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1 INTRODUCAO

No Brasil, as doencas cardiovasculares permanecem como a primeira causa de
mortalidade proporcional, responsaveis por 29% dos 6bitos em 2010 (Departamento de
Informética do Sistema Unico de Salde (DATASUS)). O infarto agudo do miocardio
(IAM) ¢ a segunda causa de morte mais frequente (7%, DATASUS 2010), e no sistema
publico de salde a mortalidade hospitalar dos pacientes internados por IAM se mantém
persistentemente elevada: em média, 16,2%, em 2000, 16,1%, em 2005, e 15,3%, em 2010,
para as internacdes registradas em todo pais (DATASUS). A elevada mortalidade no
sistema puablico de salde brasileiro é atribuida as dificuldades no acesso do paciente com
Sindrome Coronariana Aguda (SCA) ao tratamento em terapia intensiva, aos métodos de

reperfuséo e as medidas terapéuticas estabelecidas para o IAM. (Ribeiro et AL 2009 ).

Com relacdo ao espectro de apresentacOes clinicas e laboratoriais da SCA, esta
pode ser classificada em trés formas: angina instavel (Al), infarto agudo do miocardio sem
elevacdo do segmento ST (IAMSST) e infarto agudo do miocardio com elevacdo do
segmento ST (IAMCSST) (BRAUNWALD E et al. 2008; BASSAN F et al. 2006). Dor
toracica, como manifestacdo principal da SCA, é o principal sintoma que traz o paciente
nos servicos de pronto atendimento. Os protocolos de orientacdo a investigacdo da dor
tordcica e gradacdes de risco para a selecdo adequada do tratamento sdo levantados em
razdo da persistente dificuldade diagnostica e objetivam uma admissdo amigavel do
paciente, rapido acesso a equipe médica, assim como uma organizada e eficiente estratégia
de cuidado, visando também a otimizacdo dos recursos com menores custos.
(BRAUNWALD E et al. 2008; BASSAN R et al. 2000; CARVALHO AC et al. 2009)

As SCA, na Ultima década, sofreram grande revolucdo do ponto de vista
terapéutico. No entanto, apesar do grande avango tecnologico e farmacologico, 0s
pacientes ainda apresentam alto risco de recorréncia de eventos coronarianos em curto
prazo, quando comparados aqueles com doenca coronariana estavel. Nesse cenario, a
utilizacdo regular de estatinas tem demonstrado reduzir o risco de eventos coronarianos em
pacientes de alto risco, incluindo pacientes diabéticos e nas SCA. (SPOSITO A.C. et al
2002)
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Embora internacionalmente bem estabelecido, poucas pesquisas nacionais
comprovaram a eficacia da estatina no tratamento da SCA. O objetivo deste estudo é
avaliar a associacdo entre o0 uso prévio ou ndo de estatina e a evolucdo intra-hospitalar em
pacientes com SCA a partir do banco de dados do registro SOLAR (Séo Lucas Registro de

Sindrome Coronariana Aguda).

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 ATEROSCLEROSE

A aterosclerose é a principal representante dos processos patoldgicos
cardiovasculares relacionados ao envelhecimento e, nas sociedades ocidentais, é causa
primaria de 50% de todas as mortes relacionadas com infarto do miocéardio e acidente
vascular cerebral (AVC) (HAZZARD, 1989; ROBERTS, 1995). A doenga aterosclerotica é
multifatorial, lenta e progressiva, causada por uma série de respostas celulares e
moleculares altamente especificas (HACKAM, ANAND, 2003).

As primeiras hipdteses sobre 0s mecanismos envolvidos na aterogénese surgiram
a partir da metade do século XIX. Atualmente a teoria aceita sobre a patogénese da
aterosclerose é a de que ocorra uma resposta a agressao do endotélio da artéria, proposta
inicialmente em 1856 (IHARA, 1997; ROSS, 1993). A lesdo endotelial constitui o evento
inicial do processo de formacdo da placa aterosclertica e a aterogénese pode ser
considerada como uma resposta inflamatoria protetora a agressdo do endotélio (ROSS,
1993).

No processo aterosclerético ocorre a formacdo de placas com um cerne lipidico
envolvido por uma capa fibrosa (placas de ateroma) dentro camada intima das artérias.
Podem-se observar no interior destas placas células musculares lisas produtoras de
colageno, bem como células inflamatdrias mononucleares (macrofagos e linfocitos). O
limen arterial pode ser obstruido parcialmente por estas placas, resultando em isquemia
induzida pela maior demanda metabdlica do 6rgdo (como na angina estavel ou claudicago
intermitente) ou evoluir para a formagdo de um trombo oclusivo, levando a sindromes
isquémicas agudas potencialmente fatais (SCHOEN, 2005; SPOSITO ET AL, 2007).



14

Os fatores que interagem podendo causar injuria endotelial vascular incluem:
anormalidades metabdlicas e nutricionais, como hiperlipidemias, fatores mecanicos
associados como a hipertensdo arterial, toxinas exdgenas como aquelas encontradas no
tabaco, proteinas anormalmente glicosiladas associadas com os diabetes mellitus, lipidios
ou proteinas modificadas oxidativamente e, possivelmente, infeccBes virais e bacterianas
(HACKAM, ANAND, 2003; STEIN et al,2002; HULTHE, FAGERBERG,2002;
BRAUNWALD, 2010)

As estrias gordurosas sdo compostas por células espumosas repletas de lipidios e
compreendem a lesdo inicial da aterosclerose. Porém, ndo provocam alteragdes no fluxo
sanguineo pois ndo sdo notavelmente elevadas. O processo estabiliza durante muitos anos,
muitas vezes durante toda a vida do individuo. Entretanto, nos pacientes mais propensos, o
processo volta a evoluir mais tarde (geralmente apdés os 30 anos) para uma leséo
aterosclerdtica mais extensa e que acomete com frequéncia as artérias corondrias ou
carotidas — a placa de ateroma. Cerca de 20% dos homens e 8% das mulheres com a faixa

etaria entre 30-35 anos apresentam este tipo de lesdo (SCHOEN, 2005).

As evidéncias cientificas demonstram que 0s mecanismos envolvidos na génese
da doenca aterosclerética sdo extremamente complexos e envolvem a interacdo de
componentes genéticos, ambientais e de resposta inflamatéria (HACKAM, ANAND, 2003,
LIBBY, 2002; STEIN et al,2002; HULTHE, FAGERBERG,2002). Um dos primeiros
eventos na patogenia da aterosclerose, decorrente da disfuncdo endotelial, € o acimulo de
LDL (Low Density Lipoprotein) na camada intima. Essas particulas, quando oxidadas,
promovem a aderéncia de monacitos e linfocitos ao endotélio e consequente transmigragédo
destes. Fatores hemodinamicos também promovem a adesdo de leucécitos. O fluxo laminar
de sangue é capaz de suprimir a expressao das moléculas de adesdo, enquanto que o fluxo
turbulento ndo tem essa capacidade (GURWITZ, 1992).

Os monacitos se diferenciam em macréfagos, que entdo endocitam particulas de
LDL oxidado, se transformando nas células espumosas. A endocitose lipidica dos
macréfagos €, na verdade, uma tentativa de “limpar” a camada intima dos lipidios que
haviam se acumulado (SCHOEN, 2005). Os macrofagos transformados em células
espumosas, quando ativados, induzem a liberacao de IL-1, TNF-alfa, citocinas e fatores de
crescimento derivados das plaquetas que estimulam a migracdo, da camada média para a

camada intima, de células musculares lisas modificadas que sdo ativadas e passam a
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sintetizar e secretar fibras colagenas, sendo, entdo, responsaveis pelo processo de fibrose
que caracteriza a placa ateromatosa (LIBBY, 2001). Assim, forma-se uma placa rica em
midcitos e colageno em sua superficie e rica em células espumosas e lipidios em seu cerne
(VIRMANI, KOLODGIG, BURKE, 2000).

A perda da integridade da placa aterosclerética € o mecanismo fisiopatoldgico
primario na maioria dos casos das SCA, existindo duas formas de perda de integridade da
placa: erosdo e ruptura (DAVIES, 2000). A erosdo consiste na perda superficial da
integridade do endotélio com posterior exposi¢do do tecido conectivo subendotelial. O
coladgeno exposto ativa a adesdo e a agregacdo plaquetaria, com posterior formacdo de
trombo aderente a superficie da placa. O acimulo de macrofagos ativados nestas placas
liberam proteases e induzem apoptose das células endoteliais, que por sua vez vao resultar
em denudacdo endotelial (DAVIES, 2000). A ruptura é responsavel por aproximadamente
dois tercos das tromboses coronarias fatais. As placas vulneraveis (ou instaveis) tem maior
probabilidade de ruptura pois apresentam atividade inflamatoria intensa, especialmente nas
suas bordas laterais, com grande atividade proteolitica, nicleo lipidico grande e capa
fibrosa ténue, com pobreza de células musculares lisas e contetdo colageno desorganizado
(DAVIES, 1996, 2000; SPOSITO et al , 2007).

Além dos fatores intrinsecos a placa, fatores extrinsecos desempenham papel
importante no desencadeamento das SCA. Estes fatores incluem altera¢gdes hemodinamicas
e alteracdes dos componentes figurados do sangue. Dentre eles, aumento dos niveis séricos
de proteina C reativa (PCR) e de fibrinogénio, varia¢fes nos niveis do inibidor do ativador
do plasminogénio um (PAI-1) e o aumento da lipoproteina a (SCHOEN, 2005;
HUMPHRIES, 1992; LIMA, 1999). Situacdes de estresse fisico ou emocional levam ao
aumento do estimulo adrenérgico, que promove alteraces plaquetarias e contribuem para
trombose coronariana. Nesse contexto, se houver placas vulneraveis, tais fatores favorecem
para que cerca de metade dos eventos coronarianos agudos sejam precipitados por fatores
externos. (LIMA, 1999)

A repercussdo clinica da ruptura da placa depende do grau de limitacdo do fluxo
coronariano causado pela trombose. Os fatores que determinam a intensidade da resposta
trombotica a ruptura da placa sdo a extensdo da ruptura e a composi¢do do conteudo da
placa, o grau da estenose e o grau de irregularidade da superficie da placa além do balango

dos fatores trombaticos e tromboliticos no momento da ruptura. Por isso, o tipo de SCA
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que um dado paciente desenvolve ap6s a ruptura e subsequente trombose é influenciada
por fatores como a velocidade de oclusdo do vaso, o grau de obstrucdo, a presenca ou ndo
de circulacdo colateral para o leito distal da artéria ocluida além da estabilidade da ocluséo
que pode ser duradoura ou transitoria (GLASS, 2001)

2.2 SINDROMES CORONARIANAS AGUDAS

2.2.1 DEFINICAO

A SCA ¢ resultante do desequilibrio abrupto entre oferta e consumo de oxigénio,
causado pela alteracdo do fluxo sanguineo no miocardio. Dentre 0s mecanismos
responsaveis pela SCA estdo elementos de trombose e vasoconstricdo superpostos a lesdes
ateroscleroticas (MANENT], 2004).

2.2.2. FATORES DE RISCO

Os fatores de risco para doenca arterial coronariana (DAC) e IAM com SST estdo
bem estabelecidos e a modificacdo desses fatores pode prevenir uma DAC (prevencédo
primaria) ou mesmo reduzir o risco de um IAM a pacientes com DAC ja estabelecida
(prevencdo secundaria) (ANTMAN et al, 2007). A pesquisa de Framingham definiu os
“fatores de risco cardiovascular”, que constitui o maior avango no desenvolvimento de
estratégias de prevengdao de DAC. Os fatores de risco ditos “maiores” sdo: tabagismo,
hipertensdo arterial sistémica, colesterol aumentado, baixos niveis de HDL-colesterol,
diabetes mellitus e idade avancada (GRUNDY, 1998).

Uma ampla revisdo de literatura, envolvendo 122.458 pacientes de 14 trials
internacionais, demonstrou que 80 a 90% dos pacientes com DAC clinicamente
significativa possuia ao menos um dos quatro fatores de risco tradicionais: tabagismo,
diabetes mellitus (DM), dislipidemia ou hipertens&o arterial sistémica (HAS) (KHOT et al,
2003).
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2.2.2.1. Idade

A idade é um dos principais fatores de risco da DAC, devido ao maior nimero de
placas ateroscleréticas, da diminuicdo da reserva cardiaca, do perfil trombogénico
desfavoravel e da maior prevaléncia de doengas subclinicas e comorbidades cardiacas e
extracardiacas. (LIBERMAN, 2002). A doenca aterosclerdtica manifesta-se em individuos
adultos, predominantemente a partir dos 45 anos, o envelhecimento acrescenta risco
cardiovascular absoluto tanto em homens quanto em mulheres, devido ao actmulo
progressivo de placas ateroscleréticas coronarianas com o decorrer dos anos
(SCHILDKRAUT, 1989; DENKE, 1990).

Grandes registros multicéntricos, a exemplo do GRACE, tem considerado a idade
de 65 anos como ponto de corte entre idosos e ndo idosos. A populagdo com 85 anos ou
mais, é classificada como muito idosa (AVEZUM et al, 2005). A idade é um importante
preditor da sobrevida apos o infarto agudo do miocardio, visto que, idosos possuem reserva
coronaria e miocardica reduzidas, pois apresentam uma maior incidéncia de diabetes,
hipertensdo arterial sistémica, infarto prévio e insuficiéncia cardiaca, além do maior
comprometimento multiarterial (DEVLIN, 1995)

2.2.2.2. Género

Apesar dos homens serem o0s mais afetados, as mulheres possuem um pior
prognostico em curto prazo apés um IAM (HANRATTY, 2000).0 inicio de DAC
sintomatica ocorre normalmente cerca de dez anos antes em homens (BRAUNWALD,
2010). Entretanto, as mulheres que perdem sua producao estrogénica passam a ter 0 mesmo
risco de complicagdes cardiovasculares, embora se acredite que possam reduzir tal ameaca
através da terapia de reposi¢do hormonal (OLIVEIRA, 1999).

