uso de DAPT com
clopidogrel ou ticagrelor por até 1 ano ap6s a cirurgia,
para redugao de oclusao de enxertos.

Em relagao ao uso de estatinas e inibidores do sistema
renina-angiotensina-aldosterona, ndo ha evidéncia
consistente de sua reintrodugdo precoce.””73 No
entanto, seus beneficios em longo prazo justificam a
reintroducao antes da alta hospitalar ou logo que o
paciente tolere.

Ja em relagdo aos betabloqueadores, a despeito de
resultados conflitantes em relacdo aos beneficios
prognésticos de sua introdugao precoce em cirurgias
eletivas, seu potencial de reducdo da incidéncia de
FA de pés-operatério (FAPO) justifica sua introdugao
precoce, logo que tolerada.”

Recomendamos a introdugao de betabloqueadores logo

que tolerado pelo paciente, com o objetivo de reduzir
a incidéncia de FAPO.

O uso de BCCs também se mostrou Util ndo apenas
na reducao de oclusao de enxertos arteriais espasticos,
como os enxertos radiais, por exemplo, mas também
na redugdo de eventos cardiovasculares em pacientes
que receberam esse tipo de enxerto.*”?
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6)

7)

Recomendamos a introdugdo precoce de BCCs em
pacientes submetidos a cirurgia de revascularizagao
com uso de enxerto radial e manutengao de pelo menos
1 ano, com objetivo de reducao de oclusao do enxerto
e de eventos cardiovasculares.

O uso de drogas antiarritmicas e anticoagulagao
plena também pode ser necessario no contexto pds-
operatério em caso da ocorréncia de FAPO. Trata-se da
arritmia mais frequente no pés-operatério de cirurgia
de revascularizagao miocardica, ocorrendo em cerca
de 20% dos casos.”*" A cardioversao quimica, elétrica,
ou o controle de FC sdo estratégias possiveis, uma vez
que mais de 90% dos pacientes, independentemente
da estratégia escolhida, estdo em ritmo sinusal 60 dias
ap6s a cirurgia.”** Quanto a anticoagulagao, a despeito
de evidéncias conflitantes quanto a necessidade de uso
em todos os casos,”*' esta indicada para os episédios de
FAPO revertidos ou com duragao superior a 24 horas
por pelo menos 4 semanas. Além da varfarina, o uso
de DOACs parece ser seguro e custo-efetivo nessa
populagao.”

Recomendamos o uso de anticoagulagdo plena (com
varfarina ou DOAC) ap6s a cirurgia de revascularizagao
miocardica quando da ocorréncia de FAPO revertida
ou com duragao de pelo menos 24 horas, devendo ser
mantida por pelo menos 4 semanas.

8)

9)

O seguimento de longo prazo de pacientes submetidos
a cirurgia de revascularizagao tem como objetivo
ndo apenas o acompanhamento de eventuais
complicacdes relacionadas ao procedimento, mas
também a vigilancia da adesao medicamentosa e da
ocorréncia de eventuais eventos cardiovasculares.
Nao ha consenso na literatura sobre o uso rotineiro
de reestratificacdo da SCC nesses casos. Nos casos de
recorréncia de sintomas ou perda de fungao ventricular
no seguimento, normalmente recomenda-se o uso
de provas funcionais com imagem como método
preferencial.”** O uso de angioTC de corondrias
também tem se mostrado Gtil na deteccao de oclusao
de enxertos.”* Em casos de pacientes assintomdticos,
em algumas populagdes de maior risco de evento,
tem-se recomendando que, apés 5 anos da realizagao
do procedimento, uma reestratificagao funcional ou
anatomica poderia ser realizada (Tabela 52).74

Recomenda-se a reestratificagio com método de imagem
para pacientes ap6s a cirurgia de revascularizagao com
recorréncia de sintomas ou em caso de perda de fungao
ventricular.

Pode-se considerar, em populagoes de maior risco
cardiovascular, uma reestratificacao utilizando método
com imagem em pacientes assintomaticos ap6s 5 anos
da cirurgia.

Tabela 52 - Prevencao secundaria apés cirurgia de revascularizagdo miocardica

Reintroducdo da terapia médica otimizada

Medidas gerais

Estratégia baixo risco d t
T aixo risco de sangramento
Uso de varfarina ou DOAC por pelo menos 4 semanas em caso de
FAPO (revertida ou de duracdo de pelo menos 24 horas)
iECA/BRA/ARNI Reintroducao logo que tolerado
Estatinas Reintroducao logo que tolerado

Betabloqueadores

BCC

Reestratificagdo no
seguimento

Encaminhar a servigo de reabilitagdo

Reintroducgao de AAS em até 6 horas ap6s e uso por tempo indefinido

DAPT com ticagrelor ou clopidogrel em populacdes selecionadas com

Introdugdo precoce em pacientes submetidos a cirurgia com uso de
enxerto radial e manutengao por pelo menos 1 ano

Exames com uso de imagem (funcionais ou anatémicos) para pacientes
com recorréncia de sintomas ou perda de fungdo ventricular

Reintrodugdo precoce para redugdo da incidéncia de FAPO

o

=

risco de eventos

Reestratificagcdo apos 5 anos de cirurgia em assintomaticos com alto

5

ARNI: inibidor de neprilisina e do receptor da angiotensina (angiotensin receptor neprilysin inhibitor); BCC: bloqueador dos canais
de célcio; BRA: bloqueador de receptor de angiotensina; AAS: acido acetilsalicilico; DAPT: dupla antiagregagdo plaquetéria; DOAC:
anticoagulante oral direto (direct oral anticoagulant); FAPO: fibrilagdo atrial de pos-operatério; iECA: inibidor da enzima conversora
de angiotensina.
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