2.2.2.3. Historia Familiar de DAC

Observa-se uma prevaléncia sete vezes maior de DAC em descendentes de
individuos com DAC precoce (antes dos 55 anos em homens e 65 anos em mulheres)
(SARTO, 1997).
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2.2.2.4. Tabagismo

O tabagismo é um importante fator de risco modificivel para DAC. O 1AM ocorre
com cerca de dez anos de antecedéncia nos fumantes em relagdo aos ndo fumantes, o que
proporciona maior tendéncia a obstrucdo coronariana trombogénica e menos
aterosclerética (WEINER et al, 2000). O abandono do fumo reduz a mortalidade e a
morbidade secundarias a causas cardiovasculares em mais de 35% (CRITCHLEY,
CAPEWELL, 2003). Sdo necessarios dez anos de abstinéncia para igualar o risco de
desenvolver doenca cardiovascular entre pacientes tabagistas e pacientes que nunca
fumaram (KHOT et al, 2003).

2.2.2.5. Hipertenséo Arterial Sistémica

A prevaléncia de hipertensdo arterial sistémica em pacientes infartados é trés
vezes superior a da populagdo adulta brasileira (SILVA et al., 2006). Estudos apontam
aumento da ordem de 20% no risco para doenca cardiovascular a cada 10mmHg de
acréscimo na pressao arterial sistélica e de 13% de aumento semelhante na idade ou na
pressao arterial diastélica (LEWINGTON, 2002). O tratamento adequado da HAS reduz

em 16% o risco de eventos coronarios (HEBERT, 1993).

2.2.2.6. Dislipidemia

A dislipidemia mais associada é a hipercolesterolémica, com altos niveis de LDL
e baixo HDL (aumento da relacdo LDL/HDL> 5) (BORGES, TADDEI, 2005). Preconiza-
se que o colesterol total deva estar abaixo dos 200mg/dl (CLEEMAN, 2004). Sendo o LDL
o principal agente envolvido na patogénese da aterosclerose, € necessario um maior
controle dos niveis séricos sendo recomendado um LDL<70mg/dl (ANTMAN, 2007). O
HDL é reconhecidamente fator protetor. Em relacdo aos triglicerideos, o valor sanguineo
deve estar abaixo de 150mg/dl (SPOSITO, 2007).

2.2.2.7. Diabetes Mellitus

Os niveis aumentados de glicemia podem fragilizar a parede endotelial tornando-a
mais susceptivel a lesdes com consequente aumento de 2 a 5 vezes da mortalidade por
DAC (OLIVEIRA et al., 1999). A presenca de diabetes mellitus (DM) tipo dois aumenta
consideravelmente o risco individual para DAC, equivalente a ocorréncia de IAM prévio, e
a associagdo deste com o DM aumenta a chance de um novo infarto para 45% em sete anos
(PIEGAS et al, 2004).
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Grandes estudos clinicos como 0 UKPDS, STENO-2 e o DECODE demonstraram
que o tratamento intensivo dos niveis glicémicos tanto de jejum como pds-prandiais, bem
como dos demais fatores de risco cardiovasculares em pacientes diabéticos, parece reduzir
o risco de complicacdes cardiovasculares (LIBERMAN, 2005).

2.2.2.8. Obesidade

Existem evidéncias de que sobrepeso/obesidade constitui importante fator de risco
cardiovascular, existindo uma relacdo quase linear entre indice de massa corporea (IMC) e
risco de DAC, a partir de um valor de IMC> 25 (PIEGAS et al, 2004)

2.2.2.9. Proteina C Reativa Ultrassensivel

A PCR despontou como importante fator de risco cardiovascular por ser reagente
de fase aguda e marcador inflamatério (RIDKER, 2003). E detectada em niveis muito
baixos, demonstrando servir como um forte preditor de eventos cardiacos futuros, mesmo
em pacientes com resultados negativos de sem (CLEARFIELD, 2005). Estudo clinico
prospectivo demonstrou que a PCR esta associada ao risco de mortalidade em curto e longo
prazo ndo s6 em pacientes com doenca isquémica cardiaca aguda e crénica, mas também
naqueles com risco de aterosclerose (SCIRICA et al., 2007).

2.2.3. CLASSIFICACAO

Na SCA compreende-se uma variedade de estados isquémicos que englobam a
angina instavel (Al) e o infarto agudo do miocéardio (IAM) (PIEGAS et al., 2005).

O IAM é dividido em dois tipos: o infarto com supradesnivelamento do segmento
ST (IAMCSST) que anteriormente era denominado de IAM com onda Q no
eletrocardiograma (ECG), ou seja, devido a trombos oclusivos persistentes, que é
documentado angiograficamente em mais de 90% dos pacientes com IAM, e o infarto sem
SST (IAMSSST) (anteriormente denominado de IAM sem onda Q) que parece derivar de
oclusdes tromboticas incompletas e atinge uma menor percentagem dos pacientes
(KLONER, 2001).



20

Ja a Al ocorre devido a trombose coronariana suboclusiva ou transitoriamente
oclusiva. O trombo € tipicamente I&bil e pode causar surtos de oclusdo de 10 a 20 minutos,
frequentemente, com componente de espasmo coronario concomitante e também
transitorio. O espasmo pode ser causado por liberacdo de substancias vasoativas pelas
plaquetas e disfuncdo endotelial. (LIMA, 1999). Santos e cols. em estudo nacional,
realizado no ano de 2003 no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, relataram que dos
860 pacientes admitidos naquele ano por SCA, 60% apresentaram o diagnostico de Al na
alta hospitalar (SANTOS et al, 2006).

No IAMSSST, o grau de dano na placa € mais significativo do que na Al, o que
resulta em trombose oclusiva que passa a ser mais demorada. Nesse caso, o infarto néo
acomete toda a extensdo do miocardio, sendo de forma esparsa pela parede ou se
restringindo a regido subendocéardica (LIMA, 1999). Acredita-se que correspondam a
aproximadamente 40% do total de infartos diagnosticados em pacientes que chegam vivos
ao hospital (HAENDCHEN, 2005). Nesse tipo de infarto a intensidade da isquemia é
importante e compromete a integridade do midécito levando a liberacdo de marcadores de
necrose miocéardica como CK-MB, troponina | (Tnl), troponina T (Tnt) (NICOLAU,
2001).

Ja no IAMCSST, a ruptura da placa € frequentemente mais extensa e profunda,
com intensa exposi¢do de colageno, cristais de colesterol, fator tecidual e consequente
trombose coronéria oclusiva duradoura. E importante salientar que néo existe relacdo entre
0 grau de estenose causado por uma placa e a extensdo e profundidade de uma eventual
ruptura. Além disso, cerca de metade dos casos de IAM sdo causados por placas
ateroscleroticas que reduzem o didmetro luminar em 50% ou menos, sendo por isto
considerada de pouco significado prognéstico nas angiografias precedentes ao infarto
(RYAN, 1996). A placa aterosclerotica onde se formou o trombo ndo apresentava estenose
cronica antes do distarbio agudo e, portanto, ndo levou a formacdo de vasos colaterais
protetores significativos. Quando a isquemia grave se prolonga ocorre o dano irreversivel
ao tecido miocardico (BOERSMA et al, 2003).
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2.2.4 DIAGNOSTICO

Diferenciar as sindromes coronarianas agudas das diversas outras causas de dor
toracica é o principal desafio no diagndstico (ACHAR, 2005). A répida identificacdo é
fundamental para decisdes corretas quanto ao tratamento e para a estratificacdo de risco.
Todo o arsenal farmacoldgico, além da complexa e avancada tecnologia colocada a
disposi¢cdo do medico, perdem sua efetividade a medida que o tempo passa e ndo se tem
uma definicdo adequada do quadro clinico. Uma anélise cuidadosa da histdria clinica,
correlacionando-a com o0s exames complementares, permite ao clinico interferir
favoravelmente na evolucdo destes pacientes (PORTO, 2005).

A caracteristica anginosa da dor toracica tem sido identificada como o dado de
maior poder preditivo de DAC (BASSAN et al, 2002). Embora a apresentacao clinica de
pacientes com isquemia miocardica aguda possa ser muito diversa, cerca de 80% a 85%
dos pacientes apresentam dor toracica como sintoma predominante (PIEGAS et al, 2004).
A presenca de fatores de risco cardiovascular e a historia prévia de doenca arterial
coronariana refor¢cam a suspeita clinica de uma SCA (WERF et al, 2003).

O episodio agudo da oclusdo coronariana é detectado clinicamente, na maioria dos
casos, pelo rapido inicio de dor toracica do tipo anginosa ou —isquémical. A dor tipica
costuma ser intensa (podendo progredir nas primeiras horas), tem localiza¢do subesternal
ou precordial (podendo irradiar para 0 ombro e/ou braco esquerdo, brago direito, pescoco e
mandibula), tem carater constrictivo ou em queimacdo, duracdo maior que 30 minutos e
ndo melhora com repouso ou uso de nitrato sublingual. Sintomas como diaforese, nauseas e
vomitos, sensacdo de iminéncia de morte e dispnéia podem estar associados (BASSAN et
al, 2002; PIEGAS et al, 2004; BRAUNWALD, 2010).

Pelo menos um quinto dos infartos do miocardio é clinicamente irreconheciveis
devido a sintomas atipicos, como dispnéia subita, aparecimento de arritmias, estado
confusional ou apenas queda inexplicada da pressdo (YANG, 2006; BRAUNWALD,
2010). Infarto sem dor ocorre, mais frequentemente, em idosos, mulheres, pacientes em
pos-operatério e diabético. Ha& casos que o infarto € reconhecido apenas
retrospectivamente, apds aparecimento de algumas complicagdes como insuficiéncia
cardiaca congestiva, regurgitacdo mitral ou sincope (YANG, 2006).
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O exame fisico é frequentemente pobre e inespecifico. Menos de 20% dos
pacientes apresentam alterac@es significativas a avaliacdo inicial. Entretanto, a presenca de
estertores pulmonares, hipotensdo arterial sistémica (pressdo arterial sistélica < 110
mmHg) ou taquicardia sinusal coloca o paciente em maior risco de desenvolver eventos
cardiacos nas proximas 72 horas (PIEGAS et al, 2004).

2.2.4.1. Eletrocardiograma

Além de diagnosticar as SCA, o ECG ajuda a separar uma sindrome coronaria
aguda com supradesnivelamento do segmento ST de outra sem supradesnivel desse
segmento (YANG, 2006). O ECG deve ser realizado idealmente em menos de dez minutos
da chegada a emergéncia e é o centro do processo decisério inicial em pacientes com
suspeita de 1AM, ja que o achado de supradesnivelamento do segmento ST identifica 0s
pacientes que se beneficiariam da terapia de reperfusdo (ANTMAN et al, 2007).

Na angina instavel e no IAMSSST, os achados eletrocardiograficos sdo bastante
varidveis. Os pacientes podem apresentar depressdo do segmento ST que, se presente, deve
aparecer em duas ou mais derivacBes consecutivas com pelo menos um milimetro de
profundidade; inversdo de onda T ou, até mesmo, um ECG inicial normal. Adicionalmente,
seus portadores podem também apresentar elevacao transitoria do segmento ST (YANG et
al, 2006; STEPHEN et al, 2008; FOX, 2004).

Ja no IAMCSST, a manifestacdo inicial envolve um aumento de amplitude da
onda T seguido, dentro de minutos, por elevacdo do segmento ST. O supradesnivelamento
persistente do segmento ST > 1 mm em pelo menos duas derivagdes consecutivas ou
bloqueio de ramo esquerdo novo ou presumivelmente novo, associado a elevacdo de
enzimas cardiacas mostra certeza do diagnostico (PIEGAS, 2004). E importante salientar
que ecocardiografia se constitui em ferramenta atil no diagndstico diferencial e na
estratificacdo de risco de portadores de SCA, fornecendo dados referentes as funcgdes
sistélica e diastdlica do ventriculo esquerdo (VE) (OTTO et al, 1990; ROBERTS, 1995).

2.2.4.2. Marcadores Séricos de Lesdo Miocéardica

Os marcadores de lesdo miocéardica (enzimas cardiacas) sdo macromoléculas
intracelulares liberadas ap6s lesdo da membrana do sarcolema dos midcitos decorrente de
necrose. Os principais marcadores sdo a mioglobina, a creatinafosfoquinase (CK) e sua
isoenzima MB (CK-MB) e as troponinas (isoformas | e T) (PIEGAS et al, 2004,
HARTMANN et al, 1998).
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Esses marcadores devem ser mensurados em todos os pacientes com suspeita de
SCA. Deverao ser medidos na admissao e repetidos, pelo menos uma vez, 6 horas apos, a
fim de verificar elevacéo dos seus niveis. A CK-MB massa e troponinas sdo os marcadores
de escolha. A troponina é a mais especifica, sendo o marcador preferido para o diagndstico
de infarto por muitas sociedades internacionais. Eleva-se 3-12 horas apds o evento
isquémico, tem seu pico em 24 horas e permanece elevada em média por 14 dias. Apesar
de mais especifica, por permanecer positiva no plasma por um periodo relativamente
longo, ndo é usada rotineiramente para diagndstico de reinfarto (YANG et al, 2006;
NICOLAU et al, 2007).

A CK-MB atividade, com uma curva caracteristica de elevacdo e normalizacao de
seus niveis, foi padrdo para o diagnostico do IAM as Ultimas trés décadas. Eleva-se em
quatro a seis horas ap6s o inicio dos sintomas, com pico em torno de 18 horas, e normaliza-
se entre 48 e 72 horas. Permite o diagnostico tardio do 1AM, ap6s 12 horas do inicio dos
sintomas, quando possui sensibilidade de cerca de 90%, porém € pouco sensivel para o
diagnostico precoce nas primeiras seis horas do inicio dos sintomas. O método que utiliza a
massa molecular (CK-MB de massa) € superior, em especificidade, ao método de atividade
enzimatica (PIEGAS et al, 2004);

A mioglobina é uma hemoproteina citoplasmatica transportadora de oxigénio,
encontrada tanto no musculo esquelético como no musculo cardiaco. Liberada rapidamente
pelo miocardio lesado, comeca a elevar-se entre uma e duas horas ap6s o inicio dos
sintomas, com pico entre seis e nove horas e normalizagdo entre 12 e 24 horas. Pelo seu
elevado valor preditivo negativo, que varia de 83% a 98%, é considerado excelente para
afastar o diagndstico de IAM (PIEGAS et al, 2004).

Sobre CK-MB, seus niveis também se alteram com outras situacdes que ndo o
IAM, como nas cardiopatias, nas cirurgias cardiacas, na presenca de doencas musculares
periféricas agudas e cronicas, e na presenca de doenga maligna. Ja a mioglobina ndo é um
marcador especifico, alterando-se na presenga de lesbes musculares, insuficiéncia renal
cronica, exercicios extenuantes, exposicao a drogas e toxinas (PIEGAS et al, 2004).
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2.2.5 ESTRATIFICACAO DE RISCO

A estratificacdo de risco possibilita a identificacdo de pacientes graves, a

adequada terapéutica a ser dispensada e a otimizagdo dos custos da internacdo hospitalar.

Sua aplicacdo durante o atendimento inicial permite diferenciar pacientes de baixo, médio

e alto risco, sendo justificada pelo fato de que a conduta a ser adotada sera
significativamente distinta entre eles (COELHO, 2001). No IAMCSST, essa estratificagcdo
de risco pode ser baseada nos achados do exame fisico da admissdo. Habitualmente,

utilizamos a classificacdo de Killip (tabela 1), a qual é simples de usar e promove uma

rapida estratificacdo dos pacientes na emergéncia (YANG et al, 2006).

Em pacientes com IAMSSST a estratificacdo pode ser facilmente realizada com
o uso do TIMI Risk Score, o qual incorpora sete fatores clinicos e ajuda ao médico a
identificar a probabilidade do paciente evoluir adversamente. Os critérios do TIMI
Risk Score séo: idade maior que 65 anos, maior ou igual a trés fatores de risco para
DAC (sexo masculino, historia familiar, hiperlipidémica, diabetes, tabagismo,
hipertensdo, obesidade), estenose coronaria maior ou igual a 50% previamente, angina
severa nas ultimas 24 horas, uso de AAS nos ultimos 7 dias, ECG com infra de ST
maior que 0,5 mm e aumento de marcadores cardiacos (YANG et al, 2006).

Assim, pacientes com TIMI < 3 sdo considerados de baixo risco, enquanto
aqueles com pontuacdo de 3 ou 4 sdo de risco intermediario. O TIMI maior ou igual a
5 é alto risco. Entretanto, ndo é uma classificacdo perfeita, ja que cada um dos fatores
analisados tem 0 mesmo peso, 0 que pode determinar a existéncia de pacientes de alto
risco classificados como baixo risco por pontuar apenas 2, por exemplo (YANG et al,
2006).

Tabelal. Classificacdo de KILLIP e KIMBAL para pacientes com IAMCST

Classificacdo | Caracteristicas Clinicas Mortalidade
Killip | Sem dispnéia, B3 ou estertoracdo pulmonar 6%

Killip 1l Dispnéia e estertoracdo pulmonar no terco inferior ou B3 | 17%

Killip 111 Edema Agudo do Pulméo 38%

Killip IV Choque Cardiogénico 81%
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2.2.6. TRATAMENTO

A terapéutica das sindromes coronarias agudas envolve uma série de
procedimentos que visam restaurar o fluxo sanguineo coronariano, seja por metodos
farmacoldgicos ou invasivos; suprimir novos episodios de trombose atraves de
medicamentos antitromboticos; reduzir a necrose miocardica, prevenir novos eventos e
complicacdes (WHITE, 2008).

2.2.6.1. Tratamento para IAMCSST

A reperfusdo da artéria relacionada ao infarto é a base terapéutica para o
IAMCSST. A fibrinolise e intervencdo coronaria percutdnea (ICP) sdo opcdes bem
conhecidas e eficazes, porém a ICP, de modo geral, tem sido o tratamento mais eficiente
(MENON et al, 2004). A reperfusdo coronéria deve ser feito o quanto antes para minimizar
a lesdo miocardica. A eficacia da restauragdo e a manutencdo do fluxo ideal (TIMI 3),
estdo diretamente relacionadas ao progndstico de infarto do miocardio (FTT,1994).

Por causa de sua disponibilidade universal, a fibrindlise continua a ser o esteio da
terapia de reperfusdo (BOERSMA et al, 1996). A terapia trombolitica é, em geral,
preferida para pacientes com apresentacdo precoce (< 3 horas desde aparecimento dos
sintomas), e, sobretudo quando houver uma demora até uma estratégia invasiva
(ANTMAN et al, 2004). O principal risco continua a ser sangramento intracerebral: em
geral 3,9 sangramentos por 1.000 pacientes tratados, nas primeiras 24 horas. Idade
avancada, sexo feminino, peso corporal baixo, hipertensdo, acidente cerebrovascular
anterior e uso de alteplase (r-TPA) constituem fatores de risco para hemorragias
intracranianas. Quando a trombdlise falha (uma reducdo inferior a 50% do
supradesnivelamento do segmento ST e dor persistente) a ICP de resgate pode ser util, se
feita precocemente (FOX et al 2004; WERF et al, 2003; ANTMAN et al, 2004)

O tratamento de escolha deve ser a ICP primaria para pacientes que chegam ao
hospital equipado para ICP e uma equipe experiente ou em presenca de contraindicagdes
para terapia trombolitica. A supremacia da ICP sobre a fibrindlise parece relevante para o
intervalo de tempo entre 3 e 12 horas apds aparecimento dos sintomas e em pacientes de
alto risco (choque cardiogénico, grupo Killip >3) dada sua capacidade de melhor preservar
0 miocardio. Nas primeiras trés horas dos sintomas, as duas estratégias sdo igualmente
eficazes para conseguir reperfuséo, reduzir a extenséo do IAM e a mortalidade (ANTMAN
et al, 2004).
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Ao reduzir as complicagfes trombdticas iniciais, 0s agentes antiplaquetarios se
mostram valiosos adjuvantes para a reperfusdo mecanica (EISENBERG, 1992). O estudo
ISIS-2 foi a maior pesquisa com aspirina para IAMCSST; fornece a melhor evidéncia que a
aspirina (AAS) reduz a mortalidade de tais pacientes (ISIS-2, 1988). O AAS deveria ser
administrado quanto antes possivel, em doses de 162-325 mg e continuado indefinidamente
em doses mais baixas de manutencao (75 a 162 mg). Clopidogrel ou ticlopidina é indicado
quando houver alergia a aspirina (ANTMAN et al, 2004). O estudo Clarity demonstrou
beneficios e seguranca no uso de clopidogrel em pacientes tratados com tromboliticos e
aspirina, mostrando melhor paténcia coronariana por prevencdo de re-oclusdo e menos
eventos adversos (SABATINE et al, 2005). Uma dose inicial de 300 mg de clopidogrel,
seguida por 75 mg/dia de 1 a 12 meses deve ser usada, pacientes acima de 75 anos nao
devem receber a dose de ataque, enquanto que, pacientes tratados com stents em quadro
agudo de IM deveriam tomar clopidogrel por 1 a 12 meses. Segundo estudos recentes que
avaliaram o risco de trombose tardia, os pacientes que receberam stents com eluicdo de

farmacos devem utilizar clopidogrel por tempo indeterminado (STONE et al, 2007).

A heparina ndo fracionada traz beneficios para a manutencdo da estabilidade
coronaria nas horas e dias que se seguem ao uso de tromboliticos. O uso de heparina de
baixo peso molecular (HBPM) é uma alternativa viavel em pacientes com menos de 75
anos e fungéo renal normal. HBPM néo deve ser usada como alternativa para HNF como
terapia adjuvante em pacientes idosos (acima de 75 anos) sob fibrindlise. Pacientes com
alto risco de embolia sisttémica (IM extenso ou anterior, fibrilacdo atrial, émbolo anterior
ou sabidamente com trombo do ventriculo esquerdo) deveriam receber HNF por via venosa
(ANTMAN et al, 2004).

Beta-bloqueadores sdo benéficos nas SCA, reduzindo a extensdo do infarto e re-
infarto quando administrados com tromboliticos e reduzindo a mortalidade quando mantido
em longo prazo apds IAM. Beta-bloqueadores por via oral é medicacdo com recomendacéo
classe-1 da ACC-AHA no quadro de IAM (ANTMAN et al, 2004). Beta-bloqueador por
via venosa pode ser considerado em situagdes especiais como taquicardia ou hipertenséo
arterial, mas deve ser evitado em pacientes com congestdo pulmonar, hipotensos, ou com
alto risco de choque cardiogénico (FREEMANTLE et al, 1999).
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Os inibidores da ECA atuam sobre a remodelagdo do miocérdio pos-infarto,
reduzem a incidéncia de posterior insuficiéncia cardiaca, melhora a qualidade de vida e a
capacidade funcional, reduz sintomas, previne o reinfarto e aumentar a sobrevida (PIEGAS
et al, 2004). Estes devem ser administradas por via oral nas primeiras 24 horas pés-infarto
para pacientes com insuficiéncia cardiaca ou disfuncdo sistolica do ventriculo esquerdo
(ANTMAN et al, 2004). O blogueador do receptor de angiotensina pode ser considerado
como alternativa para os inibidores da ECA em pacientes com disfuncéo sistdlica. Em
pacientes de alto risco (FEVE < 40%, insuficiéncia cardiaca, diabete melito) o bloqueio em
longo prazo de aldosterona deve ser considerado (eplerenone ou espiranolactona)
(PFEFFER et al, 2003).

O uso de estatinas deve ser iniciado em todos os pacientes, independente dos
niveis de colesterol, a partir do diagnostico de qualquer forma de SCA. A protecéo
conferida pelas estatinas na fase aguda do IAM n&o pode ser atribuida exclusivamente a
reducdo dos niveis de LDL, mas principalmente aos efeitos pleiotropicos das estatinas, que
promovem acdo anti-inflamatdria. As estatinas promovem reducdo nos niveis de PCR, um
importante marcador da atividade inflamatéria do organismo (YANG et al,2006).

A suplementacdo de oxigénio por mascara ou cateter (2 a 4L/min.) esta indicada
na presenca de saturacdo de oxigénio menor que 90% ou por um periodo de duas a trés
horas em todos os pacientes, visto que grande parte encontra-se hipoxémico mesmo na
auséncia de complicacGes. Dessa forma, é recomendavel a monitorizacdo da saturacdo do
nivel de oxigénio no sangue nos portadores de IAM (PIEGAS et al, 2004).

Pacientes com IAM exibem hiperatividade do sistema nervoso simpatico. Essa
descarga adrenérgica incrementa a necessidade de oxigénio pelo miocérdio. Assim, como
essa resposta simpatica resulta de uma acdo combinada entre o desconforto toracico e a
ansiedade (sensacdo de morte iminente), é indicado o uso de medicacdes analgésicas, que
possam aliviar tanto a dor como a ansiedade em que o paciente se encontra. O analgésico
de escolha é a morfina, administrada por via intravenosa na dose de 2-4mg, a cada cinco
minutos (PIEGAS et al, 2004).
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2.2.6.2. Tratamento especifico para SCA sem supra ST

As medicagdes como nitrato, morfina, aspirina, betabloqueador tém indicagédo
semelhante ao IAMCSST, mas o tratamento de pacientes com AI/IAM SSST exige
estratificacdo de risco precoce para evitar resultados adversos (morte, infarto, re-infarto,
acidente vascular, revascularizacdo urgente e re-internagdo para SCA). Este processo é
essencial para a definicdo das melhores estratégias terapéuticas. Foram desenvolvidos
varios instrumentos para a estratificacdo de risco desses pacientes, sendo a mais comum o
TIMI Risk Score (BRAUNWALD et al, 2002).

O estudo CURE avaliou a eficiéncia e seguranc¢a da combinacédo de clopidogrel e
AAS em 12.562 pacientes com Al/IAM SSST (MEHTA et al, 2001). Essa associagédo
reduziu em 20% o risco de resultados adversos. Pacientes submetidos a angioplastia com
implante de stent tiveram reducéo de 30% no risco. (CAPTURE, 1997). Uma metanalise
comprovou que a HNF combinada ao AAS reduz o risco de morte ou de infarto do
miocardio em 56% (p = 0,03) ap6s IAMSSST. A medicagdo deveria ser continuada por
dois a cinco dias ou até a angioplastia/revascularizacdo (COHEN et al,1994).

A HBPM tem biodisponibilidade aumentada e vida média mais longa do que a
HNF. Nas pesquisas ESSENCE e TIMI 11B, a enoxaparina foi superior a HNF e é a
HBPM de escolha para AlI/IAM SSST. A enoxaparina deveria ser administrada em duas
doses subcutaneas diarias de 1 mg/kg por 2 a 5 dias ou até a angioplastia. A dose de
enoxaparina deve ser ajustada em paciente com insuficiéncia renal, obesidade e idade
avancada (COHEN et al, 1997; ANTMAN et al, 1999).

A estratégia invasiva precoce consiste em realizar cineangiocoronariografia nas
primeiras 24 a 48 horas ap06s aparecimento dos sintomas. O seu beneficio foi observado em
pacientes de risco intermediario e nos de alto risco (escore de risco TIMI> 4, ou alto risco
na classificacdo AHA/ACC) com reducédo nos desfechos adversos quando comparados com
a estratégia conservadora. O estudo TACTICS-TIMI demonstrou que morte, IAM néo fatal

ou re-internacdo por SCA diminuia de 19,4% para 15,9%40 (EISENBERG, 1992;
CANNON et al, 2001).
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A estratégia conservadora consiste em uma avalia¢do inicial ndo-invasiva, que
compreende um ecocardiograma para determinacdo da funcdo do ventriculo esquerdo,
seguida de uma prova de isquemia miocardica (teste ergométrico, cintilografia do
miocéardio ou ecocardiograma com dobutamina) . Caso a prova de isquemia seja positiva, 0
paciente é submetido a cineangiocoronariografia. O estudo ICTUS demonstrou que essa
estratégia foi segura e equivalente a estratégia invasiva precoce, mesmo em pacientes com
troponina positiva. Apesar dos resultados distintos do TACTICS TIMI 18, o estudo
recebeu diversas criticas, entre elas a elevada taxa de angioplastias executadas em
pacientes do grupo conservador, que apresentaram provas de isquemia positivas
(ANDERSON et al, 2007).

Apesar das controvérsias, as atuais diretrizes sugerem estratégia invasiva precoce
em pacientes com isquemia recorrente, niveis elevados de troponina, depressdo do
segmento ST, sinais de insuficiéncia cardiaca ou regurgitacdo mitral, disfuncdo ventricular
(FE < 40%), instabilidade hemodindmica, taquicardia ventricular sustentada e angioplastia
no prazo dos 6 meses anteriores ou historia de revascularizagdo miocardica (ANDERSON
et al, 2007).

A cirurgia foi a primeira modalidade de revascularizacdo disponivel para tratar a
doenca arterial coronariana (LIMA, 2007). Hoje em dia, no que concerne ao IAM, as
situacdes que necessitam de indicacdo cirlrgica estdo cada vez menos frequentes (SBC,
2004). No geral, esse tipo de procedimento na urgéncia é indicado em pacientes com
anatomia coronariana favoravel (estenoses longas > 20 mm, vasos com diametro <2,8 mm,
presenca de estenose grave da artéria descendente anterior), quando houver
contraindicacdo ou falhas no tratamento trombolitico e de angioplastia percutanea, e na

presenca de complica¢6es hemodindmicas ou mecanicas (LIMA, 2007; SBC, 2004).

Apos indicada, deve ser realizada em intervalo de 2 a 3 horas cirurgia de carater
eletivo, pois apresenta maior eficacia no controle da angina e, em pacientes com DAC mais
grave (multiarterial, lesdo de tronco de coronaria esquerda e disfuncéo sistdlica grave do
VE) resulta em expressivo aumento da sobrevida quando comparada ao tratamento clinico,
segundo alguns estudos multicéntricos randomizados (SBC, 2004; LIMA, 2007). Por isso,
as indicagdes de cirurgia de revascularizagdo em angina instavel e no IAMSSST séo
semelhantes aquelas adotadas em pacientes com angina estavel cronica. Devendo-se levar
em consideracdo a anatomia da artéria, a funcdo ventricular esquerda e a presenca de
comorbidades associadas (NICOLAU et al, 2007).



30
2.3 ESTATINAS

2.3.1 Estatinas: Inibidores da HMG-COA Redutase

Em termos enzimaticos, a etapa limitante na sintese do colesterol € a HMG-CoA,
que catalisa a conversdao de HMG-CoA a &cido mevaldnico. Sinvastatina, lovastatina e
pravastatina sdo inibidores competitivos, especificos e reversiveis da HMG-CoA redutase
com valores de Ki de aproximadamente 1nmol/L. A atorvastatina e a rosuvastatina séo
inibidores de longa duracdo. A diminuicdo da sintese hepatica de colesterol regula para
cima a sintese do receptor de LDL, aumentando a remocao de LDL-C do plasma para 0s
hepatocitos. ( Sparks et al., 2005)

O principal efeito bioquimico das estatinas, portanto, é reduzir o LDC-C plasmatico.
Também ha uma certa reducdo dos triglicerideos plasmaticos e aumento do HDL-C. Varios
grandes ensaios aleatérios controlados com placebo sobre os efeitos dos inibidores da
HMG-CoA redutase sobre morbidade e mortalidade tem sido positivos. H& atualmente,
grande interesse nas acgOes das estatinas ndo relacionadas ou indiretamente relacionadas
com seu efeito sobre o LDL-C plasmatico (algumas vezes denominados efeitos
pleiotrépicos). ( Sparks et al., 2005)

Algumas destas a¢des indesejaveis (p. ex., a HMG-CoA redutase guia as células
germinativas primordiais em migracdo,e o uso de estatinas estd contra indicado durante a
gravidez), mas algumas oferecem promessa terapéutica, por exemplo, na doenca de
Alzheimer ( Sparks et al., 2005) e na prevencdo do cancer de prostata. Tais acdes incluem:
Melhora da funcdo endotelial, reducdo da inflamacdo vascular, reducdo da agregabilidade
plaquetaria, aumento da neovascularizacdo de tecido isquémico, aumento das células
progenitoras endoteliais circulantes, estabilizacdo da placa aterosclerdtica, acdes
antitrombdticas, aumento de fibrindlise, inibicdo da migragdo das células germinativas
durante o desenvolvimento, imunossupressao, protecdo contra sepse. N&o se sabe em que
grau estes efeitos contribuem para as a¢des antiateromatosas das estatinas. ( Shannon et al.,
2005)

2.3.2 Farmacocinética

As estatinas de acdo curta sdo dadas por via oral, & noite, para reduzir o pico matinal
de sintese de colesterol. S&o bem absorvidas e extraidas pelo figado, seu local de acéo e,
sofrem extenso metabolismo pré-sisttmico através das vias citocromo P450 e
glicuronidacdo. A sinvastatina é um pro-farmaco inativo de lactona; é metabolizado no
figado em sua forma ativa, o B-hidroxiacido graxo correspondente. (Rang et al., 2008)
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2.3.3 Efeitos adversos

As estatinas sdo bem toleradas; efeitos indesejaveis leves incluem mialgia, distdrbios
gastrintestinais, elevacdo das concentracGes de enzimas hepéaticas no plasma, insénia e
rash. Efeitos adversos mais sérios sdo raros, mas incluem miosite grave (rabdomiolise) e
angioedema. A miosite € um efeito de classe das estatinas, ocorre também com outros
redutores de lipideos (especialmente os fibratos) e € relacionada & dose. ® E mais comum
nos pacientes com massa corporal magra pequena ou hipotireoidismo ndo corrigido. (Rang
et al., 2008)

2.3.4 Usos clinicos dos inibidores da HMG-CoA redutase

Dentre os principais beneficios da estatina podemos incluir: prevencédo secundaria de
infarto do miocardio e de AVC em pacientes que tenham doenca aterosclerotica
sintomaética (p. ex,angina, ataques isquémicos); prevenc¢do primaria de doenca arterial em
pacientes que tem alto risco em razdo de elevada concentracdo de colesterol no sangue,
especialmente se houver outros fatores de risco para aterosclerose; a atorvastatina reduz o
colesterol sanguineo e pacientes com hipercolesterolemia familiar homozigotica;, em
dislipidemia grave resistente a farmacos (p. ex., hipercolesterolemia familiar
heterozigotica), a ezetimiba é combinada ao tratamento com estatinas. (Rang et al., 2008)

2.3.5 ESTATINA NA SCA

A utilizacdo das estatinas baseia-se na redugdo das taxas sanguineas de LDL-
colesterol (LDL-c), por estas representarem importante fator de risco independente para
DAC. Diversos estudos demonstraram a eficcia das estatinas em reduzir o LDL-c e o risco
de eventos clinicos em pacientes com DAC estavel. Atualmente, novos beneficios da
estatina, talvez ndo dependentes da reducdo do LDL-c, estdo sendo estudados. Esses efeitos
ndo dependentes da reducdo do LDL-c sdo denominados de pleiotrépicos. Alguns dos
possiveis efeitos das estatinas, que podem participar dos beneficios que elas apresentam
durante as SCA.( Diminuicdo: do grau de inflamac&o (reducdo de macré6fagos) do estresse
oxidativo da atividade do sistema matriz metaloproteinase (MMP) nas placas
aterosclerdticas de grande variedade de mediadores pro-inflamatérios, entre eles, por
exemplo: interleucina-1 (IL-1), interferon gama, interleucina-6 (IL-6) e CD40 ligante
soltvel das taxas circulantes de proteina C reativa (PCR) dos niveis de inibidor do ativador
do plasminogénio-1 (PAI-1) dos niveis do Fator Tecidual (TF), limitando o inicio e a
progressdo de um trombo intracoronariano Aumento
da deposicdo de colageno da produgdo de oxido nitrico (NO), produzindo melhora da
funcdo endotelial do nimero de células progenitoras endoteliais circulantes e inibicdo da
apoptose das células endoteliais, levando a melhora da reparacao do endotélio lesado. (Liao
JK et al., 2005)
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O estudo The Platelet Receptor Inhibition in Ischemic Syndrome Management
(PRISM) foi delineado para testar o papel das plaguetas nas SCA, assim como o potencial
beneficio das estatinas na taxa de eventos cardiacos, em 1.616 pacientes, em uma analise
retrospectiva. A administracdo de estatinas associou-se a reducdo da taxa de eventos
(Razédo de Chances [OR] de 0,49), que foi estatisticamente significativa. Entretanto, se a
terapia com estatinas fosse descontinuada durante a internacdo, havia aumento significativo
no risco de desenvolvimento de eventos cardiovasculares (OR 2,93). Embora tenha sido
um estudo retrospectivo, a analise do PRISM suporta o papel das estatinas nas SCA e
sugere piora da evolugdo clinica com a sua interrupcdo no momento da admissdo
hospitalar, o que pode ser explicado pelo aumento de fatores relacionados com o risco de
trombose intracoronariana e vasoespasmo. No entanto, os resultados s&o controversos e
ndo foram verificados em analises retrospectivas de outros estudos. (Heeschen C et al.
2002)

A sindrome coronariana aguda (SCA), que inclui a angina instavel e o infarto agudo
do miocardio com ou sem supradesnivelamento do segmento ST, na Gltima década, sofreu
uma grande revolucdo do ponto de vista terapéutico. No entanto, apesar do grande avango
tecnoldgico e farmacoldgico, 0s pacientes ainda apresentam alto risco de recorréncia de
eventos coronarianos em um curto prazo de tempo, quando comparados aqueles com
doenca coronariana estavel. Em um estudo de pacientes com SCA tratados clinicamente,
demonstraram que a recorréncia de eventos coronarianos foi de 20% em seis meses,
justificando portanto a importancia da adocdo energica de estratégias de intervencédo
terapéutica precoce para a reducdo dessas taxas. Em contraposicdo, pacientes com angina
estavel apresentam um risco de eventos bem menor em curto prazo, e a reducdo do risco
em longo prazo pode ser justificada pela modificacdo dos fatores de risco. (Cannon et al.
2004)

Para melhor se compreender a indicacdo de terapia precoce com estatinas nas
sindromes isquémicas agudas, &€ necessario esclarecer os mecanismos fisiopatologicos
envolvidos nesta condicdo. A maioria das SCA é desencadeada pela ruptura de uma placa
aterosclerdtica coronariana vulnervel. Estas placas sdo constituidas tipicamente por uma
fina camada fibrosa, resultante da diminuicdo da sintese e do aumento da degradacdo do
colageno, mediada pelas células inflamatdrias que se acumulam principalmente na regido
de intersecdo da borda da placa com o tecido sadio subjacente (ombro da placa). Quando
esta fina camada fibrosa se rompe, ocorre a exposicdo da camada lipidica subendotelial,
que contém diversos fatores teciduais trombogénicos. A formacdo do trombo pode ocluir
total ou parcialmente a luz do vaso, impedindo o fluxo de sangue e desencadeando a SCA.
(Cannon et al. 2004)

O fluxo coronariano também pode ser comprometido por disfuncdo vasomotora que
determina vasoconstri¢do, impedindo o fluxo sanguineo para 0 miocéardio mais distal. A
disfuncdo vasomotora estd mais presente nas lesdes ateromatosas culpadas pelo evento do
que nas lesbes coronarianas estaveis. A ativacdo das células inflamatoérias na placa de
ateroma associada a disfungdo vasomotora e a presenca de elementos pro-trombaticos séo
consequéncias das diversas alteragdes celulares que ocorrem na parede do vaso sanguineo,
incluindo a redugdo da producdo do Oxido-nitrico-endotélio-dependente. A
biodisponibilidade do Oxido nitrico na parede do vaso é reduzida a medida que se
acumulam diversos substratos, em particular o aumento do LDL colesterol e a consequente
oxidagéo do LDL-C na parede do vaso. (PAI-1)
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A reducdo do LDL-C determinada por dieta e/ou agentes farmacologicos,
principalmente as estatinas, conforme demonstrada em inlmeros ensaios clinicos®®,
promove a reducdo desta disfuncdo celular, melhorando a funcéo endotelial e promovendo
a estabilidade da placa®. Estudos demonstraram que a reducdo intensiva do LDL-C pode
promover rdpida melhora da disfuncdo vasomotora e endotelial em algumas horas. A
reducdo do LDL-C também pode diminuir a densidade e a atividade das células
inflamatorias na placa, pela redugdo do recrutamento destas células na parede do vaso e
pelo aumento da apoptose, além de reduzir o nimero de vias pré-tromboticas, incluindo o
inibidor do ativador do plasminogénio (PAI-1).

Além dos efeitos mediados pela redugdo do LDL-C, as estatinas também possuem
alguns efeitos ndo lipidicos que tém apresentado resultados favoraveis em alguns estudos
experimentais, e que potencialmente podem ter alguns beneficios em tratamentos clinicos.
Estes estudos descrevem os mecanismos basicos pelos quais as estatinas estabilizam as
placas de aterosclerose e melhoram os desfechos clinicos ap6s as sindromes coronarianas
agudas. (PAI-1)
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3. NORMAS PARA PUBLICACAO

3.1 OBJETIVO E POLITICA EDITORIAL

ARQUIVOS BRASILEIROS DE CARDIOLOGIA (Arq Bras Cardiol), revista
da Sociedade Brasileira de Cardiologia, publicam artigos sobre temas cardiovasculares,
apos andlise por seu Conselho Editorial. Arq Bras Cardiol é uma publicagdo mensal,
catalogada no Cumulated Index Medicus, National Library of Medicine, Bethesda,
Maryland, USA. Ao submeter o manuscrito, os autores assumem a responsabilidade do
trabalho ndo ter sido previamente publicados nem estar sendo analisado por outra revista.
Os manuscritos devem ser inéditos, ter sido objeto de analise de todos os autores. Artigos
aceitos para publicacdo passam a ser propriedade da revista, ndo podendo ser reproduzidos
sem consentimento por escrito.

S0 serdo encaminhados ao Conselho Editorial os artigos que estejam rigorosamente
de acordo com as normas abaixo especificadas.

3.2 PREPARACAO DE ORIGINAIS

3.2.1 Instrucgdes

Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Arg Bras Cardiol) é uma publicacdo mensal
da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), indexada no Cumulated Index Medicus
(NLM - Bethesda) - MEDLINE; EMBASE; LILACS E SCIELO e classificada como
Qualis C internacional (Medicina, CAPES).

Ao submeter 0 manuscrito, os autores assumem a responsabilidade do trabalho nédo
ter sido previamente publicado e nem estar sendo analisado por outra revista. Todas as
contribuigdes cientificas séo revisadas pelo Editor Chefe, Editor Executivo e Membros do
Conselho Editorial. S0 sdo encaminhados aos revisores 0s artigos que estejam
rigorosamente de acordo com as normas especificadas. Os trabalhos também s&o
submetidos a revisdo estatistica, sempre que necessario. A aceitacdo sera feita na

originalidade, significancia e contribuicgdo cientifica para o conhecimento da area.
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3.2.2 Secles

3.2.2.1 Artigos Originais

Arquivos Brasileiros de Cardiologia aceita todos os tipos de pesquisa original na
area cardiovascular, incluindo pesquisas em seres humanos e pesquisa experimental. Todos
0s manuscritos sdo avaliados para publicacdo no menor prazo possivel; porém, se vocé
acredita que o seu trabalho merece uma avaliacdo especial para publicacdo imediata (*'fast-
track™), indique isso na sua carta ao Editor. Se os editores concordarem com a sua
avaliacdo, todos os esforcos serdo realizados para revisar o trabalho em menos de uma
semana, publicar "online” em 15 dias e publicar na revista impressa em, no méaximo, 8

Semanas.

3.2.2.2 Editoriais

Todos os Editoriais dos Arquivos Brasileiros de Cardiologia séo feitos através de
convite. N&o serdo aceitos editoriais enviados espontaneamente.

3.2.2.3 Ponto de Vista

Aspectos particulares de determinado assunto, principalmente os polémicos,
traduzindo apenas a opinido do autor, sempre que possivel fundamentada em experiéncia
prépria ja divulgada ou da literatura disponivel.

3.2.2.4 Comunicacg0es Breves

Experiéncias originais, cuja relevancia para o conhecimento do tema justifique a
apresentacdo de dados iniciais de pequenas séries, ou dados parciais de ensaios clinicos,
serdo aceitos para avaliagéo.

3.2.2.5 Revisoes

Os Editores formulam convites para a maioria das revisdes. No entanto, trabalhos
de alto nivel, realizados por autores ou grupos com histérico de publicacdes na area serdo
bem-vindos. N&o serdo aceitos nessa secao, trabalhos cujo autor principal ndo tenha vasto
curriculo académico ou de publicacbes, verificado através do sistema Lattes (CNPQ),
Pubmed ou SCIELO. Eventualmente, revisbes submetidas espontaneamente poderdo ser
reclassificadas como "Atualizagdo Clinica" e publicadas nas paginas eletronicas, na

Internet (ver adiante).
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3.2.3 Paginas Eletronicas (Novo)

Esse formato envolve a publicacdo de artigops em formato eletrénico,
disponibilizados na pagina da revista na internet, devidamente diagramados no padrédo da
revista, indexados no Milene e com o mesmo valor académico. Todos os artigos fazem
parte do sumario da revista impressa, porém sé poderdo ser acessados via internet, onde

poderdo ser impressos.

3.2.3.1 Atualizagdo clinica (nova se¢ao)

Essa secdo busca focar temas de interesse clinico, porém com potencial de impacto
mais restrito. Trabalhos de alto nivel, realizados por autores ou grupos com histérico de
publicaces na area serdo aceitos para revisao.

3.2.3.2 Relatos de Casos

Casos que incluam descri¢des originais de observacdes clinicas, ou que representem
originalidade de um diagndstico ou tratamento, ou que ilustrem situacdes pouco frequentes
na pratica clinica e que merecam uma maior compreensdo e atencdo por parte dos
cardiologistas serdo aceitos para avaliacao.

3.2.3.3 Correlacdo Anatomoclinica

Apresentacdo de um caso clinico e discussdo de aspectos de interesse relacionados
aos conteudos clinico, laboratorial e anatomopatoldgico.

3.2.3.4 Correlacéo Clinico-Radiografica

Apresentacdo de um caso de cardiopatia congénita, salientando a importancia dos
elementos radiograficos e/ou clinicos para a consequente correlagdo com 0s outros exames,
que comprovam o diagndstico. Ultima-se dai a conduta adotada.

3.2.3.5 Imagem Cardiovascular

Imagens clinicas ou de pesquisa basica, ou de exames complementares que ilustrem
aspectos interessantes de métodos de imagem, que esclarecam mecanismos de doencas
cardiovasculares, que ressaltem pontos relevantes da fisiopatologia, diagnostico ou
tratamento serdo consideradas para publicacéo.
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3.2.3.6 Cartas ao Editor

Correspondéncias de conteddo cientifico relacionadas a artigos publicados na
Revista nos dois meses anteriores serdo avaliadas para publicagdo. Os autores do artigo
original citado seréo convidados a responder.

3.2.4 Envio

Os manuscritos deverdo ser enviados via Internet seguindo as instrucdes
disponiveis no endereco: http://www.arquivosonline.com.br do portal da Sociedade
Brasileira de Cardiologia. Os textos devem ser editados em Word e as figuras, fotos,
tabelas e ilustracGes devem vir apds o texto, ou em arquivos separados. Figuras devem ter
extensdo JPEG e resolucdo minima de 300 DPI.

Todos os artigos devem vir acompanhados por uma carta de submissédo ao Editor,
indicando a se¢do em que o artigo deva ser incluido (vide lista acima), declaracdo do autor
de que todos os coautores estdo de acordo com o conteldo expresso no trabalho,
explicitando ou ndo conflitos de interesse e a inexisténcia de problemas éticos
relacionados.

3.2.4.1 Conflito de Interesses

Quando existe alguma relacdo entre os autores e qualquer entidade puablica ou
privada que pode derivar algum conflito de interesse, esta possibilidade deve ser
comunicada e sera informada no final do artigo. O formulario para declaracdo de conflito
de interesse se encontra na pagina da revista na internet.

3.2.4.2 Etica

Os autores devem informar, no texto, se a pesquisa foi aprovada pela Comisséo de
Etica em Pesquisa de sua Instituicdo em consoante a Declaracdo de Helsinki. Nos
trabalhos experimentais envolvendo animais, as normas estabelecidas no "Guide for the
Care and Use of Laboratory Animals” (Institute of Laboratory Animal Resources, National
Academy of Sciences, Washington, D. C. 1996) e os Principios Eticos na Experimentac&o
Animal do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA) devem ser
respeitados.
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3.2.4.3 Norma

Os Arquivos Brasileiros de Cardiologia adota as Normas de Vancouver - Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journal Editors - "Vancouver
Group” (www.icmje.org) atualizado em outubro de 2004.

3.2.4.4 Idioma

Os artigos devem ser redigidos em portugués (com a ortografia vigente) e/ou inglés.
Para os trabalhos que ndo possuirem versdo em inglés ou gque essa seja julgada inadequada
pelo Conselho Editorial, a revista providenciara a traducdo sem énus para o(s) autor (ES).
Caso ja tenha a versdo em inglés, deve ser enviado para agilizar a publicacdo. As versdes
inglés e portugués serdo disponibilizadas na integra no site da SBC
(http://lwww.arquivosonline.com.br) e no site da SciElo (www.scielo.br) permanecendo

"online" a disposicdo da comunidade internacional, com links especificos no site da SBC.

3.2.4.5 Avaliacéo pelos Pares (peer review)

Todos os trabalhos enviados a Arquivos Brasileiros de Cardiologia serdo
submetidos a avaliagdo inicial dos Editores, que decidirdo, ou ndo, pelo envio para revisdo
por pares (peer review). Os membros do Conselho de revisores de Arquivos Brasileiros de
Cardiologia (http://www.arquivosonline.com.br/conselhoderevisores/) sédo pesquisadores
com publicacdo regular em revistas indexadas e cardiologistas com alta qualificacdo. Os
autores podem indicar até cinco membros do conselho de revisores que gostariam que
analisassem o artigo, assim como podem indicar até cinco revisores que ndo gostariam que
participassem do processo. Os revisores fardo comentarios gerais sobre o trabalho e
decidirdo se ele deve ser publicado, corrigido segundo as recomendac@es ou rejeitado. Os
Editores, de posse desses dados, tomardo a decisdo final. Em caso de discrepancias entre 0s
revisores, podera ser solicitada uma nova opinido para melhor julgamento. Quando forem
sugeridas modificacOes, essas serdo encaminhadas ao autor principal para resposta e, em
seguida, aos revisores para que verificarem se as exigéncias foram satisfeitas. Em caso
excepcionais, quando o assunto do manuscrito assim o exigir, o Editor podera solicitar a
colaboracéo de um profissional que ndo conste do Conselho de Revisores. Os autores tém o
prazo de quinze dias para proceder as modificagGes solicitadas pelos revisores e submeter
novamente o artigo. A ndo observancia desse prazo implicard a retirada do artigo do

processo de reviséo.
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A deciséo sobre a recusa sem encaminhamento para 0s revisores ocorrera em até
cinco dias; sendo aceito para revisdo, o parecer inicial dos revisores devera ser produzido,
sempre que possivel, no prazo de cinco semanas, e o parecer final em até oito semanas, a
contar da data de seu recebimento. As decisOes serdo comunicadas por e-mail. Os Editores
ndo discutirdo as decisdes por telefone, nem pessoalmente. Todas as réplicas deverdo sem
submetidas por escrito para a revista.

3.2.4.6 Direitos Autorais

Os autores dos manuscritos aprovados deverdo encaminhar para Arquivos (Fax:
011 - 3849-6438 - ramal 20), previamente a publicacédo, a declaragdo de transferéncia de
direitos autorais, assinada por todos os coautores (imprimir e preencher a carta no
link:http://publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/pdf/Transferencia_de_Direitos_Autor
ais.pdf).

3.2.5 Formatacéo de Artigos

3.2.5.1 Limites por tipo de publicacdo

Os critérios abaixo delineados devem ser observados para cada tipo de publicacéo.
A contagem eletronica de palavras deve incluir a pagina inicial, resumo, texto, referéncias
e legenda de figuras. Os titulos tém limite de 100 caracteres (contando-se 0s espacos) para
Artigos Originais e Artigos de Revisdo e de 80 caracteres (contando-se 0s espacos) para as
demais categorias. IMPORTANTE: OS ARTIGOS SERAO DEVOLVIDOS
AUTOMATICAMENTE SEM ENVIO PARA REVISAO CASO NAO ESTEJAM
DENTRO DOS PADROES DA REVISTA.



Resumo N° maximo

N° méximo N°méximo N° méximo N° maximo de tabelas

de autores de palavras de palavras de referéncias  + figuras
Artigo Original 10 250 5.000 40 8
Editorial 2 -- 1.000 10 2
Ponto de Vista 3 -- 3.000 20 3
Artigo de Revisao 4 -- 6.500 80 8
Relato de Caso 6 100 1.500 10 2
Comunicacao Breve 8 -- 1.500 10 2
Carta ao Editor 3 -- 400 5 -
Imagem Cardiovascular 2 -- 100 - 1
Correlacéo Clinico
Cirurgica 4 -- 800 10 1
Correlacdo Anatomoclinica 6 -- 4.000 20 6

3.2.5.2 Segdes do Manuscrito

Os manuscritos deverao seguir a seguinte ordem:

a) Pagina de titulo;

b) Texto;

c) Agradecimentos;

d) Legendas de figuras;
e) Tabelas;

f) Figuras;

g) Referéncias.

3.2.5.3 Primeira pagina

Deve conter o titulo completo do trabalho de maneira concisa e descritiva, em

portugués e inglés, assim como um titulo resumido (inferior a 50 caracteres, incluindo

espacos) para ser utilizado no cabecalho das demais paginas do artigo.

Nome completo dos autores e suas afiliagdes institucionais e 0 nome da (S)

instituicdo (0es) onde o trabalho foi elaborado.

Nome e endereco completo do autor correspondente, incluindo telefone, fax e
e-mail, assim como endereco para pedidos de copias, caso diferente do mencionado.

Deve ser incluida a contagem eletrénica total de palavras. Esta contagem deve
incluir a pagina inicial, resumo, resumo em inglés, texto, referéncias e legenda de figuras.
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Também devem ser incluidos de trés a cinco descritores (palavras-chave), assim
como a respectiva traducdo para os Key-words (descriptors). Os descritores devem ser
consultados nos sites: http://decs.bvs.br/, que contém termos em portugués, espanhol e
inglés ou www.nlm.nih.gov/mesh, para termos somente em inglés.

3.2.5.4 Segunda pagina

3.2.5.4.1 Resumo

O resumo deve ser estruturado em cinco sec¢Oes: Fundamento (racional para o
estudo), Objetivos, Métodos (breve descricdo da metodologia empregada), Resultados
(apenas os principais e mais significativos) e Conclusbes (frase(s) sucinta(s) com a
interpretacdo dos dados). Evitar abreviagdes. O ndmero maximo de palavras segue as
recomendacfes da tabela. Nos Relatos de Casos, 0 resumo deve ser nao
estruturado(informativo). O mesmo vale para o abstract. Ndo cite referéncias no resumo.

Limite o emprego de acrénimos e abreviaturas.

3.2.5.4.2 Texto

Deve ser dividido em Introducdo, Métodos, Resultados, Discussdao e Conclusdo. As
referéncias devem ser citadas numericamente, por ordem de aparecimento no texto,
formatadas sobrescritas. Se forem citadas mais de duas referéncias em sequéncia, apenas a
primeira e a Ultima devem ser digitadas, sendo separadas por um traco (Exemplo: 5-8). Em
caso de citacdo alternada, todas as referéncias devem ser digitadas, separadas por virgula
(Exemplo: 12, 19, 23). As abreviacdes devem ser definidas na primeira apari¢do no texto.
Ao final da sesséo de métodos, indicar as fontes de financiamento do estudo.
a) Introducdo: N&o ultrapassar mais que 350 palavras. Faca uma descricdo dos
fundamentos e do racional do estudo, justificando com base na literatura.
b) Métodos: descreva detalhadamente como foram selecionados os sujeitos da pesquisa
observacional ou experimental (pacientes ou animais de experimentacdo, incluindo o
grupo controle, quando houver), incluindo idade e sexo. A definicdo de ragas so deve
ser utilizada quando for possivel de ser feita com clareza e quando for relevante para o
tema explorado. Identifique os equipamentos e reagentes utilizados (incluindo nome do
fabricante, modelo e pais de fabricagdo) e dé detalhes dos procedimentos e técnicas
utilizadas de modo a permitir que outros investigadores possam reproduzir oS seus

dados. Justifique o emprego dos seus métodos e avalie possiveis limitagcdes. Descreva
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c) todas as drogas e farmacos utilizados, doses e vias de administracdo. Descreva o
protocolo utilizado (intervengdes, desfechos, métodos de alocacdo, mascaramento e
analise estatistica). Em caso de estudos em seres humanos indique se o trabalho foi
aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa e se 0s pacientes assinaram termo de

consentimento livre e esclarecido.

d) Resultados: sempre que possivel, subdivididos em itens para maior clareza de
exposicao e apoiados em numero ndo excessivo de gréficos, tabelas, quadros e figuras.
Orienta-se evitar superposi¢do dos dados como texto e tabela.

e) Discussdo: relacionada diretamente ao tema a luz da literatura, salientando os
aspectos novos e importantes do estudo, suas implicacdes e limitagcbes. O ultimo
periodo deve expressar conclusbes ou, se pertinentes, recomendacdes e implicacbes
clinica

3.2.5.5 Agradecimentos

Devem vir ap0s o texto. Nesta secdo é possivel agradecer a todas as fortes de apoio
ao projeto de pesquisa, assim como contribui¢des individuais. Cada pessoa citada na se¢ao
de agradecimentos deve enviar uma carta autorizando a incluséo do seu nome, uma vezque
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escrito de membros da equipe de trabalho, ou colaboradores externos, desde que o papel de
cada um esteja descrito nos agradecimentos.

3.2.6 Referéncias

De acordo com as Normas de Vancouver, as referéncias devem ser numeradas
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3.2.6.4 Material Eletrénico
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3.2.7 Tabelas

Devem ser apresentadas quando necessarias para a efetiva compreensdo do
trabalho, ndo contendo informacGes redundantes ja citadas no texto e numeradas por ordem
de aparecimento. Devem ser apresentadas em pagina separada e configuradas em espaco-
duplo. Devem ser enumeradas em numero arabico e ter um titulo curto. Utilize a mesma

fonte que a utilizada no texto. Indicar os marcadores derodapé na seguinte ordem: *, ¥, I,
§5 //, #, **, TT) etc‘

3.2.8 Figuras

Para a submissdo, as figuras devem ter boa resolucdo para serem avaliadas pelos
revisores. As legendas das figuras devem ser formatadas em espaco duplo, estar em
paginas numeradas e separadas, ordenadas ap0s as Referéncias. As abreviagcdes usadas nas
ilustracGes devem ser explicitadas nas legendas.

3.2.9 Imagens (on line)

Para os artigos aprovados que contenham exames (exemplo: ecocardiograma e
filmes de cinecoronariografia) devem ser enviados como imagens em movimento no
formato  AVI ou MPEG para  serem  disponibilizados no  site
(http://www.arquivosonline.com.br)
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RESUMO

Introducdo: Tem sido comprovada a eficacia do uso de estatina, tanto na prevencgéo
primaria, como na secundaria. Todavia, ha caréncia de estudos nacionais ratificando esta
protecdo em portadores de sindrome coronariana aguda (SCA).

Objetivos: Avaliar a associacdo entre 0 uso prévio de estatina e o progndstico intra-
hospitalar de pacientes admitidos com SCA em hospital de referéncia cardiologica.
Métodos: Trata-se de estudo observacional, transversal, retrospectivo, entre 2004 a 2011
com 454 pacientes oriundos do registro SOLAR, divididos em G1 (sim) e G2 (ndo), de
acordo com o uso prévio de estatina. Os grupos foram comparados quanto as apresentacoes
de SCA e quanto a ocorréncia de 6bito, novo infarto agudo do miocéardio (IAM), acidente
vascular cerebral (AVC) e parada cardiorrespiratoria (PCR). Resultados: O G1,
constituido por 157 individuos (34,5%), comparativamente ao G2, com 297 individuos
(65,5%), apresentou mais angina instavel (45,9% vs 30,0%; p=0,001), enquanto o G2
exibiu mais IAM com elevacdo do segmento ST (24,2% vs 15,3%; p=0,026). Nao houve
diferenca entre os grupos quanto a ocorréncia de IAM sem elevacéo de ST (7,6% vs 9,5%;
p =0,669). Os integrantes do G1 apresentaram menor frequéncia de morte (0, 6% vs 4,1%;
p = 0,040) e PCR (0 vs 3,0%; p = 0,031). Quanto a presenca de morte, AVC e re-infarto,
G1 e G2 tiveram comportamento semelhante ((7,6% vs 9,5%; p = 0,669). Quanto ao tempo
de internamento ndo houve diferenga significativa entre os dois grupos, sendo o G1 com
média de 8,22 + 6,25 dias, enquanto os do G2 com media de 9,47 + 13,15 dias com p =
0,262. As for the hospital stay did not differ between the two groups, the G1 with a mean
of 8.22 + 6.25 days , while the G2 with an average of 9.47 + 13.15 days with p = 0.262
Concluséo: Em portadores de SCA, o0 uso prévio de estatina confere apresentacdo clinica
menos grave e evolucgdo intra-hospitalar mais favoravel do que aqueles que ndo faziam uso
da droga.

Palavras-chave: sindrome coronariana aguda, estatina, resultados.

ABSTRACT

Background: It has been proven the effectiveness of statin use, both in primary
prevention, as in the secondary. However, there are few national studies confirming this
protection in patients with acute coronary syndrome (ACS). Objectives: To evaluate the
association between the previous use or nonuse of statins and in-hospital outcome in
patients with ACS. Methods: It is observational, cross-sectional, retrospective, from 2004
to 2011 with 454 patients from the SOLAR record, divided into G1 (yes) and G2 (no),
according to the previous use of statins. The groups were compared for the presentations of
ACS and for the occurrence of death, acute myocardial infarction (AMI), cerebrovascular
accident (CVA) and cardiopulmonary arrest (CPA). Results: The G1 consists of 157
subjects ( 34.5 % ) compared to G2 , with 297 subjects (65.5 % ) had unstable angina (
45.9 % vs. 30.0 % ; p = 0.001) , while the G2 showed more AMI with ST segment
elevation (24.2% vs 15.3% ; p = 0.026 ) . There was no difference between groups in the
occurrence of myocardial infarction without ST elevation (7.6% vs 9.5%; p = 0.669).
Members of the G1 had a lower rate of death (0,6% vs 4.1%; p = 0.040) and CRP (0 vs
3.0%; p = 0.031). For the presence of death, stroke and re- infarction, G1 and G2 had
similar behavior ((7.6% vs 9.5%; p = 0.669) Conclusion: In patients with ACS, previous
use of statins confer less severe clinical presentation and more favorable in-hospital
outcome than those who did not use the drug.

Keywords: acute coronary syndrome, statin, outcome.
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1 INTRODUCAO

Dados recentes da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) demonstram que as
doencas cardiovasculares, particularmente o infarto agudo do miocardio (IAM),
representam uma das principais causas de mortalidade no Brasil e no mundo. No Brasil, a
doenca arterial coronéria foi responsavel pela ocorréncia de mais de 100.000 Obitos em
20111,

As SCA, que incluem a angina instavel e o infarto agudo do miocardio com ou sem
supradesnivelamento do segmento ST, na Ultima década, sofreram grande revolucdo do
ponto de vista terapéutico. No entanto, apesar do grande avango tecnoldgico e
farmacoldgico, os pacientes ainda apresentam alto risco de recorréncia de eventos
coronarianos em curto prazo, quando comparados aqueles com doenga coronariana estavel.
Nesse cenario, a utilizacdo regular de estatinas tem demonstrado reduzir o risco de eventos
coronarianos em pacientes de alto risco como aqueles com SCA >**

As estatinas sdo agentes hipolipemiantes que exercem os seus efeitos através da
inibicdo da HMG-CoA redutase, enzima fundamental na sintese do colesterol, levando a
uma reducdo do colesterol tecidual e um consequente aumento na expressao dos receptores
de LDLS.

A utilizacdo em longo prazo de medicamentos redutores de colesterol,
principalmente as estatinas, tem demonstrado redugdo da mortalidade por infarto recorrente
e reducdo na re-hospitalizacdo dos pacientes sobreviventes a SCA. Provavelmente, 0s
mecanismos basicos para tal beneficio clinico envolvam melhora da fun¢do vasomotora,
menor inflamacdo da placa e reducdo dos fatores pro-trombéticos. Essas alteracdes na
biologia molecular afetam ndo apenas a lesdo culpada, mas também outras placas
distribuidas nas artérias coronarias?.

O presente estudo objetiva avaliar a associagdo entre 0 uso preévio de estatina e a

evolucdo intra-hospitalar em pacientes com SCA.
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2 OBJETIVOS

Avaliar a associacdo entre 0 uso prévio ou ndo de estatina e a evolucdo intra-

hospitalar em pacientes com SCA.

3 METODOS

3.1 Populacéo de estudo

No periodo entre setembro de 2004 a setembro de 2011 foram selecionados do
Registro de Sindrome Coronariana Aguda do Hospital Sdo Lucas (SOLAR) 454 pacientes
que preencheram critérios para inclusdo neste estudo. Tal estudo foi realizado no Hospital
S&o Lucas, considerado como referéncia cardiolégica em Sergipe, Brasil e possuidor de
Acreditacdo nivel trés (1QG - Instituto Qualisa de Gestao).

O registro caracteriza-se como uma coorte retrospectiva intra-hospitalar no qual séo
incluidos pacientes admitidos na Unidade de Dor Toracica do Hospital Sdo Lucas
(Aracaju-SE) com diagnéstico de SCA e que foram internados para investigacdo e
tratamento. Foram excluidos do registro os pacientes que ndo preencheram os critérios de
SCA, o0s que se recusaram a disponibilizar seus dados para a pesquisa ou foram
transferidos para outras unidades de salde.

O diagnédstico de 1AM foi estabelecido na presenca de aumento e diminuicdo
gradual da troponina ou da fragdo MB da creatinofosfoquinase (CK-MB), associado a pelo
menos um dos seguintes critérios: sintomas isquémicos; desenvolvimento de ondas Q
patoldgicas ou alteracdes eletrocardiograficas indicativas de isquemia (elevacdo ou
depressdo do segmento ST). J& o diagndstico de angina instavel (Al) baseou-se no quadro
clinico compativel, auséncia de elevacdo das enzimas cardiacas € em um ou mais dos
seguintes critérios: alteragbes isquémicas no eletrocardiograma, que nd O
supradesnivelamento do segmento ST (SST), ou no ecocardiograma de estresse ou no teste
ergométrico, ou eventualmente no ecocardiograma de repouso, associado a lesdo
coronariana demonstrada pela cineangiocoronariografia.

Dos pacientes admitidos no registro nesse periodo, a amostra foi constituida por 454

pacientes, os quais foram divididos em dois grupos. O grupo | foi formado pelos pacientes



que faziam uso de estatina antes do evento coronariano. Ja o grupo Il foi composto pelos
pacientes que ndo faziam uso do medicamento antes do evento.
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3.2 Protocolo do estudo

Os grupos foram comparados quanto as caracteristicas clinicas (idade, sexo, fatores
de risco cardiovascular, antecedentes patoldgicos e terapéuticos), quadro clinico da
admissdo, forma de apresentacdo da SCA, exames laboratoriais, tratamento durante
internacdo e evolugéo hospitalar.

Quanto aos fatores de risco cardiovascular foram investigados: tabagismo,
hipertensdo arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus (DM) e dislipidemia (DLP).
Consideramos portadores de DM, HAS e DLP todos aqueles que afirmaram ser portadores
dessas patologias ou que estivessem em tratamento com agente especifico. O tabagismo foi
considerado presente naqueles que consumiam regularmente, no minimo um cigarro ao dia,
por pelo menos 30 dias antes da admissdo. Foram considerados ex-tabagistas pacientes
com consumo prévio regular de tabaco em qualquer época da vida, exceto nos 30 dias
anteriores & admissao™. Além disso, também foram pesquisados antecedentes de acidente
vascular cerebral (AVC), infarto agudo do miocéardio (IAM), intervencdo coronéria

percutanea (ICP) e uso de medicamentos prévios (IECA, BRA, AAS, Betabloqueador).

3.3 Seguimento

Os pacientes admitidos por SCA no Hospital Sdo Lucas foram seguidos durante sua
permanéncia hospitalar através de visitas diarias. Os indicadores utilizados para avaliar a
evolucdo intra-hospitalar dos pacientes foram o nimero de dias de internacdo e a presenca
de complicagOes intra-hospitalares cardiovasculares: acidente vascular cerebral (AVC),
parada cardiorrespiratoria (PCR), Obito, novo infarto agudo do miocardio (IAM),
necessidade de nova intervencao coronariana percutanea (ICP) ou de nova revascularizacéo

miocardica (RM).

3.4 Aspectos éticos.

Os principios éticos que regem a experimentacdo humana foram cuidadosamente

seguidos e todos os pacientes envolvidos foram esclarecidos quanto aos objetivos do



Registro de Sindrome Coronariana Aguda do Hospital S&o Lucas (SOLAR) e assinaram
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Foi requisitada ao Comité de Etica em
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Pesquisa da Universidade Federal de Sergipe a extensdo do projeto de pesquisa “Registro

de Sindrome Coronariana Aguda SOLAR”, previamente aprovado.

3.5 Analises Estatisticas

Foi aplicado o teste de Kolmogorov-Smirnov para testar a normalidade da
distribuicdo das varidveis, e como as varidveis apresentavam distribuicdo ndo normal
utilizamos testes ndo parameétricos. As variaveis continuas foram expressas em médias e
desvios-padrdo e também em mediana e intervalo interquartil. As variaveis categoricas
foram expressas em valores percentuais e absolutos.

As diferencas entre as variaveis categdricas foram utilizados o teste exato de Fisher ou
teste do qui-quadrado.

As comparacdes de variaveis continuas foram realizadas através do teste de Mann-
Whitney. ApGs observarmos que existe associagdo pelo teste do Qui-quadrado, decidimos
entdo realizar outro teste para medir se existe uma correlacdo e a forga desta relagdo linear
sobre esta associacdo quantificando-a, utilizando o coeficiente de correlacdo de Spearman,
no qual foram considerados como estatisticamente significativos os valores de p < 0,05,
bicaudal. E para saber se o valor deste coeficiente é confiavel, foi feito um teste de hipétese
gerando um valor de “p” para analisar se esta correlagdo ¢ estatisticamente significativa.
Para refinar ainda mais estas informac@es, verificamos o tamanho do risco relativo (RR)
para medir quantas vezes é maior o risco de desenvolver um evento entre 0s pacientes que
faziam uso prévio de estatina em relacdo aos virgens de estatina.

A andlise estatistica foi realizada utilizando-se o programa SPSS (Statistical

Package for Social Sciences) para Mac versao 22.0 (SPSS Inc., Chicago IL, USA).
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4 RESULTADOS

A amostra do estudo foi composta de 454 homens e mulheres com SCA que foram
registrados no Solar de 2004 a 2011. Destes, 157 (34,5%) ja estavam tomando estatina
quando deram entrada no hospital compuseram o grupo 1 (G1), comparativamente ao

grupo que ndo tomava estatina (G2), com 297 individuos (65,5%), (Tabela 1).

4.1 Perfil dos pacientes em uso de estatina prévio a admissao hospitalar.

Os pacientes do G1 foram semelhantes no género em relacdo aqueles do G2,
porém foram mais idosos e apresentavam mais comorbidades como hipertensdo arterial
(80,1% vs 70,3%; p = 0,025), diabetes Mellitus ( 49,3% vs 36,8%; p = 0,011) e
dislipidemia (90,01% vs 50,7%; p < 0,001). Em relacdo aos eventos anteriores e as
intervencdes as quais foram submetidos, novamente 0 G1 apresentou maior ocorréncia
prévia de infarto do miocérdio (46,2% vs 16,7%; p < 0,001) mais ICP (47,7% vs 10,6%; p
< 0,001) e mais cirurgia de RM (26,8% vs 9,3%; p < 0,001).

Do mesmo modo os do G1 usavam mais aspirina, betabloqueadores e bloqueadores
do receptor da angiotensina (BRA); no entanto, eles foram semelhantes ao G2 quanto ao

uso previo dos inibidores da enzima de conversdo da angiotensina (IECA). (Tabela 1).

4.2 Perfil dos pacientes de acordo com o uso preévio de estatina na urgéncia hospitalar.

Quanto as caracteristicas clinicas da apresentacdo na urgéncia, o grupo 1 apresentou
mais angina instavel com incidéncia de 45,9% enquanto o0 grupo 2 apresentou incidéncia
30,0% (Risco Absoluto (RA) de 15,9 pontos percentuais; Risco Relativo (RR) 1,294,
Intervalo de confianca (IC) 95%, 1,10 - 1,52; p = 0,001). Nao houve diferenca entre os dois
grupos quanto apresentacédo clinica de infarto do miocardio sem elevacéo do segmento ST,
ocorrendo em 38,9% no grupo 1 e 45,8% no grupo 2; (diferenca 6,9 pontos percentuais;
RR, 1,179; IC 95%, 0,93 - 1,56; p = 0,156). O grupo 1 apresentou menos infarto com
elevacdo do segmento ST com taxas 15,3% e o grupo 2 com 24,2%; Rho de Spearman de -
0,162; p = 0,001, traduzindo-se numa correlagdo negativa bem fraca de quanto maior a

incidéncia dos que usavam estatina previamente apresentarem menos propensao a terem



infarto do miocardio com elevacdo do segmento ST com uma reducéo do risco absoluto de
8,9 pontos percentuais; RR, 0,894; IC de 95%, 0,82-0,98; p = 0,026, (Figuras 1 e 2). Em
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relacdo aos biomarcadores na urgéncia, os pacientes do grupo 1 apresentaram menores
taxas de elevacdo de CK-MB com [14,0 11Q (11,8 - 22,0) vs 19 11Q(12,0 - 35,0); p =
0,003; Rho de Spearman de -0,156] (Figura 3), e de troponina [0,05 11Q (0,01 - 3) vs 0,25
11Q (0,07 - 1,8); p < 0,001; Rho de Spearman de -0,279;] (Figura 4), (Tabela 2).

4.5 Perfil dos pacientes em uso prévio de estatina durante a fase intra-hospitalar.

Os pacientes do grupo 1 tiveram menores taxas de morte por qualquer causa, sendo
0,6% no grupo 1 e 4,1% no grupo 2, (reducdo do RA, 3,5 pontos percentuais; RR, 0,965;
IC de 95%, 0,94 - 0,99; p = 0,040) e também menores taxas de parada cardiaca 0% no
grupo 1 e de 3,0% no grupo 2, (redugdo do RA, 3 pontos percentuais; RR, 0,970; IC de
95%, 0,95 - 0,99; p = 0,031) durante a internacdo. N&do houve diferenca estatistica entre 0s
dois grupos com relacdo as outras variaveis tais como AVC, re-infarto do miocardio, nova
ICP e nova RM. Nos eventos maiores em conjunto como morte, AVC e re-infarto nao
houve diferenca estatistica nos dois grupos, com taxas de 7,6% no grupo 1 e 9,5% no grupo
2, (reducdo do RA, 1,9 pontos percentuais; RR, 0,987; IC de 95%, 0,93 - 1,05; p = 0,669),
(Tabela 3).
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5 DISCUSSAO

Este estudo retrospectivo confirmou que pacientes com SCA admitidos
na urgéncia e que estavam em uso prévio de estatina tiveram como apresentacao clinica
mais frequente Angina Instavel, enquanto que os ndo usuarios da mesma apresentaram-se
preponderantemente com IAMCSST; quanto a evolucdo hospitalar o grupo que usava
estatina apresentou menor taxa de mortalidade e de parada cardiorrespiratoria. H4 uma
concordancia nestes aspectos na Revisdo de Papageorgiou. **

Em contrapartida a amostra do estudo foi inadequada para demonstrar o beneficio
sobre a mortalidade, e assim, nossos resultados devem ser interpretados com cautela.

Dados do IMPROVE IT nos mostram que o percentual de pacientes que foram
admitidos em uso de estatina foi de 34,3% semelhante aos alocados em nosso estudo que
perfaz um total de 34,5%.°

Semelhante a esse estudo, Olson AG et al randomizaram 3086 pacientes para
estatina na SCA no estudo MIRACL, e concluiram que houve uma reducédo de eventos em
torno de 16% para morte, IAM e PCR ressuscitada no grupo com estatina.’

Em corroboragdo com esta pesquisa, o estudo The Platelet Receptor Inhibition in
Ischemic Syndrome Management (PRISM) que foi delineado para testar o papel das
plaquetas nas SCA, assim como o potencial beneficio das estatinas na taxa de eventos
cardiacos, em 1.616 pacientes, em uma analise retrospectiva, mostrou reducdo da taxa de
eventos (Razdo de Chances [OR] de 0,49), que foi estatisticamente significativa.
Entretanto, se a terapia com estatinas fosse descontinuada durante a internagéo, havia
aumento significativo no risco de desenvolvimento de eventos cardiovasculares (OR 2,93)®

O Global Registry of Acute Coronary Events (GRACE) envolveu 20.000 pacientes
e comparou 0s que ndo usaram estatinas durante a internagdo com 0s que suspenderam
estes medicamentos e com 0s que continuaram seu uso durante este periodo. Esses Gltimos
apresentaram reducdo significativa do risco combinado de infarto do miocardio, morte ou
AVC (OR de 0,66; IC 95% 0,56-0,77). Além disso, o inicio do uso das estatinas na
admissdo hospitalar também foi benéfico (OR de 0,87; IC 95%, 0,78-0,97). Entretanto,
pacientes que descontinuaram a terapia com estatinas na entrada tiveram risco similar ao
daqueles que nunca receberam estatinas (OR de 1,02; IC 95%, 0,74-1,41). No presente

estudo, observamos achados similares, no grupo de pacientes que vinham em uso prévio de



estatina, fortalecendo estudos anteriores. °
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Da mesma forma, o National Registry of Myocardial Infarction analisou o papel da
terapia com estatinas ou sua descontinuacdo em 300.000 pacientes admitidos por infarto
agudo do miocardio sem supradesnivelamento do segmento ST (IAMSSST). Pacientes que
nunca receberam estatinas, antes ou ap6s hospitalizagdo, totalizaram o nimero de 54.635 e
serviram como grupo de comparacdo. Pacientes que continuaram a terapia com estatinas e
aqueles que iniciaram o uso durante a internacdo tiveram menor risco de morte (OR de
0,46; IC 95%, 0,42- 0,50 e OR de 0,42; IC 95%, 0,38-0,45, respectivamente). Observou-se,
também, que a descontinuacdo das estatinas (n = 4.870) estava associada ao aumento do
risco de eventos, incluindo morte, insuficiéncia cardiaca, arritmia ventricular e choque
cardiogénico (OR de 1,25; IC 95%, 1,15-1,36). Os dados desse registro demonstraram
beneficio do uso das estatinas quando iniciadas logo apds um episddio de SCA, reforcando
o0 papel do mecanismo pleiotrépico, mais do que o efeito da reducdo do LDL-c na lenta
progresséo da placa e no depésito de colesterol. 1% 12

Apbs realizarmos o teste do Qui-quadrado concluimos que existe associacao
sugerindo dependéncia entre 0 uso prévio de estatina e a menor gravidade da apresentacao
clinica na urgéncia, como também menores elevacGes dos biomarcadores e no melhor
prognostico na internagdo hospitalar. Decidimos ainda, realizar um teste para medir a
“forca” da associag@o entre o uso prévio de estatina e a menor gravidade da apresentacao
clinica na urgéncia, como também as menores elevacbes dos biomarcadores quantificando-
a, utilizando o coeficiente de relagdo linear de Spearman. E para saber se o valor desse
coeficiente ¢ confiavel, foi feito um teste de hipdtese para gerar um valor de “p” para
analisar se esta correlacdo é estatisticamente significativa. Para refinar ainda mais estas
informagBes sobre os objetivos primarios e secundarios deste estudo, analisamos o
tamanho dos riscos Absoluto (RA) e relativo (RR) para medir quantas vezes é maior o
risco de desenvolver um evento entre os pacientes que faziam uso prévio de estatina em
relacdo aos virgens de estatina.

Podemos portanto, documentar razoes para sugerir o uso da terapia previa com

estatinas para prevencédo de desfechos clinicos mais graves na SCA.
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5.1 LimitacGes

Como 0 nosso estudo ndo foi um estudo randomizado, nenhuma conclusdo pode ser
feita sobre uma relagdo causal entre tratamento prévio com estatina e os desfechos intra-
hospitalar. O tipo e as doses das estatinas utilizadas antes da admissdo e durante a
hospitalizacdo ndo foram analisados, assim como o tamanho da amostra foi pequeno.
Também, como ndo houve dosagem da PCR-us ndo podemos avaliar a influencia da
estatina na reducdo de eventos cardiovasculares através dessa proteina. Os niveis de LDL

também ndo foram mensurados os quais seriam importantes no nosso estudo.

6 CONCLUSAO

Os resultados deste estudo sugerem gue 0s pacientes que deram entrada na urgéncia
com SCA em uso prévio de estatina, apesar de serem a maioria de idosos, apresentarem
mais comorbidades, uso prévio de medicacBes cardiovasculares e antecedentes de
intervencdes percutdneas ou cirurgicas, tiveram uma apresentacdo clinica menos grave,

com menos complicacdes intra-hospitalar e menores taxas de mortalidade.

7 CONFLITO DE INTERESSE

Declaro ndo haver conflito de interesse.
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Caracteristicas Grupo 1 Grupo 2 Valor de p
Com Estatina Sem Estatina
(n=157) (n=297)
Demografica
Idade (anos) Mediana (11Q) 64 (57 - 76) 61 (51-72) 0,004
Género Masculino, n(%) 93 (59,2%) 183 (61,6%0) 0,621
Historia médica, n(%)
Hipertensdo arterial 125 (80,1%0) 204 (70,3%) 0,025
Diabetes Mellitus 75 (49,3%) 106 (36,8%0) 0,011
Dislipidemia 137 (90,1%0) 142 (50,7%0) <0,001
Fumante atual 15 (9,9%) 56 (19,3%) 0,039

Tabela 1. Caracteristicas Clinicas dos Pacientes de acordo com e sem o uso Prévio de
Estatina



Eventos prévios, n(%o)

Infarto miocérdico, 49 (46,2%0) 29 (16,7%) <0,001
AVC 14 (15,7%) 14 (12,8%) 0,562
ICP 71 (47,7%) 29 (10,6%0) <0,001
RM 40 (26,8 %) 26 (9,3%) <0,001
Medicamentos prévios,
n(%o)
Betabloqueador 79 (51,6%) 58 (19,8 %) <0,001
IECA 24 (15,8%) 61 (20,9%) 0,195
BRA 34 (22,4%) 27 (9,4%) <0,001
AAS 108 (69,2%0) 86 (29,8%) <0,001

11Q= Intervalo Interquartil; n(%)= NGmero (propor¢do); AVC = Acidente vascular
cerebral; ICP=

Intervencédo coronaria percutanea; RM= Revascularizacdo miocardica; IECA=

Inibidor da enzima de conversdo da angiotensina; BRA= Bloqueador do receptor da
angiotensina; AAS= Acido acetil salicilico
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Tabela- 2. Caracteristicas referentes a apresentacao clinica, aos exames laboratoriais
e condutas intra-hospitalares de acordo com uso prévio de estatina

Caracteristicas Grupo 1 Grupo 2 Valor de p
Com Estatina Sem Estatina
(n=157) (n=297)
Analise laboratorial,
mediana(l1Q)
Glicemia 118,0 (98,0 -179,0) 137,0 (105,8 - 218,2) 0,097
Troponina 0,05 (0,01- 0,3) 0,25 (0,07 - 1,8) <0,001
CK-MB 14,0 (11,8 - 22,0) 19,0 (12,0 - 35,0) 0,003
Creatinina 0,9(0,8-1,2) 0,9(0,8-1,2) 0,988
Diagnostico final,
n(%)
Angina Instavel 72 (45,9%) 89 (30,0%) 0,001
Infarto sem Supra ST 61 (38,9%) 136 (45,8%) 0,156
Infarto com supra ST 24 (15,3%) 72 (24,2%) 0,026
Intervencéo, n(%o) 157 (54,1%) 0,440
Tratamento clinico 79 (50,3%)
Cateterismo cardiaco 125 (84,5%) 227 (84,1%) 0,918
ICP 72 (45,9%) 117 (40,3%) 0,260
RM 4 (2,5%) 16 (5,4%) 0,161
Medicamentos, n(%bo)
Estatina 124 (79%) 145 (48,8%) <0,001
Betablogueador 107 (68,2%) 170 (57,2 %) 0,023
IECA 44 (28,0%) 95 (32,0%) 0,384
BRA 42 (26,8%) 39 (13,2%) <0,001
AAS 149 (95,5%) 275 (92,6%) 0,228

11Q = Intervalo Interquartil; ICP= Intervencao coronaria percutanea; RM=

Revascularizagao miocardica; IECA= Inibidor da enzima de conversao da angiotensina;
BRA= Blogueador do receptor da angiotensina; AAS= Acido Acetil Salicilico.
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Tabela- 3. Caracteristicas dos resultados intra-hospitalar de acordo com uso prévio
estatina.

Caracteristicas Grupol Grupo 2 Valor de p
Com Estatina Sem Estatina
(n=157) (n=297)
Dias de Internamento, 7(5-9) 7(5-9) 0,635
medina (11Q)
Complicagdes, n(%)
Obito 1 (0,6%) 12 (4,1%) 0,040
PCR 0 9 (3,0%) 0,031
AVC 0 2 (0,7%) 0,547
IAM 11 (7,0%) 15 (5,1%) 0,394
Nova ICP 2 (1,3%) 9 (3,0%) 0,344
Nova RM 0 1 (0,3%) 1,000
AVC, o6bito, IAM* 12 (7,6%) 26 (9,5%) 0,669

11Q = Intervalo Interquartil; ICP= Intervencao coronaria percutanea; RM=
Revascularizacdo miocérdica; IECA

= Inibidor da enzima de conversao da angiotensina; BRA= Bloqueador do receptor da
angiotensina; AAS= Acido Acetil Salicilico.

*Qbs: 3 pacientes apresentaram duas complica¢cdes no mesmo internamento.



Figura 1- Caracteristicas das Sindromes Coronarias Agudas de Acordo
com o uso Prévio de Esatina
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Figura 2- Correlacdo entre uso prévio de estatina e infarto do miocardio

com supra de ST.

[infarto com supra

ST na admissao  |Estatina Prévio
IRho de Spearman Dlagrwostlco na Coeﬂaerlte de 1.000 -0,162*
admissao Correlagao
Sig. (bi-caudal) . 0,001
N 454 454
Estatina Prévio Coeﬂuerlte de —0,162* 1.000
Correlagao
Sig. (bi-caudal) 0,001 .
N 454 454

*Correlagdo é significativa ao nivel 0.01(bi-caudal).




Figura 3 - Correlacéo entre Uso de Estatina Prévio e Elevacdo de CK-

MB
CK-MB de
admisséo Estatina Prévio
Rho de CK-MB de Coeficiente de .
o N 1.000 -0,156
Spearman admissao Correlacao
Sig. (bi-caudal) 0,003
N 370 370
Estatina Prévio Coeficiente de .
N -0,156 1.000
Correlacao
Sig. (bi-caudal) 0,003
N 370 454

*Correlacao é significativa ao nivel 0.01(bi-caudal).




Figura 4 - Correlacéo entre Uso de Estatina Prévio e Elevacao de

Troponina
Troponina de
admisséo Estatina Prévio
Rho de Troponina de Coeficiente de .
N 1.000 -0,279
Spearman Correlacao
Sig. (bi-caudal) 0,000
N 271 271
Estatina Prévio Coeficiente de .
N -0,279 1.000
Correlacao
Sig. (bi-caudal) .000
N 271 454

*Correlacao é significativa ao nivel 0.01 (bi-caudal).
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ANEXO A

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO PARA
PARTICIPACAO DE PESQUISA REGISTRO SOLAR

TEMA: “USO DE ESTATINA E EVENTOS CARDIOVASCULARES EM
PACIENTES ADMITIDOS COM SINDROME CORONARIANA AGUDA”

O senhor (a) esta sendo convidado (a) a participar deste estudo pelo fato de ter sido
admitido na Urgéncia da Cardiologia do Hospital Sdo Lucas devido a Sindrome
Coronariana Aguda.

O Registro SOLAR foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com seres
humanos da Universidade Federal de Sergipe.

Este estudo tem a finalidade de coletar informacdes importantes do seu prontuario
médico, na tentativa de caracterizar melhor os pacientes que apresentem o mesmo quadro
clinico que o seu e, consequentemente, poder oferecer um tratamento mais adequado.
Esses dados serdo armazenados em um Banco de Dados e mantidos em carater
confidencial e sigiloso, onde seu nome ndo aparecerd em nenhuma publicacdo. Solicitamos
também o consentimento para realizar um seguimento apds a sua alta hospitalar por
telefone, carta ou e-mail, para obter informagdes sobre sua satde.

O senhor (a) ndo serd submetido (a) a nenhum tratamento medicamentoso e/ou
exames adicionais, a ndo ser aqueles que fazem parte do tratamento empregado pelo seu
médico assistente, portanto ndo ha risco decorrente da sua participagdo e ndo havera
nenhum custo adicional para o senhor (a).

A sua participacdo é voluntaria e o senhor (a) pode recusar ou retirar-se do estudo a
qualquer momento, sem que esta atitude prejudique seu tratamento.

Por favor, sinta-se a vontade para discutir qualquer aspecto referente a esta
pesquisa com o médico responsavel Dr. Anténio Carlos Sobral, no telefone (79) 2107-
1056 e o graduando em medicina Curt Vieira Neto, no telefone (79) 9973-8770.

Li e compreendi este termo de consentimento e todas as minhas davidas foram
sanadas. Recebi explicacBGes sobre o objetivo da pesquisa e o procedimento do estudo a
que serei submetido. Portanto, aceito participar voluntariamente desta pesquisa. Eu recebi
uma copia deste consentimento.

Nome:

Assinatura:

Data: / /
Nome do investigador:
Assinatura:

Data: / /

Se 0 paciente ndo puder assinar:

Nome do representante:

Assinatura;
Data: / /
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APENDICE A

Sdo Lucas Registro de Sindrome Coronariana Aguda — SOLAR Coocaad

1. IDENTIFICACAO

NOME:
ENDEREGO:
BAIRRO: CIDADE: TEL:
DATADENASC:  / [ IDADE: SEXO:{ }M ( )F
ESTADO CIVIL: PROFISSAO: COR: { )B { )NB
N2 DE ADMISSAQO NA URGENCIA: CONVENIO:
DATA DE ADMISSAO NA URGENCIA: __ /  / HORA DA ADMISSAO:
N2 DE CONTROLE DO HOSPITAL: N2 DO PRONTUARIO:

| 2. QUADRO CLINICO NA ADMISSAQ/ECG DE ADMISSAC
DIAGNOSTICO: ( )Al ( )IAMS/SUPRA () IAM C/ SUPRA
KILLIP: { )1 {Normal) ( )l {Estertoresde base) ( ) Il (EAP)

{ ) IV (Choque)

PA:\___/ __mmHg |FC:___ bpm DOR PRECORDIAL? ( )Nio ( )lipica ( )Atipica
DOR<24h?( )Sim ( )Nao DURACAO MAX. DA DPC:
EQUIVALENE ANGINOSO: ( jNdo ( )Dispnéia ( jSudorese ( )Paipitacdes ( jTontura ( JVémitos

{ )Outro |

( ) Tnegativa { )BRE novo
{ ) Alteracdes inespecificas de RV

ECG: Alteragdo isquémica?{ )Sim ( )Ndo Qual?( )STinfra
Outras alteragBes importantes: { )BRE { ) BRD
Laudo:

( )STsupra
( )BVdo22e30

3. ECG DE SEGUIMENTO

Alteracdo isquémica? ( )Sim { )N&#o Qual?{ )STinfra ( )STsupra { )T negativa ( ) BRE novo
Outras alteracSes importantes: ( )BRE ( )BRD { }BVdo2°e3? ( )Alteracdes inespecificas de RV
Outras:

i

| 4.TRATAMENTO NA FASE AGUDA {Fase aguda = Periodo de internag3o)

( ) Trat. clinico isolado |( ) Trombdlise |( ) ATC com stent ]( ) ATC com baldo ]( } CRM
| ( )NitratoSL  ( )Nitrato IV { )Nitroprussiato { )AAS ( )Clopidogrel ({ )Clexane ( )IECA

({ }B-blogq { )Ant.deCa' ( )Ant.deAT. ( )Diuréticos { )Estatina { )Opidide : { JOutros
QUAIS?

| 5. ANTECEDENTES E FATORES DE RISCO CARDIOVASCULARES

SiM NAO SIM | NAO
Histéria familiar de DAC? Diabetes?
(H < 55 anos e M < 65 anos) ) ID{ )NID{ ) () ()
DAC prévia? Al:{ ) | AE:( ) IAM: ()

Cirurgia de RM prévia?

Angioplastia prévia?

Fibrinolise prévia?

Tem insuficiéncia cardiaca?

Tem dislipidemia?

Tem hipertensio?

Faz tratamento regular para DLP?

)
)
)
)
)
)
)
)
)

PR P P P P (RN S SR IR

AVC prévia? HF para AVC? o
Faz uso de AAS? Faz uso de clopidogrel?
TVP prévia? 5 - Fibrilagdo atrial prévia?

B B e P P B e e

(1))
)
()
Faz tratamento regular para HAS? | ( )
()
()
()

Vs [ | [ o e | [
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SAQS prévia? R () Doenga arterial periférica prévia? | ( ) i)

Faz atividade fisica regularmente? |

.
{no minimo 30min, 3 vezes por semana) () () Etilista ) £.)

E fumante?
(Fumante atual ou parou de fumar a {) ()
menos de 30 dias) Cig./Dia:

Ex-tabagista?
Parou: Cig./Dia:

6. MEDICACOES USADAS PREVIAMENTE

{ NitratoSL ( )Nitrato IV ( )Nitroprussiato ( )AAS { )Clopidogrel { )Clexane ( )IECA
{ B-blog { )Ant.deCa’ ( )Ant.deAT, ( )Diuréticos ( )Estatina ( )Opidide { )Outros
QUAIS?

[ 7. MEDIDAS ANTROPOMETRICAS

CA: €CC: Peso: Altura: IMC:

8. EXAMES LABORATORIAIS

Troponina CPK CK-MB Laboratério
Data:___/ [/  Hora: Glicemia de admiss3o:
Data:__/ / Hora: } Glicemia de jejum:
Data:__/_/_ _ Hora: ’ Na: } i \ Mg: [ cl:
Data:__/ /  Hora: U; } €r: J Cl. Cx:
Data:__/ /  Hora: CT: T1G:
Data:__/ [/ Hora: HDL: LDL:
Pata: . J  f Homs : TGO: TGP:
Data:. -/ /|  Hora: | HB: HT:
Data:_ / / _ Hora: i LEUCO:
Data:__/ / Hora: | PLT:

| 9. ECOCARDIOGRAMA (anotar 19 ECO) | REALIZADO: ( )SIM_( )NAQ [DATA: - / [

Fungdo sistélica:i( )Normél { ) Hipocinesia ( )Acinesia ( )Discinesia ou Aneurisma
Funcdo diastdlica: { ) Normal ( ) Déficit de relaxamento  { ) Pseudonormal { ) Padrfo Restritivo

AE: Ao: Ao/AE: | DDVE: DSVE: VDF:

VSF: Esp. Septo: Esp. Par.: | Sep./Par.: A%: . | .FE:

Mobilidade do septo: | Mobilidade da parede: Esp. Rel.: Ind. Massa:

VAE index: IE: E% PSAP: Hipert. pulmonar? { )Sim { )NZo
Mit: { JNormal ( )I.leve ( ). Mod. { )I. Grave | Tri: { }Normal ( )I.Leve ( )I. Mod. ( )I. Grave
Adr:{ )Normal { )I.Leve { )I. Mod. ( )I. Grave | Pul:( )Normal { )Il.Leve { )l.Mod. ( )I. Grave
OBS:

10. CINECORONARIOANGIOGRAFIA

DATA: w | MEDICO:

PRESENCA DE LESOES:
Da:

X

Cd:
TFEE:
Pontes:
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PADRAO ARTERIAL: { ) Uniarteral ( )Biarterial ( ) Triarterial 'FLUXO LENTO:( )Sim ( )Nao
PONTES MIOCARDICAS: ( )Sim ( ) Nao ESPASMO CORONARIANO: { ) Sim ( ) Ndo
VENTRICULOGRAFIA: ( ) Realizada { ) N3o Realizada { )Normal { )Hipertréﬁoo

MOTILIDADE: ( ) Normal ( ) Hip. Discreta ( )Hip. Mod. ( ) Hip. Severa e Acinesias ( ) Discinesias ou
Aneurismas

OBS: I
11. ANGIOPLASTIA | REALIZADO: ( )Sim ( )N3o | DATA: HORA:
Artéria Sem intervencao Baldo | Stents/droga | Stentc/ droga Sucesso
Sim N3o
DA ) (0., {-) { ) () ()
Dg () () () {.) () i)
Cx-Mg (.0 () { ) {) ) ()
CcD () (3 & { ] () %)
_ 12. CIRURGIA DE REVASCULARIZACAO MIOCARDICA
_ REALIZADO: [ )Sim ( ) Ndo DATA: | HORA:
| N2 DE ARTERIAS: SUCESSO: (- )SIM  { ) NAO
SIiM NAO SIM | NAO
Safena £ ) () Radial (R
L Mamaria E. () Correcdo Mecanica .

13. EVOLUCAO HOSPITALAR

FALHA NO 12 TRATAMENTO: ( ) Sim ( ) N3o NECES. DE INTERVENCAO CIRURGICA: { )Sim (
)NZo 3
DATA DA ALTA/OBITO: TEMPO DE INTERNACAO:

NECESSIDADE DE IMPLANTAR MARCAPASSO: ( }Sim { ) Ndo X v
COMPLICACOES:  ( )Isquemia ( JEAP ( JAVC { )PCR ( )Re-infarto ( )ICC ( )FA ( )Arritmia
{ )Choque ( )Angina ( )NovaATC { )NovaRM ( )Obite Causa:
( )Outras complicagBes Quais?

FVOLUCAO/INTERCORRENCIAS:




