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RESUMO

OBJETIVO: Avaliar a relacdo dos tempos de tratamento Dor-Porta e Porta-
Baldo nos pacientes com supra-desnivel ST (IAMCSST) com os desfechos
cardiovasculares em 30 dias, de pacientes atendidos em dois grandes hospitais
publicos de Porto Alegre. METODOS: Coorte histérica, através da pesquisa aos
prontuarios eletrénicos e dos bancos de dados ja existentes dos servicos de
hemodinamica de todos os pacientes com diagnoéstico de IAMCSST submetidos a
angioplastia entre Marco de 2015 e Setembro de 2016. Os desfechos foram 6bito intra-
hospitalar e em 30 dias, e eventos cardiacos maiores (MACE) hospitalar e em 30 dias.
RESULTADOS: 808 pacientes avaliados, sendo 26,9% provenientes do HCPA e
73,1% do IC-FUC. Nao houve diferenca significativa na caracterizacdo da amostra.
Um terco dos pacientes apresentaram tempo Dor-Porta <180min, 72% tempo Porta-
Baldo <90min; a mediana do tempo total de isquemia foi de 338 minutos. Na avaliagéo
dos tempos ndo houve diferenca significativa entre os dois hospitais. Para MACE e
Obitos intra-hospitalares, o Unico tempo que se mostrou significativo, apds o ajuste
multivariado, foi o Porta-Baldo, onde os pacientes com tempo >90min apresentaram
razao de risco 1,06 (IC 95% 1,02-1,11) e 5,78 (IC 95% 1,44-23,2), respectivamente
para os desfechos. Para MACE total e 6bito total, nenhum dos 3 tempos se associou
significativamente com o desfecho apds ajuste; contudo, tempo Porta-Baldo=90min
seguiu sendo significativo para razédo de risco bruto para ambos, assim como Dor-
Porta para 6bito total. CONCLUSAO: Esses dados corroboram as recomendacdes
internacionais para cumprimento dos menores tempos de atendimento, em especial
do tempo Porta-Baldo, para o bom progndstico. Infelizmente, em nosso meio, o tempo
de isquemia miocardica ainda esta muito aquém do 6timo, necessitando ainda de
muitas melhorias na area para que consigamos melhorar os desfechos dos nossos

pacientes.

Palavras-chave: Infarto do Miocardio. Atrasos. Desfecho



ABSTRACT

OBJECTIVE: Evaluate the relationship between the treatment’s time Symptom-Onset-
To-Door and Door-to-Balloon (D2B) in patients with ST elevation myocardial infarction
(STEMI) with the 30-day cardiovascular outcomes of patients treated at two large
public hospitals in Porto Alegre. METHODS: A historical cohort, using electronic
medical records and the existing databases of hemodynamic services of all patients
diagnosed with STEMI undergoing angioplasty between March 2015 and September
2016. The outcomes were in-hospital and in 30 days death, and major adverse cardiac
events (MACE) in hospital and in 30 days. RESULTS: 808 patients were evaluated,
26.9% from HCPA and 73.1% from IC-FUC. There was no significant difference in the
characterization of the sample. One-third of the patients presented Symptom-Onset-
To-Door <180min, 72% D2B time <90min; the median total ischemic time was 338
minutes. In the evaluation of the times, there was no significant difference between the
two hospitals. For MACE and intra-hospital deaths, the only time that proved to be
significant after the multivariate adjustment was the D2B, where patients with time>
90min had a risk ratio of 1.06 (95% CI 1.02-1.11) and 5.78 (95% CI 1.44-23.2),
respectively for the outcomes. For total MACE and total death, none of the 3 times
were significantly associated with the outcome after adjustment; however, D2B=90min
remained significant for crude risk ratio for both, as well as Symptom-Onset-To-Door
for total death. CONCLUSION: These data corroborate the international
recommendations to fulfill the shorter service times, especially D2B time, for a good
prognosis. Unfortunately, in our midst, the time of myocardial ischemia is still far from
optimal, requiring much more improvement in the area so that we can improve the

outcomes of our patients.

Keywords: Myocardial Infarction. Delays. Outcome
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1 INTRODUCAO

No Brasil, as DCV sao a primeira causa de mortalidade proporcional, com
362.091 mortes em 2016, chegando a mais de 35% dos 6bitos totais segundo dados
do Ministério da Saude (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2016). O
mesmo quadro acontece em todo o mundo, com as doencgas cardiovasculares (DCV)
representando a principal causa de morte e incapacidade (SANCHIS-GOMAR et al.,
2016), como na Europa, onde 20% dos obitos (1,8 milhdes em 2017) ocorrem devido
a DCV (IBANEZ et al., 2018), e nos Estados Unidos, onde mais de 15 milhdes de
pessoas acima de vinte anos possuem DCV (O’GARA et al., 2013).

Mesmo havendo ocorrido uma reducdo mundial na taxa de mortalidade por
DCV relacionadas a avancos na prevencao primaria e secundaria, e nas formas de
tratamento da SCA, principalmente em paises desenvolvidos (LUBOVICH et al.,
2015), a mortalidade associada ao IAM segue extremamente elevada no Brasil
(LUBOVICH et al., 2015; PIEGAS et al., 2015). Esses numeros sao explicados devido
as dificuldades no acesso do paciente com IAM a um centro especializado, ao
tratamento em terapia intensiva, aos métodos de reperfusdo e as medidas
terapéuticas estabelecidas para o IAM, além da demora até que elas sejam
implementadas (PIEGAS et al., 2015; BRANT et al., 2012).

No tratamento do IAM, um dos aspectos mais importantes para o melhor
prognoéstico do paciente é garantir que os tempos estabelecidos pelas diretrizes
internacionais sejam seguidos, uma vez que atrasos no restabelecimento do fluxo
coronariano, e conseguentemente, acréscimo no tempo total de isquemia, sao
diretamente proporcionais a ocorréncia de eventos que diminuem sua sobrevida
(PIEGAS et al., 2015). Quando nos referimos aos tempos, inUmeras sédo as medidas
existentes. Tempo desde o inicio do sintoma até o chamado de ajuda, tempo desde o
inicio dos sintomas até o primeiro contato médico, tempo do inicio dos sintomas até a
chega ao hospital (tempo Dor-Porta), tempo desde a chegada a emergéncia até a
passagem do fio guia pelo trombo (tempo Porta-Baldo), ou até a infusdo do
trombolitico (tempo Porta-Agulha), sendo todos esses tempos componentes do
periodo total de isquemia a que esta sendo submetido o musculo cardiaco. Contudo,
cada vez mais a literatura mundial vem mostrando que alguns destes tém mais

influéncia do que outros nos desfechos duros de sobrevida dos pacientes, e vem se
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tornando inclusive o foco principal das iniciativas mundiais para melhoria da qualidade
dos servicos de hemodinamica (MCNAMARA et al., 2006; BRODIE et al.,
2006; MENEES et al., 2013; GIBSON et al., 2008). Segundo as principais diretrizes
para o tratamento do IAMCSST (IBANEZ et al., 2018; O'GARA et al.,
2013; PIEGAS et al., 2015), os tempos mais importantes a serem seguidos sdo 0s
tempos Dor-Porta (P2D), que deve ser inferior a 120 min, o tempo Porta-Balao (D2B),
inferior a 90 minutos em hospitais sem servico de hemodinamica e inferior a 60
minutos em centros com unidades de hemodinamica, e o tempo Porta-Agulha (D2N),
inferior a 30 minutos.

A recomendacdo de que os tempos de tratamentos deveriam ser cada vez
menores para diminuir o tempo total de isquemia ganhou destaque quando estudos
antigos muito importantes, como McNamara et al. (2006), Brodie et
al. (2006) e Cannon et al. (2000) mostraram a relacao direta dessas variaveis com 0s
desfechos nos portadores de IAMCSST. Na mortalidade em 6 meses, foi demonstrado
um aumento de 0,30% a cada 10 minutos de atraso no tempo D2N para os que
recebem tromboliticos, e de 0,18% a cada 10 minutos de atraso no tempo D2B para
aqueles submetidos a angioplastia priméaria (NALLAMOTHU et al., 2005). Nessa
mesma linha, o estudo GREAT (RAWLES, 1997) mostrou que a cada minuto que se
retarda a instituicdo da terapia de reperfusdo, a expectativa de vida é reduzida em 11
dias, e De Luca et al. (2004) afirmam que para os pacientes que séo submetidos a
angioplastia primaria, a cada 30 minutos de atraso no D2B, o risco relativo de
mortalidade em um ano aumenta em 7,5%. Os mesmos achados seguem nos dados
encontrados atualmente por autores como Lubovich et al. (2015) e Scholz et
al. (2018).

Contudo, fora do meio cientifico € muito dificil fazer com que esses parametros
sejam seguidos. Cada vez mais trabalhos demostram a dificuldade dos servicos de
saude ao redor do mundo, em conseguir realizar o tratamento dentro dos tempos
ideais preconizados nas diretrizes. Independentemente da localizacéo geogréafica, do
potencial financeiro, ou da qualidade dos servi¢os de saude, no mundo, apenas cerca
de 20% dos pacientes com IAMCSST chegam ao setor de emergéncia com até 2
horas apdés o inicio dos sintomas (PIEGAS et al., 2015). Nos Estados Unidos, dados
do Registro Nacional de Infarto do Miocardio mostram que a mediana do tempoD2B

em 4.278 pacientes submetidos a transferéncia inter-hospitalar para angioplastia
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primaria foi de 180 minutos, com apenas 4,2% pacientes tendo um D2B de menos de
90 minutos e 15% deles com menos de 120 minutos (NALLAMOTHU et al.,
2005; KAWECKI et al., 2017), mostrando que mesmo nos locais com acesso mais facil
a servicgos especializados, grande parte dos pacientes chegam com retardo para inicio
de reperfusdo. O mesmo tem sido observado no Brasil, com tempo de transferéncia
médio de 3 a 4 horas desde o inicio dos sintomas (PIEGAS et al., 2015), em lIsrael
(LUBOVICH etal., 2015), na China (ZHAO et al., 2017), e na india (BEIG etal., 2017),
paises com as mais recentes publicacdes na area.

Vendo que a realidade mundial mostra que os tempos das diretrizes ndo eram
seguidos, mas mesmo assim a mortalidade mundial por IAMCSST diminuia, surgiu
uma segunda linha nos estudos cientificos. Nos ultimos dez anos, cada vez mais
artigos tém sido publicados mostrando como conclusdo que ndo haveria uma relacao
direta no tempo D2B maior que 90 minutos com os desfechos clinicos. Flynn et
al. (2010) mostrou em seu trabalho que uma reducéao significativa no D2B nos cinco
anos estudos, mesmo havendo aumento na porcentagem de pacientes com D2B
menor que 90 minutos, ndo mostrou uma reducao na mortalidade intra-hospitalar. O
mesmo foi visto por Menees et al. (2013), que observou nos registros do CathPCI,
com mais de noventa e seis mil pacientes em quatro anos, uma importante diminuicao
no D2B no periodo, e um acréscimo na porcentagem de pacientes que conseguiam
ficar abaixo dos noventa minutos de D2B, mas isso igualmente ndo se reverteu em
diminuicdo na mortalidade intra-hospitalar.

Partindo desse quadro, justifica-se a realizacdo de um estudo com o0 objetivo
de verificar se, na cidade de Porto Alegre, os tempos no atendimento ao IAMCSST
apresentam relacdo com os desfechos de morbimortalidade, descrevendo a realidade

atual dentro de um polo de saude com uma populacao distinta das estudadas.
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2 REVISAO DA LITERATURA
2.1 DOENCA CARDIOVASCULAR

No Brasil, as doencas cardiovasculares sao a primeira causa de mortalidade
proporcional, com 340.284 mortes em 2014, chegando a 35% dos Obitos
totais (LANGOWISKI, 2016). Dentre essas causas, o IAM destaca-se como o principal
responsavel pelas altas taxas de mortalidade em todo o territério nacional, com um
namero de 87.234 mortes nesse mesmo ano (LANGOWISKI, 2016). No Rio Grande
do Sul, no ano de 2014, 5.645 6bitos por IAM foram registrados, equivalendo a 6,8%
do total nacional, sendo que os municipios de Porto Alegre e regido metropolitana,
foram responsaveis por 26,5% deste total (DATASUS, 2014). Nessas regides, o IAM
também foi a principal dentre as causas cardiovasculares, segundo Soares et al.
(2010) e Lotufo et al. (1998).

O mesmo quadro acontece em todo o mundo. As doengas arteriais
coronarianas representam a principal causa de morte e incapacidade entre os paises
de baixa, média e alta renda (SANCHIS-GOMAR et al., 2016). Na Europa, 1,8 milhdes
de mortes anuais ocorrem devido a DCV, representando mais de 20% do total de
mortes em toda o continente, conforme ultima diretriz da ESC em 2017 (IBANEZ et
al., 2018). Nos Estados Unidos da América, segundo a AHA, mais de 15 milhdes de
pessoas acima de vinte anos de idade possuem DAC, fazendo com que este grupo
de doencas receba muita atencdo dentro dos servicos de saude, nas pesquisas
clinicas e entre os responsaveis pela saude publica (O’'GARA et al., 2013).

A principal causa de DAC € a obstrucdo das artérias coronérias por placas
ateromatosas em seu interior. Dependendo da extensédo da placa, ou de complicagcdes
na sua estrutura, podem ter origem as diferentes doencas que compde a ampla gama
das DAC (MARROW, 2015). Essas podem ser subdivididas em doenca coronariana
cronica (angina estavel), SCA e morte subita. A SCA, por sua vez, € um conjunto de
eventos isquémicos que variam desde angina instavel, IAMSSST, até o IAMCSST.
Embora diferentes em avaliacao clinica e diagndsticos, todos eles séo decorrentes do
mesmo evento fisiopatoldgico de desbalanco entre oferta e consumo de oxigénio pelo
musculo cardiaco, podendo ser esse decorrente de inlUmeros fatores, sendo a causa
mais comum a ruptura da placa aterosclerdtica vulneravel, com a formacgéo de trombos

e cessacao do fluxo sanguineo anterogrado (KIM, 2014).
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A obstrucdo trombotica devido a ruptura da placa aterosclerética ocorre em
resposta a agressado endotelial, acometendo principalmente a camada intima das
artérias coronarianas (ROSS, 1999). A placa aterosclerdtica tem inicio com a
agressao ao endotélio vascular por diversos fatores de risco, como tabagismo,
diabetes, hipertensédo arterial sistémica, e dislipidemia (HANSSON, 2005). Esses
fatores de risco levam a uma disfuncéo endotelial, e aumento da permeabilidade da
camada intima as lipoproteinas plasmaticas, possibilitando que ocorra assim a
retencdo dessas moléculas no espaco subendotelial. Apds estarem presas no
subendotélio, as particulas do colesterol de baixa densidade (LDL) sofrem oxidacao,
estimulando o surgimento de moléculas de ades&o leucocitarias na superficie
endotelial, causando um estimulo inflamatdrio com atracdo de mondcitos, linfocitos e
macroéfagos para a dentro da parede arterial. Os macrofagos ativados sao, em grande
parte, responsaveis pela progressao da placa aterosclerética através da secrecdo de
citocinas, as quais amplificam a inflamacdo ja existente na parede arterial (HANSSON,
2005).

E a intensidade desse processo inflamatorio que ira diferenciar as placas em
estaveis, apresentando predominio de colageno, organizado em capa fibrosa
espessa, escassas células inflamatérias, e nucleo lipidico e necrético em proporcdes
menores; e instaveis, composta de nucleo lipidico e necrético proeminente, e capa
fibrosa ténue, com intensa atividade inflamatoria (LIBBY; THEROUX, 2005). Com o
passar do tempo, a acao constante dos fatores de risco sobre as placas instaveis, e 0
turbilhonamento do fluxo sanguineo devido a diminuicdo do Iimen, podem torna-las
friaveis, levando a ruptura focal da placa, resultando assim em exposicdo de
substancias trombogénicas e hemorragia no interior da placa, levando a formacao dos
trombos.

A angina instavel é a apresentacao clinica de um trombo n&o obstrutivo, que
leva a diminuigdo do fluxo sanguineo coronariano, ndo suficiente para causar necrose
da musculatura miocardica. Tem como clinica a dor precordial (angina pectoris).
Devido ao dado clinico de dor precordial ser muito subjetivo, € utilizada a classificacao
de Braunwald para se definir o risco de morte ou infarto em um ano (KIM,
2014; MARROW, 2015).

Por outro lado, o IAMSSST ocorre quando ha lesdo miocardica detectada

através dos marcadores bioquimicos de lesdo miocéardica (troponinas, e
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creatinoquinases) (PIEGAS et al., 2015), mas ndo apresenta alteracbes
eletrocardiogréficas de supradesnivelamento do segmento ST (O'GARAet al.,
2013; KIM, 2014; MARROW, 2015). Por fim, o IAMCSSST é uma sindrome
coronariana aguda em que usualmente ha necrose transmural da parede miocardica,
com elevacdo dos marcadores de necrose miocardica e alterages
eletrocardiogréficas persistentes, manifestadas como supradesnivelamento do
segmento ST, normalmente causada pela oclusédo total de alguma das artérias
coronarias (IBANEZ et al., 2018). Apesar do fato de a maioria dos pacientes com
IAMCSST ser classificada como IAM tipo 1 (com evidéncia de aterotrombose
coronariana), existem outras causas fisiopatoldgicas que levam a necrose miocardica,
como por exemplo a obstrucdo dindmica na angina de Printzmetal, reobstrucéo
coronariana apos colocacado de stents (KIM, 2014), podendo até mesmo nao
apresentar artéria coronaria obstrutiva (IBANEZ et al., 2018).

No IAMCSST, os critérios diagnésticos atuais pelas principais diretrizes
mundiais s&o: nova elevacdo de ST no ponto J em pelo menos 2 derivacdes
contiguas, =2 2 mm em homens ou = 1,5 mm em mulheres nas derivagdes V2 — V3 e
/ou =1 mm nas outras derivagdes contiguas do torax (O’GARA etal., 2013; IBANEZ et
al., 2018) , na auséncia de hipertrofia ventricular esquerda, ou bloqueio de ramo
esquerdo. Outros achados como surgimento de onda Q patoldgica, inversdo de onda
T e depressao do segmento ST nas deriva¢gdes V1- V3, especialmente quando a onda
T terminal é positiva, também podem ser achados sugestivos de IAMCSST. Deve-se,
entretanto, lembrar que nos casos de IAM posterior, e obstrucao da artéria circunflexa,
0 ECG pode nédo apresentar alteracdes no segmento ST (O’GARA et al., 2013).
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Figura 1 - Sindromes coronarianas agudas

Ruptura de placa
Formagao de trombo
Sem supradesnivelamento Supradesnivelamento
do segmento ST do segmento ST
Sem elevagdo de Elevagdo de Elevagdo de
marcadores de marcadores de marcadores de
necrose miocardica necrose miocardica necrose miocardica

Angina Instavel TAMSSST IAMCSST

Fonte: Adaptado de Kim (2014)

2.2 PROTOCOLOS DE TRATAMENTO DO IAMCSST

O tratamento do IAMCSST é praticamente baseado em pronto retorno do fluxo
coronariano, visando diminuir o tempo de isquemia e assim o tamanho da necrose
miocardica. Para tal, o foco do tratamento passa a ser a reperfusdo precoce das
artérias coronarianas, sejam elas por ICP primaria, fibrindlise ou revascularizagéo
cirdrgica. Seguindo esse foco, as diretrizes internacionais, mesmo tendo suas
peculiaridades locais, possuem todas a mesma linha de orientacdes quanto as
indicacOes para cada uma das terapéuticas existentes.

Conforme a diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia (PIEGAS et al.,
2015) , o atendimento pré-hospitalar deveria ter mais as atenc¢des voltadas a esta
etapa, na medida em que tem como principal objetivo reduzir o tempo entre 0 inicio
do evento isquémico e da necrose muscular até o tratamento efetivo, restaurando a
perfusdo miocéardica de forma mais precoce. E dito também que, sabendo que entre
40 a 65% das mortes ocorrem na primeira hora do evento isquémico, a importancia
deste momento na terapéutica do IAM torna-se ainda maior, uma vez que nele
podemos reduzir grande parte das complicacbes fatais (PIEGAS et al., 2015). O
mesmo é dito pelas diretrizes americana e europeia, que defendem uma maior

importancia no atendimento pré-hospitalar (IBANEZ et al., 2018; O'GARA et al.,
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2013). A acao primaria neste momento deve ser o diagndstico precoce da sindrome,
com a realizacdo imediata, em até 10 minutos apés o PCM (IBANEZ et al.,
2018; PIEGAS et al., 2015) , de um ECG de 12 derivacdes, ja que este mostrou reduzir
0 tempo total de isquemia e haver uma tendéncia em reducdo de mortalidade intra-
hospitalar . Com a confirmacao de se estar frente a um IAMCSST, o préximo passo
recomendado deve ser 0 uso de farmacos, seguindo as mesmas recomendacdes para
o atendimento hospitalar do IAM; porém é frisado que isso deveria ocorrer somente
guando o atendimento do paciente for realizado por equipe capacitada (com médico)
em ambuléncia equipada. Além desta etapa no atendimento pré-hospitalar, a diretriz
ainda traz a orientacdo de fibrinélise endovenosa para pacientes com indicacéo, e
posterior terapia farmaco-invasiva entre 6 a 24 horas; contudo esta orientacdo ainda
ndo é realidade no Brasil (DIERCKS et al., 2009).

Apds o atendimento inicial, o paciente com IAMCSST de evolugdo menor que
12 horas, devera ser transportado com a maior brevidade para um centro de
hemodinamica para realizacédo de ICP primaria, e caso nao seja possivel, ou em casos
onde a procura espontanea foi por locais sem centros de hemodinamica, o paciente
deve ser imediatamente transferidos para uma instituicdo com sua disponibilidade, se
0 tempo entre o primeiro contato médico até a passagem do fio guia pelo trombo na
angioplastia previsto nao for maior que 120 minutos (PIEGAS et al., 2015).

Na fase intra-hospitalar, o foco deve continuar sendo a pronta reperfusao
cardiaca. Para tal, tanto a diretriz brasileira, quanto a americana e a europeia deixam
claro a superioridade da ICP frente a trombdlise. Todavia, a indicacdo de reperfusdo
por trombdlise, ou por ICP priméaria depende do tempo desde o inicio do evento
isquémico (PIEGAS et al., 2015; O'GARA et al., 2013; IBANEZ et al., 2018). Para
todas as diretrizes, o uso de agentes tromboliticos como primeira escolha deveria ser
feito particularmente em situacdes nas quais a ICP ndo esta disponivel em tempo habil
€, no cenario pré-hospitalar, nas primeiras horas dos sintomas.

No que diz respeito a esse tempo até o qual o trombolitico seria superior a
ICP, Piegas et al. na Diretriz Brasileira de Cardiologia (2015) ndo deixam claro um
posicionamento, somente enfatizam que este deveria ser realizado o mais
precocemente possivel, com melhores desfechos até a sexta primeira hora conforme
estudo FTT (FIBRINOLYTIC THERAPY TRIALISTS (FTT) COLLABORATIVE

GROUP, 1994) e preferencialmente com o uso de fibrinoliticos com acéo fibrino-
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especificas. Contudo, ao longo de seu texto, «cita o0 estudo
STREAM (ARMSTRONG et al., 2013) que diz que em pacientes com IAMCSST, nas
primeiras 3 horas, durante as quais a realizacéo de ICP primaria ndo seja factivel em
até 60 minutos, a administragcdo de trombolitico fibrino-especifico (TNK-tPA) seguida
de transferéncia a um servico para realizacao de ICP entre 6 a 24 horas deve ser
considerada. Independente disso, assim como nas outras diretrizes, fica evidente a
lista de contraindicacfes ao uso da terapia fibrinolitica (FIGURA 2). Assim, a diretriz
defende que a ICP primaria se constitui na opcéo preferencial para a obtencédo da
reperfusdo coronaria, se iniciada até 90 minutos apos a confirmacéo do diagndstico
do IAM, assim como para 0s pacientes com evidéncias de uma contraindicacdo para

fibrindlise, ou na vigéncia de choque cardiogénico.

Figura 2 - Contraindica¢c6es ao uso da terapia fibrinolitica para IAMCSST

Contraindicacoes Absolutas Contraindicacoes relativas
-Historia de AVCi > 3 meses, ou doengas
- Qualquer sangramento intracraniano prévio intracranianas ndo listadas nas
contraindicagdes absolutas
- AVCi nos tltimos 3 meses - Uso atual de antagonistas da vitamina K
- Dano, ou neoplasia no SNC - Gravidez

- Trauma significante na cabega. ou rosto, . o
ay: - Sangramento intermno recente <2-4 semanas

nos Gltimos 3 meses =
- Ressuscitacdio cardiopulmonar traumatica e
prolongada. ou cirurgia de grande porte < 3

selnanas

- Sangramento ativo. ou diatese hemorragica
(exceto menstruacdo)

- Qualquer lesdo vascular cerebral conhecida - HAS ndo controlada

- Disseccéio aguda de aorta - Puncdes nfo compressiveis

- Historia de HAS cronica importante e ndo

- Discrasia sanguinea
gl controlada

- Ulcera péptica ativa

- Exposicio prévia a estreptoquinase

Fonte: Piegas et al. (2015)

O mesmo é dito por Ibanez et al. (2018) na diretriz da Sociedade Europeia de
Cardiologia, afirmando que reconhecem n&o haver dados para definir o limite de
tempo para se escolher entre ICP priméaria e fibrinélise, acabando por definir que o
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tempo entre o diagnoéstico de IAMCSST e a reperfusdo (até passagem da guia pelo
trombo) como sendo ndo maior que 120 minutos, caso contrario a terapia
farmacologica deveria ser utilizada. Todavia, deixam claro que a melhor escolha
deveria ser a terapia farmaco-invasiva, com uso de tromboliticos no meio preé-
hospitalar, com a pronta transferéncia para centros que possam realizar a ICP em até
24 horas ap0s a primeira terapéutica.

Conforme a diretriz americana (O’GARA et al., 2013) na auséncia de
contraindicacdes, a terapia fibrinolitica deve ser administrada em pacientes com até
12 horas do aparecimento dos sintomas isquémicos, quando se prevé que a ICP
primaria ndo pode ser executada dentro de 120 minutos apds o primeiro contato
médico. Além disso, mesmo quando os tempos de transporte inter-hospitalares sao
curtos, a diretriz afirma que pode haver vantagens na utilizacao da terapia fibrinolitica,
independentemente de qualquer atraso até a realizacdo da ICP, em pacientes com
IAMCSST de baixo risco de sangramento, que se apresentam nas primeiras 1 a 2
horas do inicio dos sintomas. Porém, € dito que a transferéncia para centros de
hemodinamica é aconselhada para os pacientes que realizaram trombolise dentro de
24 horas.

Quanto a indicacao de terapia cirdrgica, a V diretriz brasileira preconiza que as
indicacOes para essa alternativa tém sido cada vez menos frequente, sendo indicada
como urgéncia nos casos de pacientes com anatomia coronaria desfavoravel para a
ICP, quando houver contraindicacao, ou falhas das terapéuticas trombolitica e de
revascularizacdo percutdnea, na presenca de complicagbes como isquemia
recorrente, choque cardiogénico, e nas alteracées mecanicas do infarto (PIEGAS et
al., 2015). O mesmo é dito por Ibanez et al. (2018) e O’Gara et al. (2013), que
consideram esse modelo de terapéutica como classe I, nivel de evidéncia B, para 0os

mesmos casos da diretriz brasileira.

2.3 TEMPOS NO TRATAMENTO

No tratamento do IAM, um dos aspectos mais importantes para o bom
prognostico do paciente € garantir que os tempos estabelecidos pelas diretrizes
internacionais sejam seguidos, uma vez que o atraso até a volta do fluxo coronariano,

e 0 acréscimo no tempo total de isquemia, sdo diretamente proporcionais ao
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surgimento de complicagbes que diminuem a sobrevida do paciente (Piegas et al.
2015; MINISTERIO DA SAUDE, 2019). O aspecto tempo é ainda mais importante
guando no IAMCSST, porque € exatamente nesse tipo de IAM, que inameros
trabalhos tém demonstrado que o atraso na reperfusdo miocardica aumenta
consideravelmente a morbimortalidade dos pacientes acometidos (LE MAY et al.,
2008; CANNON et al, 2000; MCNAMARA et al., 2006; BRODIEet al.,
2006; BERGER et al., 1999; RATHORE et al., 2009). Complicagcdes como piora da
funcéo diastdlica do ventriculo esquerdo (WANG et al., 2015) , choque cardiogénico,
ruptura subaguda da parede livre do ventriculo, insuficiéncia cardiaca congestiva,
insuficiéncia mitral e aumento no tempo de hibernacdo miocardica, e no-reflow sdo os
eventos mais citados na literatura mundial como complicacdes decorrentes deste
atraso na revascularizagao e retorno do fluxo coronariano (PIEGAS et al., 2015).

Quando nos referimos aos tempos, ou também chamados “deltas T”, inUmeras
sdo as medidas existentes. Tempo desde o inicio do sintoma até o chamado de ajuda,
tempo desde o inicio dos sintomas até o primeiro contato médico, tempo do inicio dos
sintomas até a chega ao hospital (tempo Dor-Porta), tempo entre a chegada a
emergéncia e o primeiro eletrocardiograma, tempo desde a chegada a emergéncia
até a passagem do fio guia pelo trombo (tempo Porta-Balédo), ou até a infusdo do
trombolitico (tempo Porta-Agulha), sendo todos esses tempos componentes do
periodo total de isquemia a que esta sendo submetido o musculo cardiaco.

Contudo, cada vez mais a literatura mundial vem demostrando que alguns
destes tém mais influéncia do que outros nos desfechos duros de sobrevida dos
pacientes, e vem se tornando inclusive o foco principal das iniciativas mundiais para
melhoria da qualidade dos servicos de hemodindmica (MCNAMARA et al.,
2006; BRODIE et al., 2006; MENEES et al., 2013; GIBSON et al., 2008). Segundo as
principais diretrizes para o tratamento do IAMCSST (IBANEZ et al., 2018; PIEGAS et
al., 2015; O'GARA et al., 2013) , os tempos mais importantes a serem seguidos sao
os tempos Dor-Porta (P2D) (RODRIGUES et al.,2018) que deve ser inferior a 120 min,
o tempo Porta-Baldo (D2B), inferior a 90 minutos, e o tempo Porta-Agulha (D2N),
inferior a 30 minutos (FIGURA 3). A importancia desses tempos € tanta, que, segundo
esses guidelines, o cumprimento desses parametros recebe Classe | de

recomendacéo.
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Figura 3 - Tempos de atraso do sistema de cuidados do IAMCSST conforme a terapia de reperfusao:

tromboliticos, ou transferéncia para ICP primaria.

Tromhbaolisa
Inicio dos Sintomas Ligagao para o SAMU Chegada no hospital primaria Inicio do trombolitico
Atraso do paciente Tempo de transporte Tempo Porta-Agulha
| I Atraso do Sistema

Atrasono Tratamento (Tempo de Isquemia)
ICP Primaria

Inicio dos Chegada no

Chegada no hospital ICP

sintomas Ligagiapara s SANU Hospital primario Faado HaEpRa prik i com hemodinamica primaria

Atraso do paciente Tempo de transperte Atraso do hospital primario Tempo de transferéncia Tempo Porta-balde

| Atraso pré-hospitalar
Atraso do Sistema
Atraso no tratamento (tempo de isquemia)

Fonte: Traduzido de Terkelsen et al. (2010)

Tabela 1 - Resumo de metas de tempo importantes

Intervalos Tempos
preconizados
Tempo maximo para ECG apds PCM < 10min
Afraso  maximo permitido para o
transporte até chegadano centro de ICP 2120 min

{apds esse tempo, considerar fibnindlise)
Tempo Dor-Porta

Tempo Porta-Baldo para pacientes que se < 60 min
apresentam em hospitais com centros de

hemodinamica.

Tempo Porta-Baldo para pacientes < 90 min
transferidos

Tempo maximo do diagndstico de < 10 min {(protocolo
IAMCSST para o tnicio dainfusio de 2017. Antes =30
fibrindlise em pacientes incapazes de min)

atingir os tempos-alvo dalCPprimana

Tempo de atraso desde o inicio da 60 — 90 min
fibrindlise até a avaliagio de sua eficécia
{sucesso ou fracasso)

Tempo do comego de fibrindlise a 2-24 horas
angiografia (se fibrindlise bem sucedido)
—terapia Farmaco-Invasiva

IAMCSST - Infarto Agudo do Miocéardio com Supradesnivel de ST; ICP — Interveng&o coronariana
percutanea
Fonte: Traduzido de Ibanez et al. (2018)
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2.4 ESCORES

O IAM apresenta-se como um fator de piora na qualidade de vida e de pior
prognostico dos pacientes, sendo esses objetos de inimeros estudos clinicos, visando
novas estratégias diagndsticas e terapéuticas para diminuir sua morbimortalidade. O
processo de estratificacdo de risco dos pacientes com IAM tem dois componentes: a
identificacdo precoce dos pacientes de alto risco para eventos recorrentes, e a
determinacdo de quais pacientes, apos o IAM, possuem maior risco para eventos
cardiolégicos maiores (MACE). Aqueles pacientes com risco elevado sdo,
normalmente, candidatos a uma terapia mais agressiva, enquanto individuos com
menor risco podem receber tratamento conservador (IBANEZ et al., 2018; O’'GARA et
al., 2013).

Os escores de estratificacdo de risco mais conhecidos para o IAMCSST séo o
escore TIMI, o modelo de risco GRACE e o escore Kilip (MORROW et al.,
2000; MORROW et al., 2001; GRANGER et al., 2003; MORROW et al., 2001). Além
deles, o fluxo TIMI e 0o MACE s&o nomes muito utilizados no acompanhamento desses

casos e que merecem atencao.

2.4.1 TIMI score

O escore TIMI de risco tem sido o mais utilizado na prética clinica a beira do
leito. Elaborado por Chesebro et al. (1987), a escala de risco TIMI (Thrombolysis in
Myocardial Infarction), avalia o risco de morte em 30 dias em pacientes com
IAMCSST. Validado inicialmente em uma populacdo nos Estados
Unidos (CHESEBRO et al., 1987), tem sua utilizagc&o testada em diversas populacdes
distintas, globalizando seu uso na pratica clinica, sempre mostrando seu excelente
valor preditivo, como no Chile em 2017 (UGALDE et al., 2017), Japdo em
2012 (SELVARAJAH etal., 2012) e no Brasil em 2016 (SILVEIRA et al., 2016). Neste,
Silveira et al. publicou um artigo intitulado Validacdo do Escore TIMI de Risco para
Infarto Agudo com Supradesnivelamento do Segmento ST, e obteve como concluséo
gue o escore TIMI de risco, também apresenta um bom poder discriminatorio como
preditor de Obito intra-hospitalar, com poder discriminatério de risco de 0,82, com

sensibilidade de 70%, e especificidade de 79%.
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O escore TIMI utiliza a soma de oito variaveis clinicas, preditoras de
mortalidade, proprias da histéria do paciente, do exame fisico e da apresentacédo do
IAM (Tabela 2) (MORROW et al., 2000). A presenca dessas variaveis, que
individualmente somam valores de zero a trés pontos, com pontuacdo de 0 a 14,
classificando o paciente em baixo, médio e alto risco para 6bito intra-hospitalar em 30

dias.

Tabela 2 - Escore TIMI de Risco

Variaveis clinicas pontuacio
Idade entre 65 —74 anos 2 pontos
Idade =75 anos 3 pontos
Hitériade DM, HAS, Angina 1 ponto
PAS <100 mmHg 3 pontos
Frequénciacardiaca> 100 bpm 2 pontos
Classificagio de Killip [Ta IV 2 pontos
Peso <67 kg 1 ponto
Elevagio do segmento ST em parede anterior ou Blogueto do ramo 1 ponto
esquerdo
Tempo de reperfusio > 4 horas 1 ponto
Pontuacéo: Classificacdo % Risco 30 dias
De 0-2 pontos Baixo Risco 0,7-1,9%
De 3-4 pontos IMédio Risco 3,9-6,5%
De >5 pontos Alto Risco >11,6%

Fonte: Adaptado de Morrow et al. (2000)

2.4.2 Escore GRACE

O Registro Global de Eventos Coronarios Agudos (GRACE) € um grande
registro multinacional que abrange todo o espectro da doenca coronariana aguda,
desde angina instavel, até IAMCSST (THE GRACE INVESTIGATORS, 2001). Criado
por Eagle e colaboradores, e seguindo um total de 102.341 pacientes com SCA, em
247 centros participantes de 30 diferentes paises, por 10 anos, surgiu um escore mais
robusto, com 8 varidveis que somam ao final 47 a 337 pontos e classificam o paciente
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em baixo, médio e alto risco de morte cardiovascular intra-hospitalar e em 6 meses
(FIGURA 4). Seguindo esse desenho de estudo, os dados do GRACE sdo mais
préximos da pratica do mundo real do que os estudos anteriores que foram criados
utilizando populagfes de ensaios clinicos ou registros de uma unica regido, tendo
assim uma maior validade externa (EAGLE et al., 2004).

Inidmeros estudos compararam o escore GRACE com o escore TIMI visando
identificar qual tem melhor capacidade de predicédo de eventos cardiovasculares.

RAMSAY et al. (2007) concluiu dizendo que o uso do Escore de Risco GRACE
tem precisao preditiva superior, comparada com o Escore TIMI, em pacientes néo
selecionados que se apresentam com suspeita de dor cardiaca, para predizer morte,
IAM ou revascularizacdo de emergéncia apés 3 meses (RAMSAY et al., 2007). Da
mesma forma, Abelin et al, em um estudo com 501 pacientes que realizaram ICP
primaria devido a IAMCSST, comparou quatro escores de risco em relacdo ao MACE
e a mortalidade em 30 dias e observou nédo haver diferenca entre TIMI e GRACE
(ABELIN et al., 2013). Contudo, alguns estudos mais recentes como Correia et al
avaliou o poder discriminatério dos dois escores e demonstrou semelhanca entre eles,
com uma melhor calibragéo para o Escore TIMI de risco (CORREIA et al., 2014).

O Escore GRACE possui menos utiliza¢do na pratica clinica, pois considera um
maior numero de variaveis, algumas delas tratadas de forma semiquantitativa
(GRANGER et al., 2003). Assim sua aplicacdo sem auxilio de dispositivo eletrénico

torna-se mais complexa (EAGLE et al., 2004).

Figura 4 - Variaveis do escore GRACE

1- Idade

2- Frequéncia Cardiaca

3- Pressido Arterial Sistolica

4- Valor sérico de Creatinina

3- Classe Killip

6- Parada cardiacana chegada

7- Elevacido de marcadores de necrose miocardica
8- Elevag¢io do segmento ST

Fonte: Adaptado de Fox et al. (2006)
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2.4.3 Escore de Killip

Criado em 1967 por Thomas Killip e John T. Kimball, a classificacdo de Killip é
uma ferramenta clinica simples que classifica os pacientes em 4 classes conforme o
exame fisico pulmonar na chegada do paciente a emergéncia, e € utilizado para
identificar quais pacientes apresentam maior risco de morte, e maior beneficio de
internacdo em unidades de cuidados coronarianos. De acordo com a escala, 0s
pacientes da Classe | ndo demonstram evidéncia de insuficiéncia cardiaca, pacientes
da Classe Il tem achados consistentes com IC leve a moderada, pacientes em Classe
[l demonstram edema pulmonar evidente, e pacientes na Classe IV chegam ao
hospital em choque cardiogénico (KILLIP; KIMBALL, 1967).

Embora originalmente descrito na era pré-reperfusao, o uso desta classificacao
no IAMCSST segue sendo muito utilizado e estuda atualmente na era pos-reperfusédo
(MELLO et al., 2014). Granger e colaboradores diziam desde 2003, que em analise
multivariada, o escore de Killip-Kimball é o preditor mais poderoso de progndstico,
com aumento de duas vezes no risco de morte a cada piora de classe (GRANGER et
al., 2003). Outros autores também destacam o escore de Killip como a variavel
independente mais relacionada a mortalidade em curto prazo no espectro de SCA.
(RIBEIRO et al., 2003; ESCOSTEGUY et al., 2003; MORROW et al., 2000; EL-
MENYAR et al., 2012). Da mesma forma, Mello et al. (2014) ao realizarem uma coorte
com pacientes brasileiros hospitalizados com IAM, tiveram como concluséo que a
escala de Killip—Kimball foi um fator progndstico independente para mortalidade, com

impacto semelhante e significativo em pacientes com IAMCSST e IAMSSST.

Tabela 3 - Classificacéo de Killip: achados e mortalidade

CLASSE I CLASSE II CLASSE 1II CLASSE 1V
Achados na Ausculta Sem sinais de 33 e crepitagdio  Edema pulmonar Choque
Pulmonar congestio basal cardiogénico
Mort.ahdade Intra- < 6% <17% 3% S1%
Hospitalar
Mortalida em 30 Dias 2.3% 5-12% De 10 -20%

Fonte: Adaptado de Killip e Kimball (1967)
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2.4.4 Fluxo TIMI

Criado nos anos 80 como parte do estudo TIMI, a classificacdo TIMI de fluxo
coronariano foi desenvolvida inicialmente no estudo para avaliar a perfusao
coronariana apos a realizacdo de trombdlise. Assim, o grupo TIMI criou as definicdes
de perfusdo coronariana apos trombdlise, classificando o fluxo da seguinte maneira:
Grau 0 - sem fluxo anterdgrado coronariano apos o ponto de oclusdo; Grau 1 — onde
0 contraste ultrapassa o ponto de obstrucdo porém nao preenche todo o leito
coronariano distal & obstrucdo; Grau 2 - contraste ultrapassa a obstrucao e preenche
todo o leito coronariano distal, porém com velocidade de preenchimento mais lento
gue das outras artérias ou do leito coronariano proximal a lesdo; Grau 3 - perfuséo
completa da artéria coronariana (CHESEBRO et al., 1987).

Posteriormente, outros estudos validaram a classificacdo de fluxo TIMI para
angioplastia coronariana e também a sua correlagdo com o progndstico, mostrando
gue quanto menor o grau do fluxo TIMI, maior é a mortalidade dos pacientes
(ANDERSON; KARAGOUNIS; CALIFF, 1996). Baseado nisso, o critério de sucesso
angiografico de angioplastia coronariana é definido por leséo residual inferior a 20% e
com fluxo TIMI 3, que hoje € mundialmente utilizado na area da cardiopatia isquémica

e angiografica.

2.4.5 Major Adverse Cardisac Event (MACE)

A sigla MACE, do inglés “eventos cardiacos adversos maiores”, € sem duvida
o desfecho composto mais comumente usado em pesquisa cardiovascular.
Historicamente, o termo MACE se originou em meados da década de 1990 com seu
uso restringindo-se a complica¢fes intra-hospitalares das ICP primérias (KEANE et
al., 1994). Hoje, embora néo exista uma definicdo padrao de MACE, este tem seu uso
amplamente difundido, sendo utilizado em desfechos de procedimentos, avaliagbes
de resultados de curto prazo e longo prazo, e avaliagdo de tratamentos
cardiovasculares (KEANE et al., 1994).
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As definicdes de MACE atualmente em uso incluem desfechos que refletem
tanto seguranca, quanto eficacia de varias abordagens de tratamento. Apesar do uso
disseminado do termo em ensaios clinicos, as definicbes de MACE podem diferir, o
gue dificulta a comparacdo de estudos semelhantes (KIP et al., 2008). Kip et al.
(2008) realizaram uma metandlise mostrando as iniUmeras definicdes de MACE nos
mais diversos estudos. Essas definicbes variam desde AVC, novo IAM e morte
cardiovascular (JONG et al.,, 2017), até desfechos mais complexos como ICC,
reinfarto, angina, e nova intervencdo hemodindmica, ou cirlrgica
(CALIFF; BENGTSON, 1994). Assim, Kipet al. (2008) concluiram que hé&
heterogeneidade significativa nos desfechos individuais usados para definir desfechos
compostos, como MACE, e dependendo do conjunto particular de desfechos clinicos
usados, resultados e conclusées amplamente diferentes podem ser obtidos mesmo

dentro de um Unico estudo.

2.5 COMPLICACOES DO IAMCSST
2.5.1 Insuficiéncia cardiaca

A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome complexa que envolve alteragbes
estruturais e funcionais do coracéo, levando a disfuncao sistélica e diastélica. E uma
das mais graves complicacbes observadas em pacientes com IAMCSST e esta
associada a maior morbimortalidade, tanto na fase aguda quanto em longo prazo
(PIEGAS et al., 2015), podendo chegar a 15% dos 06bitos apds IAM e por 20% dos
casos de choque cardiogénico.

A IC devido a SCA pode ocorrer apés um IAMCSST e estar relacionada a
inUmeros fatores. Déficit de relaxamento e da contratilidade, provocado pela necrose
da musculatura miocardica, e posterior formacao de fibrose local, é a principal causa
de IC neste contexto. Em uma situacéo de lesdo do VE, o miocéardio responde com
adaptacdo hipertréfica e fibrotica dos midcitos, aumentando o VE e mantendo
temporariamente o volume de ejecédo. Contudo, com a dilatacéo progressiva do VE, e
a ativacao neuro-hormonal do sistema renina-angiotensina-aldosterona, a capacidade

funcional do musculo cardiaco diminui, e a pressdo de enchimento do ventriculo
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aumenta, levando aos achados clinicos da doenca, que progride até haver dilatagéo
atrial esquerda e substituicdo da musculatura normal do miocardio (KIM, 2014). Além
deste, outros fatores, como o miocardio atordoado (déficit contratil transitério), o
miocardio hibernante, a regurgitacdo mitral isquémica, devido ou pela remodelagéo
do VE, ou por ruptura do musculo papilar, assim como altera¢des no ritmo cardiaco,
igualmente podem levar a quadros de IC, desde formas agudas leves e temporarias,
até agudas graves, ou cronicas (PIEGAS et al., 2015; OGARAet al.,
2013; IBANEZ et al., 2018).

Os sinais clinicos de hipoperfuséo periférica, como elevagdo da frequéncia
cardiaca, hipotenséo arterial, dispneia, ortopneia, sudorese fria, dispneia e oliguria sao
habitualmente acompanhados de sinais de congestdo pulmonar (PIEGAS et al.,
2015; KIM, 2014), podendo chegar inclusive ao baixo débito cardiaco. Esses achados
acabam por se tornar incapacitantes, aumentando ainda mais a morbimortalidade da
SCA.

2.5.2 No-reflow

Definido como uma reducgdo aguda e severa do fluxo coronario (TIMI 0 a 2),
apos desobstrucdo da artéria coronaria afetada, na auséncia de espasmo, trombos,
lesBes residuais severas e disseccao arterial (REZKALLA SH, et al. 2008 e SABIN, P.
2017). O termo no-reflow foi descrito inicialmente em 1974, em um estudo com cées
submetidos a IAM experimentalmente por tempos diferentes - com artérias coronarias
ocluidas por 40 ou 90 minutos — no qual foi visto que nos pacientes submetidos a
isquemia miocéardica por um tempo mais prolongado, a revascularizacdo cardiaca nao
gerava uma reperfusdo uniforme do miocardio isquémico como ocorria Nos em que a
isqguemia miocéardica era menor (Kloner RA, et al. 1974).

Este evento € uma situacao critica, com incidéncia que varia de 5 a 50% dos
pacientes com infarto agudo do miocardio apds trombdlise, ou intervencao percutanea
primaria (REZKALLA SH, et al. 2008), que, se nédo revertida, acompanha-se de alta
morbidade e mortalidade.

Acredita-se que o no-reflow resulte de uma combinagdo de diferentes
compostos patogénicos, como embolizagdo distal, dano isquémico, lesdo de

reperfusdo e a suscetibilidade da microcirculacdo coronariana a lesdo, e pode
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progredir nestes pacientes fazendo-os serem mais propensos a eventos cardiacos
adversos maiores (MACE) no intra-hospitalar e insuficiéncia cardiaca congestiva nos
periodos iniciais apds o infarto do miocardio (BEAGLEHOLE R et al, 2004). Seus
achados iniciais mais frequentes sédo precordialgia, alteracfes eletrocardiograficas do
segmento ST, e arritmias. Embora ainda sendo de etiologia ndo totalmente
esclarecida, algumas caracteristicas sdo mostradas nos estudos como sendo fatores
de risco para o desenvolvimento desta complicacdo. ldade =65 anos, tempo de
reperfusdo> 4h, alta carga trombdtica, classe Killip 23, uso prolongado de stent, fragao
de ejecao <40 e alto escore de sintaxe sdo 0os mais citados preditores (YESIN, M et
al. 2017 e WANG, J.W et al. 2015).

2.5.3 Hipotenséo

A hipotensao € uma manifestacdo do infarto do VD. Ocorre como complicacao
de 1/3 dos pacientes com IAMCSST inferior, sendo esta uma das principais causas
do aumento da mortalidade neste tipo de IAM (O’GARA et al., 2013). Quando ocorre
neste contexto, normalmente apresenta-se com a pressao venosa jugular elevada e
ausculta pulmonar limpa, formando a triade clinica classica do IAM de VD (O’GARA et

al., 2013), mas pode progredir até choque cardiogénico.

2.5.4 Choque cardiogénico

Choque cardiogénico é definido como um estado de hipoperfusédo tecidual
generalizado e persistente, com pressao arterial sistélica <90 mmHg, indice cardiaco
< 1,8L/min/m2 e pressfes de enchimento elevadas (IBANEZ et al., 2018; PIEGAS et
al., 2015). Normalmente apresenta-se como complicacdo de IAM com dano ventricular
extenso, infarto de VD, complicagbes mecanicas como insuficiéncia mitral aguda,
comunicacao interventricular por ruptura do septo interventricular e tamponamento
cardiaco (PIEGAS et al., 2015).

O choque cardiogénico € uma complicacdo presente em 6 a 10% de todos 0s

casos de IAMCSST e continua sendo uma das principais causas de morte, com taxas
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de mortalidade intra-hospitalar entre 60 e 70%, apenas com o tratamento clinico.
Contudo hoje sabe-se que a mortalidade pode ser reduzida para até 20% dos casos,
devido a revascularizacdo coronariana precoce, associado ao tratamento
medicamentoso otimizado (PIEGAS et al., 2015; O'GARA et al., 2013). Mais uma vez
nota-se a importancia da precocidade diagndstica e terapéutica.

2.5.5 Arritmias e disturbios de conducéao

Diversas sao as arritmias e os disturbios de conducao elétrica p6s-IAMCSST.
Dentre as arritmias supraventriculares, a fibrilac&do atrial (FA) corresponde a 21% das
complicacBes pos-IAMCSST (IBANEZ et al., 2018; PIEGAS et al., 2015; O'GARA et
al., 2013). A presenca desta patologia estd associada a altas taxas de reinfarto,
acidente vascular cerebral, IC, e morte subita segundo as principais diretrizes para
IAMCSST (IBANEZ et al., 2018; PIEGAS et al., 2015; O'GARA et al., 2013).

A fibrilagdo atrial (FA) apresenta-se mais comumente entre 0s idosos,
hipertensos e os portadores de insuficiéncia cardiaca prévia (PIEGAS et al., 2015).
Sua formacéo é associada a estimulacdo simpatica excessiva, alongamento atrial por
aumento do volume do VD, infarto atrial, pericardite, ou anormalidades eletroliticas
(O’GARA et al., 2013). Ocorre mais frequentemente nos grandes infartos, quando a
localizacdo € na parede anterior e quando o IAM é complicado por IC, arritmia
ventricular, BAV avancados, infarto atrial ou pericardite. No IAM inferior, esta
associada a oclusao proximal da coronaria direita, prejudicando o fluxo da artéria do
né sinusal, que irriga o atrio direito (PIEGAS et al., 2015).

As arritmias ventriculares, como a taquicardia ventricular (TV) e a fibrilacé&o
ventricular (FV) séo ainda mais perigosas, sendo a principal causa de parada cardiaca
pés IAM e aumentando a mortalidade em 30 dias (IBANEZ et al., 2018). Além disso,
sdo comuns precocemente apos o tratamento do IAMCSST (O'GARAet al.,
2013; IBANEZ et al., 2018), como mostrou o0 estudo GUSTO-l, em que
aproximadamente 10% dos pacientes hospitalizados que receberam terapia
fibrinolitica vieram a desenvolver TV, ou FV como complicacdo (NEWBY et al., 1998).
Os mecanismos para essas arritmias sao multifatoriais e de maneira geral, as arritmias
ventriculares muito precoces indicam a presenca de alteracdo miocérdica funcional

causada pela isquemia e, as tardias, a presenca de um substrato arritmogénico



32

(PIEGAS et al., 2015), podendo inclusive ocorrer devido a restauracdo do fluxo
sanguineo coronariano (IBANEZ et al., 2018). A rapida reversao deste ritmo atraves
da desfibrilacdo € tdo importante que estima-se que este salve cerca de seis vezes
mais vidas que o tratamento trombolitico (PIEGAS et al., 2015).

Por fim, o bloqueio atrioventricular € usualmente associado a alteracdes na
irrigacdo do sistema de conducao (no sinusal, nd AV e o sistema His-Purkinje). Caso
associado com o IAM de parede inferior, ele esta presente em até 15% dos casos,
corrigindo-se espontaneamente apos a revascularizacdo (PIEGAS et al., 2015). No
entanto, no caso de associacao com infarto da parede anterior, apresenta alta taxa de
mortalidade devido principalmente a grande area de necrose miocardica presente
(IBANEZ et al., 2018; PIEGAS et al., 2015).

2.5.6 Complicac6es mecanicas pos-IAMCSST

As complicagcdes mecanicas costumam acontecer dentro das primeiras horas,
até os primeiros dias p6s-IAMCSST, e sao responsaveis por aproximadamente 15%
de todas as mortes ocorridas no infarto agudo. Hipotensao subita, recorréncia de dor
torcica, novos sopros cardiacos sugestivos de regurgitacdo mitral ou defeito do septo
ventricular, congestéo pulmonar ou distensao da veia jugular devem levantar suspeita
(IBANEZ et al., 2018). Dentre essas complicacdes, podem ser identificadas a ruptura
da parede livre do ventriculo, a ruptura do septo ventricular, a ruptura do musculo
papilar, regurgitacdo mitral, e o aneurisma do VE (IBANEZ et al., 2018).

Séo varios os fatores que podem estar envolvidos com o aparecimento da
ruptura e, embora 0 mecanismo exato seja desconhecido, muitos acreditam que ela
esteja relacionada, fundamentalmente, a extensas areas de necrose miocardica com
hemorragia local (IBANEZ et al., 2018). Por este motivo, a presenca desta
complicagdo tem diminuido significativamente nos anos pos surgimento da
revascularizacdo miocardica, com maior impacto, sendo ainda mais marcante pos
desenvolvimento da ICP primaria (IBANEZ et al., 2018). Isso se deve uma vez que as
rupturas tém intima relacdo com a area de necrose da musculatura, a qual aumenta
com o tempo de isquemia.

A regurgitacdo mitral possui uma incidéncia variando entre 13 a 45% pos-

IAMCSST, normalmente ocorre apos a 132 hora de evolugéo do IAM e é responsavel
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by

por 5% dos Obitos relacionados a ele. Em relacdo a etiologia, 0s mecanismos
responsaveis sdo: isquemia do musculo papilar; dilatacdo ou aneurisma verdadeiro
do VE; e ruptura parcial ou total da cordoalha, ou do masculo papilar.

Quanto a ruptura do musculo papilar, este estd mais relacionado com IAM de
artéria circunflexa e coronaria direita, tem como clinica o surgimento de um sopro
mitral sistolico novo, com presenca de edema pulmonar, ou choque cardiogénico em
paciente com IAM de parede inferior e apresenta elevada mortalidade hospitalar,
chegando até 75% nas primeiras 24 horas caso 0 tratamento cirdrgico nao seja
instituido devido a insuficiéncia mitral aguda (PIEGAS et al., 2015). Da mesma forma,
a ruptura do septo ventricular apresenta incidéncia em queda nos ultimos anos,
chegando entre 0,2 e 0,3%, porém possui mortalidade extremamente elevada, com
valores, como os vistos pelo estudo GUSTO-I (NEWBY et al., 1998), variando de 47%
com o tratamento cirdrgico a 94% nos pacientes mantidos em terapéutica clinica.
Ainda mais grave é a ruptura da parede livre do ventriculo, que possui baixa
incidéncia, entre 0,8 a 6,2% dos IAM e esta presente em cerca de 10% dos pacientes
gue morrem de IAM na fase hospitalar. Sua alta mortalidade deve-se a formacao de
hemopericardio acentuado e tamponamento cardiaco agudo.

2.6 REDE DE ATENDIMENTO AO INFARTO

A maioria das mortes por Infarto Agudo do Miocérdio (IAM) ocorre nas primeiras
horas de manifestacdo da doenga, com mais de 50% na primeira hora e até 80% nas
primeiras 24 horas (PIEGAS et al., 2015). Com o desenvolver de estudos que
comprovaram esses achados, a fase pré-hospitalar do atendimento ao IAM comecou
a se tornar, desde a década de 1960, uma area de extrema importancia e atencao na
saude publica (PIEGAS et al., 2015).

Somado a isso e ao reconhecimento de que para o tratamento adequado das
SCAs é necessaria a interacao de varios setores, o Ministério da Saude (MS) criou
através da Portaria 2.994 de Dezembro de 2011, as linhas de cuidado ao IAM, para
otimizar o atendimento ao paciente, desde o diagndstico precoce, até o tratamento
adequado e em tempo habil (BRANT et al., 2012; BRASIL). A partir dessa portaria, 0

SUS iniciou um programa nacional com a criacao inicial de 39 unidades coronarianas
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nas principais regides metropolitanas do pais (BRANT et al., 2012). Cidades como
Belo Horizonte, Rio de Janeiro, Curitiba, S8o Paulo, Macei6 e Porto Alegre, que
sentiam a necessidade de estruturar melhor seus atendimentos ao 1AM por focar nas
necessidades e caracteristicas locais em vez de copiar modelos de realidades
distintas (CALUZA et al., 2012), criaram no seu programa de salude as suas proprias
redes, baseando a organizacéo delas nas preconizacdes das diretrizes cardiol6gicas
e na propria portaria do MS.

A importancia desta linha de cuidados é tanta em nivel mundial, que o
desenvolvimento e a estruturacao do tratamento do IAMCSST em redes de cuidados
sdo considerados recomendacao classe |, segundo a diretriz norte-americana mais
recente sobre IAMCSST (BRANT et al., 2012; O'GARA et al., 2013). O mesmo ocorre
em diversos paises, onde visando melhorar os parametros e diminuir as altas taxas
de morbimortalidade do IAMCSST, a criagao de redes de atendimentos estruturadas
tem se expandido para assegurar o melhor atendimento possivel, dentro dos tempos
estipulados e com as terapias mais adequadas ao seu caso individual, mostrando que
0 bom funcionamento dessas redes diminui o tempo de transferéncia, o tempo D2B,
e assim o tempo total de isquemia (WILSON et al., 2013; JORDAN; CAESAR,
2016; LANGABEER et al., 2014).

2.7 FUNCIONAMENTO DA REDE EM PORTO ALEGRE

Na tentativa de possibilitar o rapido acesso dos pacientes com sintomas
sugestivos de IAM ao local adequado para seu diagnostico e tratamento, dentro dos
tempos e parametros estruturados pelas diretrizes, foi criado pela Secretaria Municipal
de Porto Alegre, em 2011, o protocolo Linhas de Cuidado da Dor Toracica e do
Acidente Vascular Cerebral (PREFEITURA DE PORTO ALEGRE, 2012;
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE DE MINAS GERAIS, 2011). Esta rede de
atendimento € organizada e mantida pela 12 coordenadoria do SAMU, funcionando
através do sistema “VAGA ZERQ” - sistema de encaminhamentos especiais do SAMU
foi criado pela Portaria 2.048 do Ministério da Saude em 2011, e permite ao médico
regulador do SAMU, transferir o doente, mesmo diante da falta de vagas nos hospitais,
com poder de juiz para tais decisbes (MATOS, 2011).
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No caso do atendimento feito pelo SAMU, o diagndstico inicial é feito dentro da
ambulancia, através do envio do ECG do paciente para o HCor. Cada ambulancia do
SAMU é equipada com um pequeno aparelho chamado tele eletrocardiografo digital
portatil, capaz de transmitir o eletrocardiograma via telefonia celular, ou mesmo por
telefone fixo. O exame, realizado no paciente em sua residéncia, ou na ambulancia, é
transmitido e analisado pela Central de Telemedicina do HCor, e o laudo retorna para
a ambulancia de origem.

O SAMU Porto Alegre é organizado em regionais, como pode ser observado
na Figura 5. O Servi¢co de Atendimento Mével de Urgéncia (Samu) realiza atendimento
pré-hospitalar de casos de urgéncia e emergéncia e opera com 12 Unidades de
Suporte Basico (USB) e 3 Unidades de Suporte Avancado (USA). A Central de
Regulacdo Médica é o elemento coordenador e orientador do sistema, organiza a
relacdo entre os varios servicos e qualifica o fluxo (PREFEITURA DE PORTO
ALEGRE, 2019).

Figura 5 - Localizacédo das bases do SAMU na cidade de Porto Alegre

|:| Equipes de Suporte Basico

D Equipes de Suporte Avangado

Fonte: Prefeitura de Porto Alegre (2011)

Com esse sistema, os pacientes com sintomas de IAM podem dar entrada nos
hospitais de diferentes maneiras. Caso atendido no domicilio por equipe de
emergéncia e diagnosticado com IAMCSST, ou com alguma complicacdo que ponha
em risco sua vida, o médico regulador destina o paciente para um dos quatro hospitais
terciarios com unidades de hemodinamica — disponiveis 24 horas, 7 dias por semana:
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Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), Santa Casa de Misericérdia e Instituto
de Cardiologia (IC-FUC), e o Hospital S&o Lucas da PUC. Outra modalidade de
internac&o ocorre quando o paciente procura por demanda espontanea o atendimento
hospitalar com centro de hemodinamica, ndo havendo a acdo de uma equipe de saude
nesse interim. Por fim, outra modalidade existente € a via transferéncia inter-
hospitalar. Neste caso, pacientes que deram entrada em outros centros médicos de
menor complexidade — como Unidades de Pronto Atendimento, Unidades basicas de
Saude, ou hospitais sem unidades de hemodindmica-, por meios proprios, ou
ambulancia, tém seu primeiro atendimento médico e diagndstico inicial feito nestes
locais e entdo, comprovado diagnéstico de IAMCSST, ou de alta gravidade, séo
regulados para um dos quatro centros da Rede de Atendimento, através da
coordenacao do SAMU (Prefeitura de Porto Alegre: SAMU 192, 2011).
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3 OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GERAL

Comparar os tempos de tratamento no IAMCSST preconizados na literatura
com os desfechos cardiovasculares maiores dos pacientes atendidos pela Rede de
Atendimento ao IAM na cidade de Porto Alegre encaminhados para o HCPA e ICFUC
entre Marco de 2015 e Setembro de 2016.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Descrever as caracteristicas da Rede de Atendimento ao IAM da cidade de
Porto Alegre, e os atendimentos dos pacientes encaminhados para o HCPA e ICFUC
entre Marco de 2015 e Setembro de 2016;

Relacionar os tempos com o modo de chegada dos pacientes aos dois hospitais
da rede de Porto Alegre;

Comparar os resultados do projeto com os dados da literatura nacional e

internacional contemporaneo.
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Resumo/abstract

OBJETIVO: Avaliar a relacdo dos tempos de tratamento Dor-Porta e Porta-
Baldo nos pacientes com supra-desnivel ST (IAMCSST) com os desfechos
cardiovasculares em 30 dias, de pacientes atendidos em dois grandes hospitais
publicos de Porto Alegre. METODOS: Coorte histérica, através da pesquisa aos
prontuarios eletrénicos e dos bancos de dados ja existentes dos servicos de
hemodinamica de todos os pacientes com diagndstico de IAMCSST submetidos a
angioplastia entre Marco de 2015 e Setembro de 2016. Os desfechos foram 6bito intra-
hospitalar e em 30 dias, e eventos cardiacos maiores (MACE) hospitalar e em 30 dias.
RESULTADOS: 808 pacientes avaliados, sendo 26,9% provenientes do HCPA e
73,1% do IC-FUC. Nao houve diferenca significativa na caracterizacdo da amostra.
Um terco dos pacientes apresentaram tempo Dor-Porta <180min, 72% tempo Porta-
Baldo <90min; a mediana do tempo total de isquemia foi de 338 minutos. Na avaliagéo
dos tempos n&o houve diferenca significativa entre os dois hospitais. Para MACE e
Obitos intra-hospitalares, o Unico tempo que se mostrou significativo, apds o ajuste
multivariado, foi o Porta-Baldo, onde os pacientes com tempo >90min apresentaram
razao de risco 1,06 (IC 95% 1,02-1,11) e 5,78 (IC 95% 1,44-23,2), respectivamente
para os desfechos. Para MACE total e 6bito total, nenhum dos 3 tempos se associou
significativamente com o desfecho ap6és ajuste; contudo, tempo Porta-Baldo=90min
seguiu sendo significativo para razédo de risco bruto para ambos, assim como Dor-
Porta para 6bito total. CONCLUSAO: Esses dados corroboram as recomendacdes
internacionais para cumprimento dos menores tempos de atendimento, em especial
do tempo Porta-Baldo, para o bom progndstico. Infelizmente, em nosso meio, o tempo
de isquemia miocardica ainda esta muito aquém do 6timo, necessitando ainda de
muita melhoria na area para que consigamos melhorar os desfechos dos nossos

pacientes.

Palavras-chave: Infarto do Miocardio. Atrasos. Desfechos
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OBJECTIVE: Evaluate the relationship between the treatment’s time Symptom-Onset-
To-Door and Door-to-Balloon (D2B) in patients with ST elevation myocardial infarction
(STEMI) with the 30-day cardiovascular outcomes of patients treated at two large
public hospitals in Porto Alegre. METHODS: A historical cohort, using electronic
medical records and the existing databases of hemodynamic services of all patients
diagnosed with STEMI undergoing angioplasty between March 2015 and September
2016. The outcomes were in-hospital and in 30 days death, and major adverse cardiac
events (MACE) in hospital and in 30 days. RESULTS: 808 patients were evaluated,
26.9% from HCPA and 73.1% from IC-FUC. There was no significant difference in the
characterization of the sample. One-third of the patients presented Symptom-Onset-
To-Door £180min, 72% D2B time <90min; the median total ischemic time was 338
minutes. In the evaluation of the times, there was no significant difference between the
two hospitals. For MACE and intra-hospital deaths, the only time that proved to be
significant after the multivariate adjustment was the D2B, where patients with time>
90min had a risk ratio of 1.06 (95% CI 1.02-1.11) and 5.78 (95% CI 1.44-23.2),
respectively for the outcomes. For total MACE and total death, none of the 3 times
were significantly associated with the outcome after adjustment; however, D2B=90min
remained significant for crude risk ratio for both, as well as Symptom-Onset-To-Door
for total death. CONCLUSION: These data corroborate the international
recommendations to fulfill the shorter service times, especially D2B time, for a good
prognosis. Unfortunately, in our midst, the time of myocardial ischemia is still far from
optimal, requiring much more improvement in the area so that we can improve the

outcomes of our patients.

Keywords: Myocardial Infarction. Delays. Outcome
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Introducéo

Com uma prevaléncia de mais de 15 milhdes de norte americanos?, e 1,8 milhdes de
Obitos na Europa?, o infarto agudo do miocardio (IAM) é a principal patologia dentro das
doencas cardiovasculares (DCV), e é hoje a primeira causa de morte em todo o0 mundo®. Mesmo
havendo uma reducdo mundial na taxa de mortalidade por DCV, no Brasil, ela ainda segue
extremamente elevada*®, sendo responsavel por mais de 365.000 obitos em 2016°. No
tratamento do 1AM, um dos aspectos mais importantes para o melhor prognostico do paciente
é garantir que os tempos estabelecidos pelas diretrizes internacionais sejam seguidos, uma vez
que atrasos no restabelecimento do fluxo coronariano, e consequentemente, acréscimo no
tempo total de isquemia, sdo diretamente proporcionais a ocorréncia de eventos que diminuem
sua sobrevida®.

Inimeros sdo os periodos que compde o tempo total de isquemia. Porém cada vez mais
a literatura vem mostrando que alguns destes tém mais influéncia do que outros nos desfechos
de sobrevida dos pacientes, os quais sdo hoje o foco principal das iniciativas mundiais para
melhoria da qualidade dos servigos de hemodinamica’®. Segundo as principais diretrizes para
o tratamento do IAM com supradesnivelamento ST (JAMCSST)'2° os tempos mais
importantes a serem seguidos sdo os tempos Dor-Porta (P2D), inferior a 120 min; e o tempo
Porta-Baldo (D2B), inferior a 90 minutos. Essas recomendag¢fes ganharam destaque quando
estudos importantes*”#1* mostraram achados relevantes de relacéo direta destes tempos com os
desfechos nos portadores de IAMCSST.

Contudo, fora dos centros de exceléncia académicos é um desafio fazer com que esses
parametros sejam alcangados. Cada vez mais trabalhos demonstram a dificuldade mundial dos
servicos de saude em conseguir realizar o tratamento dentro dos tempos ideais citados nas
diretrizes*'?1>, Observando essa incongruéncia entre diminuicio da mortalidade, mas
tratamentos fora dos tempos estipulados, outros estudos de efetividade baseados em registros
de “vida real” ndo mostraram haver relacdo direta entre tempo D2B > 90 minutos, com 0S
desfechos cardiovasculares*®. Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar se os tempos de
tratamento preconizados na literatura, tiveram relagdo com os desfechos cardiovasculares nos
pacientes atendidos pela Rede de Cuidados ao IAM na cidade de Porto Alegre, entre Margo de
2015 e Setembro de 2016.
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Métodos

Delineamento do estudo:

Coorte histérica, de pacientes atendidos nos dois hospitais com maior numero de
atendimentos hemodinamicos, da rede de tratamento do IAM na cidade de Porto
Alegre: Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) e Instituto de Cardiologia (IC-FUC).

Participantes e coleta de dados:

A selecdo da amostra inclui todos os pacientes encaminhados para angioplastia primaria
em dois hospitais da Rede de IAM de Porto Alegre, identificados no periodo de marco de 2015
a setembro de 2016, compreendendo 808 pacientes.

Por meio de pesquisa aos prontuarios eletrénicos do sistema informatizado dos hospitais
e dos bancos de dados ja existentes dos servi¢os de hemodinamica dessas instituicdes, foram
pesquisados dados pré-hospitalares e intra-hospitalares destes pacientes. As variaveis coletadas
foram: dados demograficos, doencas prévias, medicamentos utilizados, exames clinicos e
laboratoriais, informacdes hemodinamicas, complicacdes pré e pos-revascularizacdo, e
desfechos imediatos e em 30 dias. A partir destas informacdes, foram calculados os escores de
Killip e TIMI, assim como as terapias instituidas e os deltas de tempo até a chegada a
emergéncia, D2B, tempo de permanéncia hospitalar, além do meio pelo qual esses pacientes
procuraram o servi¢o de urgéncia.

Os desfechos avaliados foram 6bito intra-hospitalar (que considera todo o periodo de
tempo do paciente desde sua chegada a emergéncia, procedimentos hemodinamicos, até sua
alta hospitalar), ébitos em 30 dias (considerando-se os 30 primeiros dias ap0s a alta hospitalar),
MACE (Major Adverse Cardiac Event) e MACE em 30 dias. O MACE considerado nesse
estudo foi composto por morte por qualquer causa, trombose de stent, acidente vascular
cerebral, e novo IAM.

Andlise estatistica:

As variaveis quantitativas foram descritas por média e desvio padrdo, ou mediana e
amplitude interquartilica. As variaveis categoricas foram descritas por frequéncias absolutas e
relativas. Para comparar médias, os testes t-Student, ou Analise de Variancia (ANOVA),
complementado por Turkey foram aplicados. Em caso de assimetria, os testes de Mann-
Whitney, ou Kruskal-Wallis, complementado por Dunn, foram utilizados, respectivamente.

Na comparacdo de proporcdes, o teste qui-quadrado de Pearson, em conjunto com a
analise dos residuos ajustados, foi utilizado. Para controle de fatores confundidores, 0 modelo

multivariado de Regressdo de Poisson, com variancia robusta, foi aplicado. O critério para a
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entrada da variavel no modelo multivariado foi empregado para variaveis com um valor p<0,20
na analise bivariada, exceto pelos tempos de isquemia, que sdo os fatores em estudo.

Para um melhor entendimento dos tempos de isquemia e o risco associado a cada um,
os mesmos foram categorizados conforme estatisticas descritivas (mediana ou tercis) ou
literatura, sendo escolhido o ponto de corte com melhor discriminacéo do desfecho. O tempo
Dor-Porta foi classificado como o tempo desde o inicio dos sintomas pelo paciente, até sua
chegada ao hospital final. Para este, foram aplicados 0s tercis com divisdo em <180 min, entre
181 min e 359 min, e >360 min. O tempo D2B foi classificado como o tempo desde a chegada
no hospital até 0 momento da passagem do fio guia pelo trombo na ICP priméria, sendo utilizado
0 ponto de corte da literatura (<90 min e >90 min). Por fim, o tempo total de isquemia foi
classificado como a soma do tempo Dor-Porta, com o tempo Porta-Baldo, sendo utilizada a
mediana da distribui¢do (< 338 min e > 338 min).

O nivel de significancia adotado foi de 5% (p<0,05) e as analises foram realizadas no
programa SPSS versao 21.0.

Este estudo foi aprovado pelo comité de Etica do HCPA e ICFUC, estando registrado
na plataforma Brasil sob 0 nimero 66240717.4.1001.5327.

Resultados:

O total de pacientes estudados foi de 808. Destes, 217 (26,9%) foram provenientes do
HCPA e 591 (73,1%), do IC-FUC. A idade foi semelhante para ambos os hospitais, com média
de 59,9+11,6 anos, assim como a presenca de sexo masculino, 65,4% no HCPA e 67,3% no IC-
FUC. A raga branca foi a mais prevalente em ambos os hospitais, da mesma forma como o
sobrepeso foi a classificacdo de IMC mais prevalente. Quanto as comorbidades prévias dos
pacientes (Tabela 1), a Unica variavel que se mostrou significativamente diferente entre ambos
foi a presenca de |AM prévio, o qual no IC-FUC apresentou uma prevaléncia de 115 pacientes
(20,7%), enquanto que no HCPA foram somente 26 (12%), p=0,006.

Quanto ao modo de chegada na emergéncia, houve diferenca significativa entre o0s
pacientes no HCPA e no IC-FUC, com p <0,001. Dos pacientes que internaram no HCPA, 35%
foram provenientes do SAMU, 26,6% do domicilio, e 38,3% de transferéncias inter-
hospitalares. Por outro lado, no IC-FUC, 48,4% foram provenientes do SAMU, e 51,6% de
transferéncias. Nao houve nesse hospital nenhum paciente proveniente do domicilio. Referente
a gravidade com que esses pacientes chegaram na emergéncia, ndo houve diferenca

significativa quando comparados pelo Escore TIMI de Risco (p=0,147), mas o HCPA
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apresentou 22,7% dos pacientes versus 14,2% dos provenientes do IC-FUC com hipotenséo na
chegada, com p=0,008. Quando comparados pelo escore de Killip, houve diferenca significativa
entre os dois hospitais (p<0,001) para presenca de Killip 1 (83,9% no IC-FUC, contra 61,8% no
HCPA), para Killip 1l (24,4% no HCPA contra 10,8% no IC-FUC) e para Killip 1V (12% no
HCPA e 3,7% no IC-FUC).

Na caracterizacdo do procedimento (Apéndice 1), todos as variaveis ndo apresentaram
diferenca significativa, com excecao do fluxo TIMI pré-angioplastia, p<0,001, com 95,7% dos
pacientes do IC-FUC com fluxo TIMI 0-1, contra 83,3% no HCPA. Tempo de internagdo foi
diferente entre os hospitais, com mediana de 6 (4-9) no HCPA e 6 (5-9) no IC-FUC.

Na avaliacdo dos tempos até a terapéutica final (Tabela 2), ndo houve diferenca
significativa entre os dois hospitais. A mediana do tempo Dor-Porta foi de 245min (150-
419,2min), a do tempo D2B foi de 69min (55-93min) e o tempo total de isquemia teve mediana
de 338min (220-492min). Somente 34,2% dos pacientes estudados apresentaram tempo Dor-
Porta <180 min, 72% apresentaram tempo D2B <90 min e a mediana do tempo total de isquemia
foi 338 minutos.

Na andlise do modo de internagdo com os tempos (Apéndice 2), foram vistas diferencas
significativas entre tempo Dor-Porta com 0 modo da internagdo, com maior tempo para 0S
pacientes provenientes de transferéncia de outras instituicdes quando comparado com 0s
provenientes de SAMU, com mediana de 300 min (182-480min) e p<0,001, mas ndo quando
comparados os pacientes do SAMU com domicilio, ou transferéncia com domicilio. O mesmo
ocorreu quando o tempo total de isquemia foi avaliado. Neste, houve diferenca significativa
entre 0s pacientes que vieram via transferéncia, mediana 373min (262-545min), quando
comparados com os restantes, mas ndo entre os provenientes do SAMU e do domicilio. Nao
houve diferenca significativa entre os modos de internagdo com o tempo D2B.

Avaliou-se também a relacédo entre a gravidade do paciente na chegada com o modo de
internagdo e com 0s tempos até o tratamento. Quando comparado o0 modo de internacdo com a
gravidade dos doentes, foi observado que houve diferenca significativa (p=0,018) entre os
pacientes provenientes do domicilio, nos quais ha mais pacientes Killip classe 1l (14%) quando
comparado com os demais escores de Killip dessa categoria de chegada a emergéncia
(Apéndice 3). Foi observada também uma correspondéncia significativa entre os pacientes com
tempo D2B >90min e os pacientes mais graves pela classificacdo de Killip, classes I1I e 1V,
43,8% dos pacientes com esse tempo apresentavam esse escore. Foram identificadas também

diferencas significativas quando analisado escores de gravidade com Gbitos intra-hospitalar e
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total. Killip classe Il e IV 19 pacientes (32,8%) e 22 pacientes (24,2%) respectivamente, ambos
com P<0,001. No escore TIMI de risco >7, 21 (36,2%) Obitos intra-hospitalares e 23 (25,3%)
oObitos totais foram identificados, com p<0,001.

Dentre os eventos pos-infarto, os pacientes do HCPA apresentaram maior nimero de
eventos na angioplastia, com p<0,001, como no-reflow, complicagcfes vasculares e ébito intra-
ICP, em proporc¢bes de 9,8%, 10,7% e 3,7% de seus pacientes. Da mesma forma, um maior
numero de dbitos intra-hospitalares (11,1% versus 5,8% do IC-FUC), e maior nimero de novos-
IAM intra-hospitalares (2,8%, versus 0,2%) foram vistos neste hospital, fazendo com que o
MACE hospitalar (15,2%) fosse significativamente maior (p=0,003). Ndo houve diferenca
significativa entre os MACEs em 30 dias dos dois hospitais (7,3% e 7%); contudo, o MACE
total foi maior no HCPA (21,2% contra 14,2%), devido provavelmente ao maior nimero de
obitos intra-hospitalares.

Na analise univariada e multivariada foram avaliadas as associa¢cdes dos tempos de
isquemia com os desfechos 6bito intra-hospitalar e total, MACE hospitalar e total. Para MACE
hospitalar (Tabela 3), o Gnico tempo que se mostrou significativo, apds o ajuste multivariado,
foi o Porta-Baldo (p=0,007), onde os pacientes com tempo >90min apresentaram risco 1,06
vezes (1C95% 1,02-1,11) maior de MACE quando comparados aos que tinham tempo inferiores
a 90 minutos. Quanto ao dor-porta, na analise univariada, este tempo foi um fator associado ao
MACE hospitalar; no entanto, quando ajustado por demais fatores confundidores, a associacao
néo foi significativa (p=0,644), embora os riscos brutos sejam acima de 1,53 vezes (0,86-2,73).
O tempo total de isquemia, que € composto por esses outros dois tempos, ndo se mostra

igualmente significativo, talvez devido a um menor nimero de pacientes na amostra.

Quando analisado com os 6bitos intra-hospitalares (Tabela 4), o tempo dor-porta > 360
mostrou-se com tendéncia a ser significativo (p=0,095), e mostrou um aumento no risco bruto
de 6bito de 2,16 vezes (1C95% 1,08 — 4,31). No caso dos tempos porta-baldo >90min, este
mostrou-se com diferenca significativa (p=0,013) com risco de 6bito 5,78 vezes maior (1,44-
23,2). Neste caso, o intervalo de confianca € muito amplo, indicando baixo poder para predizer
o0 verdadeiro risco, talvez devido ao baixo nimero de 6bitos para o alto nimero de preditores.
De qualquer forma, o tempo é um fator associado, independente da magnitude de associacao.
Ao analisarmos 0 MACE total (Tabela 5), nenhum dos 3 tempos se associou significativamente
com o desfecho ap0s ajuste, embora o tempo D2B > 90min apresente-se com RR bruto de 1,7
(1C95% 1,19-2,43), com p<0,05. Por fim, a analise do 6bito total (Tabela 6) igualmente nédo
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houve relagdo com nenhum dos tempos no RR ajustado. Porém, no RR bruto, o tempo D2B >
90min e o dor-porta entre 181-359min mostraram-se fatores de risco de 1,9 (IC1,23 e 2,93) e
1,95 (IC 95% 1,07-3,08) respectivamente.

Tabela 1 — Caracterizacédo da amostra

Hospitais
Variaveis HCPA IC-FUC Total P
Total Pacientes 217 (26,9) 591 (73,1) 808 (100) -
Idade (anos) 60 (11,3) 59,8 (11,7) 59,9 (11,6) 0,860
Sexo
Masculino 142 (65,4) 397 (67,3) 539 (66,8) 0,681
Raca
Branca 186 (85,7) 447 (87,3) 633 (86,8) 0,129
IMC (Kg/m?) 0,287
Eutrofia 64 (33,7) 168 (32,2) 232 (32,6)
Sobrepeso 69 (36,3) 206 (39,5) 275 (27,7)
Obesidade 53(27,9) 144 (27,6) 197 (27,7)
Tabagismo 0,358
Nunca fumou 76 (35) 223 (38,1) 299 (37,3)
Fumante 110 (50,7) 264 (45,1) 374 (46,6)
Ex-fumante 31(14,3) 98 (16,8) 129 (16,1)
Comorbidades
Hipertensdo Arterial 139 (64,1) 345 (59,1) 484 (60,4) 0,230
Diabetes 66 (30,4) 144 (24,6) 210 (26,2) 0,117
IAM prévio 26 (12) 115 (20,7) 141 (18,3) 0,006
ICC prévio 5(2,3) 30(5,4) 35 (4,6) 0,092
Insuficiéncia Renal 10 (4,6) 18(3,3) 28 (3,7) 0,500
AVC prévio 12 (5,5) 47 (8,5) 59 (7,7) 0,212
DPOC 8(3,7) 24 (4,3) 32 (4,2) 0,835
Procedéncia <0,001
SAMU 75 (35,0) 253 (48,4)* 328 (44,3)
Domicilio 57 (26,6)* 0(0,0) 57(7,7)
Transferéncia 82(38,3) 270 (51,6)* 352 (47,6)
Escore TIMI 0,147
0-5 141 (65) 402 (68) 543 (67,2)
6-7 42 (19,4) 126 (21,3) 168 (20,8)
>7 34 (15,7) 63 (10,7) 97 (12)
Hipotensdo Chegada 48 (22,7) 67 (14,2) 115 (16,8) 0,008
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Killip na admissdo <0,001
Killip | 134 (61,8) 496 (83,9)* 630 (78)
Killip Il 53 (24,4)* 64 (10,8) 117 (14,5)
Killip 111 4(1,8) 9(1,5) 13 (1,6)
Killip IV 26 (12)* 22 (3,7) 48 (5,9)

Dados categoricos apresentados como n (%) e continuos como média e desvio padréo.

*Associacdo estatisticamente significativa pelo teste dos residuos ajustados a 5% de significancia

Tabela 2 — Tempos entre sintomas e atendimento

Hospitais

Variaveis HCPA IC-FUC Total P
Dor-Porta 240 (150 — 360) 257 (147 — 422) 245,5 (150-419,2) 0,230
Porta-Baldo 68 (57 — 90) 70 (53,5 - 95) 69 (55-93) 0,911
Total Isquemia 314,5(221,4-444,3)  350(218,8 - 506,3) 338(219,7-491,7) 0,234
Dor porta 0,626

<180 70(35,9) 193 (33,7) 263 (34,2)

181 -359 63(32,3) 176 (30,7) 239 (31,1)

>360 62 (31,8) 204 (35,6) 266 (34,6)
Porta-Balao 0,402

<90 133 (74,7) 356 (71,1) 489 (72,0)

>90 45 (25,3) 145 (28,9) 190 (28,0)
b

<338 92 (54,8) 237 (48,8) 329 (50,3)

>338 76 (45,2) 249 (51,2) 325 (49,7)

* associacdo estatisticamente significativa pelo teste dos residuos ajustados a 5% de significancia
Tempos expressos em minutos, dados categdricos apresentados como n (%) e continuos como mediana e

intervalo interquartis.
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Tabela 3 - Avaligao dos tempos de isquemia na incidéncia de MACE hospitalar

Amostra total MACE
Variaveis hospitalar (TCR;;’Z) F(tlr::z;“;:;’; P
n (%) n (%)
Dor Porta (min)
<180 263 (34,2) 18 (6,8) 1,00 1,00 -
181-359 239(31,1) 25 (10,5) 1,53(0,86-2,73) 1,01(0,97 —1,05) 0,644
>360 266 (34,6) 29 (10,9) 1,59(0,91-2,80) 1,03(0,99-1,07) 0,215
Porta Baldao (min)
<90 489 (72,0) 31(6,3) 1,00 1,00 -
=290 190 (28,0) 31(16,3) 2,57(1,61-4,11) 1,06(1,02-1,11) 0,007
Total de isquemia
(min)
<338 329 (50,3) 26 (7,9) 1,00 1,00 -
>338 325 (49,7) 33(10,2) 1,29 (0,79-2,10) 1,03(0,99-1,07) 0,115

* ajustado para hospital, horario do procedimento, modo de internagao, sexo, tabagismo, ICC, IAM, IRC e AVC
prévios, marco passo prévio, AAS prévio, timi escore, creatinina pré e nimero de vasos

Tabela 4 - Avaligao dos tempos de isquemia na incidéncia de 6bito hospitalar

Amostra Obito
Variaveis total hospitalar (:{CR;;:;) R(?Ca;sst;‘;* P
n (%) n (%)
Dor Porta
<180 263 (34,2) 11 (4,2) 1,00 1,00 -
181-359 239 (31,1) 19 (7,9) 1,90(0,92-3,91) 1,74(0,55-5,53) 0,345
>360 266 (34,6) 24 (9,0) 2,16 (1,08-4,31) 2,12(0,88-5,11) 0,095
Porta Balao
<90 489 (72,0) 21 (4,3) 1,00 1,00 -
=290 190 (28,0) 24 (12,6) 2,94(1,68—-5,16) 5,78 (1,44 -23,2) 0,013
Total de isquemia
<338 329 (50,3) 16 (4,9) 1,00 1,00 -
>338 325 (49,7) 28 (8,6) 1,77 (0,98 -3,21) 2,71(0,73-9,99) 0,135

* ajustado para dia da semana, hospital, horario do procedimento, sexo, tabagismo, ICC, IRC, IAM e AVC
prévios, marco passo prévio, AAS prévio, timi escore, trombose de stent, creatinina pré, nimero de vasos e

tempo de internagdo
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Amostra total MACE
Variaveis Total RR bruto RR sjustado® p
n (%) n (%) (1C 95%) (1C95%)
Dor Porta (min)
<180 263 (34,2) 36 (13,7%) 1,00 1,00 -
181359 239 (31,1) 44(18,4%)  1,35(0,90-2,01) 1,08 (0,59 —1,97) 0,796
> 360 266 (34,6) 39(14,7%) 1,07(0,70-1,63) 0,61 (0,29 —1,29) 0,199
Porta Baldao (min)
<90 489 (72,0) 62 (12,7) 1,00 1,00 -
> 90 190 (28,0) 41 (21,6) 1,70(1,19-2,43) 1,13 (0,58 —2,20) 0,724
Total de isquemia
(min)
<338 329 (50,3) 49 (14,9) 1,00 1,00 -
>338 325 (49,7) 49 (15,1) 1,01(0,70—-1,46) 0,74(0,42-1,29) 0,283

* ajustado para hospital, modo de baixa, sexo, tabagismo, ICC, IAM, IRC e AVC prévios, marco passo prévio,
AAS prévio, timi escore, angina 3 ou 4, creatinina pré e nimero de vasos

Tabela 6 - Avaligao dos tempos de isquemia na incidéncia de ébito total

Variaveis AToc:Ztlra g:::: RR bruto RR sjustado P
n (%) n (%) (1C 95%) (1C 95%)
Dor Porta
<180 263 (34,2) 20(7,6) 1,00 1,00 -
181 -359 239 (31,1) 33(13,8) 1,95 (1,07-3,08) 1,52 (0,56 — 4,08) 0,409
> 360 266 (34,6) 32 (12,0) 1,58 (0,93-2,69) 1,04 (0,36 — 2,98) 0,946
Porta Baldo
<90 489 (72,0) 42 (8,6) 1,00 1,00 -
>90 190 (28,0) 31(16,3) 1,90(1,23-2,93) 0,97 (0,38 —2,48) 0,943
Total de isquemia
<338 329 (50,3) 29 (8,8) 1,00 1,00 -
>338 325 (49,7) 41 (12,6) 1,43 (0,91-2,24) 1,10 (0,51 — 2,38) 0,816

* ajustado para hordrio do procedimento, sexo, DPOC, tabagismo, ICC, IRC, IAM e AVC prévios, marco passo
prévio, AAS pré, timi escore, trombose de stent, creatinina pré, nimero de vasos, tempo de internagdo, IAM
hospitalar e AVC em 30 dias
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Discussao

Seguindo a ideia classica de Cannon et al'® e McNamara et al’, que, mesmo sendo
estudos antigos, ainda sao citados nos artigos mais atuais como sendo os principais a demonstrar
haver relagdo entre tempo D2B>90min e mortalidade, este trabalho verificou que no periodo
estudado e dentro da realidade dos dois hospitais em estudo, o tempo porta-baldo igualmente
demostra ser fator de risco para 0bitos e MACE. Ao mostrarmos achados de tempos D2B
<90min em 72% dos pacientes, sem diferenca significativa entre os modos de internacéo, vemos
que esses valores diferem dos da literatura, que mostra haver diferengas no tempo D2B entre
pacientes transferidos e que vem diretamente a emergéncia. Le MAY et al'’, mostrou que D2B
<90min foi alcancado em 79,7% dos pacientes com acesso direto, mas s6 em 11% dos
transferidos. Lubovich et al* em 2015 também obteve dados nessa linha, com 84% contra 58%
dos que foram transferidos. Neste estudo, a mediana do D2B foi 101 min (76-133), enquanto
que em nosso trabalho esse valor foi de 69min (55-93), 0 mesmo mostrado por Menees et al®
em 2013 com mediana de 67min, mostrando uma boa estrutura dos servigcos de hemodindmica
aqui estudados.

Outro fator a ser visto é o tempo de transferéncia. Hoje o servico de atendimento ao
infarto na cidade de Porto Alegre esta baseado nas Linhas de Cuidado da Dor Toréacica, criado
em novembro de 2011 pela Secretaria Municipal de Sadde?8, contando com a organizagéo da
12 coordenadoria do SAMU para sua regulacdo. Nesta linha, frente a um quadro de dor torécica,
0 SAMU ¢ acionado e realiza no local onde esta o paciente um ECG, que é encaminhado via
telemetria para o Hospital de Coracédo de S&o Paulo, que o analisa e em tempo real ja fornece o
diagnédstico do paciente. Confirmado que se trata de um IAMCSST, o paciente € entdo
encaminhado para um dos quatro hospitais com servi¢o de hemodinamica 24/7 da cidade, aonde
recebera o tratamento devido, visando assim diminuir ao maximo o tempo de transferéncia e de
isquemia. Mesmo que ndo tenhamos esse valor em nosso estudo por dificuldade de obtengéo
desses dados, podemos associa-lo ao tempo Dor-Porta, que englobara além do tempo de
transporte o periodo entre o inicio da dor do paciente, o tempo até que o mesmo chamasse
auxilio e o tempo de chegada da equipe médica ao local. No mundo, apenas cerca de 20%
dos pacientes com IAMCSST chegam ao setor de emergéncia com até 120min apds o inicio
dos sintomas®. O mesmo vemos na China®*, no Brasil, com tempo Dor-Porta médio de 180 a
240 min®, em Israel®, e na india®®, paises com as mais recentes publicacdes na area. Em nosso

trabalho, a mediana do tempo Dor-Porta foi de 245,5 (150-419,2), mostrando que em Porto
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Alegre a rede de atendimento ao infarto e a conscientizacdo da populacdo sobre esta doenga
ainda estdo muito aquém do esperado.

No quesito mortalidade pos-alta, sabe-se que ha um aumento na mortalidade em 6
meses de 0,18% a cada 10 minutos de atraso no tempo D2B para aqueles que serdo submetidos
a angioplastia primaria’®, o que se traduz em a cada minuto que se retarda a instituicdo da terapia
de reperfuséo, reduz-se a expectativa de vida em 11 dias?®. De Luca et al?* afirmam que para 0s
pacientes que sdo submetidos a angioplastia priméria, a cada 30 minutos de atraso no D2B, o
risco relativo de mortalidade em um ano aumenta em 7,5%. Por isso a importancia do
cumprimento das indicac¢des das diretrizes.

Mesmo com algumas diferencas nos tempos apresentados, os desfechos estéo
condizendo com o que é mostrado hoje ao longo do mundo. Scholz et al??> em 2018 encontraram
em seu trabalho uma taxa de mortalidade de 7,8%, semelhante ao observado neste trabalho, de
7,2%. Assim, segue a duvida dos mais recentes trabalhos publicados, de que se essa relagdo
entre tempo e desfecho é realmente verdadeira. Hoje, mesmo levando-se em conta que a
mortalidade aumenta com tempo D2B>90min??, o foco dos novos estudos tem sido o tempo até
0 primeiro contato médico. Este € entendido por alguns autores como o tempo desde a dor ate
0 contato do paciente com o primeiro médico, envolvendo nesse periodo o tempo até o paciente
solicitar atendimento, ou ir por livre demanda até a emergéncia, e o tempo de chegada da equipe
médica ao local. Porém outros consideram que o delta tempo s6 terminaria na chegada ao
hospital que poderia realizar o procedimento, englobando assim o tempo de transferéncia.
Independentemente da forma como é visto, em ambos os casos 0 que seria visado é a diminuicao
do tempo total de isquemia sem algum tipo de intervencdo, seja ela a angioplastia primaria, o
uso de tromboliticos, ou simplesmente o inicio da terapia farmacoldgica com estatinas,
inibidores P2Y12, antiagregantes plaquetarios, IECA e ARA2?223,

Cabe um estudo maior para avaliagdo desses fatores em nossa populacao, para verificar
se esses achados podem ser expandidos para outras realidades, uma vez que 0s pacientes deste
estudo chegaram sem diferenca na gravidade comparando-os com o modo de internagdo ou dos
tempos pré-hospitalares, porém com maior tempo total de isquemia para 0s que vieram
provenientes de transferéncia inter-hospitalar. Observa-se assim, que a relacdo dos obitos e do
MACE com o tempo, principalmente o D2B, néo se deve a gravidade de como eles chegaram
ao hospital, mas sim, unicamente a variavel tempo, o que se comprovou na analise multivariada

ajustada.
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Limitacoes

E possivel a existéncia de um viés de informacdo, uma vez que os dados s&o
dependentes dos bancos de dados dos servigcos de hemodindmica estudados, além do viés de
selecdo e de seguimento, uma vez que as avaliagdes dos pacientes em 30 dias foram feitas
através das reconsultas ou, no caso de faltas, por ligacOes telefonicas, podendo nesse interim

haver perda de seguimento.

Conclusoes:

A ideia dos estudos classicos do que os tempos até a total restauracdo do fluxo
coronariano tem influéncia nos desfechos CV ¢é realidade em nossa populacdo estudada. A
relacdo principalmente do tempo D2B com os desfechos MACE e 6bito intra-hospitalares,
mostrando-se ser um fator de risco independente, faz vermos que o foco das a¢des para melhoria
das altas taxas de mortalidade pela IAMCSST deve seguir sendo no meio intra-hospitalar.
Contudo, como pode-se ver pelas analises de que o tempo Dor-Porta mostrou tendéncia a ser
fator de risco independente para MACE e ébito hospitalar, podendo talvez ser significativo em
um estudo com maior nimero de participantes, o novo foco da literatura mundial do tempo até
0 primeiro contato médico talvez também devesse ser considerado.

Avaliando que nossa populagdo mostrou estar bem aquém no atendimento pre-
hospitalar, devido principalmente aos altos tempo de transferéncia, sugere-se também a
implantacdo de estratégias que visem a reducdo dos casos em que 0S pacientes sejam
transferidos entre as institui¢fes. Para tal, a implantacdo da terapia farmaco-invasiva, em que o
paciente inicialmente é submetido a trombdlise farmacoldgica no primeiro local em que recebe
atendimento médico, e apds encaminhado para ICP secundaria, ou entdo, uma maior
conscientizacdo da populacdo em ligar para 0 SAMU em vez de procurar por si proprios um
local para atendimento, seriam ideias que ja estdo sendo amplamente divulgadas no mundo e

que auxiliariam na melhoria do atendimento a nossa populacao.
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6 CONCLUSOES E CONSIDERACOES FINAIS

A mortalidade por IAM segue sendo extremamente elevada em todo o mundo.
Devido a isso, ainda hoje os estudos na area das doencas cardiovasculares seguem
sendo realizados, e cada vez mais buscam saidas visando a reducdo dessas taxas.
E devido aos grandes investimentos nessa area que a cada ano que passa novas
recomendacdes, novas drogas, novas terapias e novas diretrizes sdo formuladas
fazendo com que os profissionais que atuam com esses pacientes necessitem se
manter atualizados, e que novos estudos sejam feitos para ver a aplicabilidade dessas
descobertas regionalmente em subgrupos especificos. Nos Ultimos anos essas
mudancas trouxeram o surgimento dos novos antiagregantes plaquetarios (NOACS),
como Dabigatrana e Rivaroxabana, estipularam em 2018 a nova definicdo de infarto,
estabeleceram as novas determinacfes para pacientes instaveis e definiram novas
estratégias de reperfuséo.

Nesse contexto, um dos pontos mais debatido foi a relacéo entre tempos até o
tratamento e os desfechos cardiovasculares nos pacientes com IAMCSST. Visando a
reducdo das complicacfes e da morbidade desses pacientes comecgou-se a estudar
em qual momento essa relagcdo seria mais significativa, além de estratégias para que
houvesse uma diminuicdo desses tempos. Criadas as redes de atendimento aos
pacientes com IAMCSST para diminuir o tempo pré-hospitalar, estipuladas medidas
intra-hospitalares para rapido diagnostico, definicdo de gravidade e pronto inicio da
terapia de revascularizacao, e formuladas melhores prescricdes farmacoldgicas pés-
revascularizagdo, ao fim viu-se ndo haver redugao importante nos desfechos e nos
Obitos causados pela lesédo isquémica cardiaca. Com isso, surgiu a discussao entre
importantes estudos se essa relagao entre os tempos até o tratamento, principalmente
o tempo porta-baldo, seria verdadeira, ou se estaria algum outro fator contribuido para
a manutencao das altas taxas de mortalidade.

Como existem diferencas regionais importantes que poderiam também estarem
contribuindo para essas altas taxas de mortalidade, este estudo trouxe a discusséo
para o ambito do municipio de Porto Alegre, aonde ja existe uma rede de atendimento
ao infarto bem estipulada, e hospitais de altissimo nivel internacional com centros de
hemodinamica reconhecidos mundialmente. Com esse estudo, mostramos que a ideia

de que os tempos até a total restauracdo do fluxo coronariano tém influéncia nos



64

desfechos CV é realidade em nossa populacdo estudada, principalmente na relagéo
do tempo D2B com os desfechos MACE e 0bito intra-hospitalares.

Este estudo indica que o foco das acOes para melhoria das altas taxas de
mortalidade pela IAMCSST deve seguir sendo no meio intra-hospitalar. Contudo,
como se pode ver pelas andlises de que o tempo Dor-Porta mostrou tendéncia a ser
fator de risco independente para MACE e oObito hospitalar, podendo talvez ser
significativo em um estudo com maior nimero de participantes, o novo foco da
literatura mundial do tempo até o primeiro contato médico talvez também devesse ser
considerado.

Outro fato que deve ser levado em consideracdo no que diz respeito ao
tratamento do IAMCSST, e na reducdo da sua mortalidade, € a reformulacdo do
atendimento pré-hospitalar. Avaliando que nossa populacdo mostrou estar bem
aguém nesta etapa do atendimento, devido principalmente aos altos tempo de
transferéncia, assim como € a realidade brasileira como um todo, sugere-se também
a implantacdo de estratégias que visem a reducdo dos casos em que 0S pacientes
sejam transferidos entre instituicbes. Para tal, a implantacdo da terapia farmaco-
invasiva, em que o paciente inicialmente € submetido a trombdlise farmacolégica no
primeiro local em que recebe atendimento médico, e apds encaminhado para ICP
secundaria, ou entdo, uma maior conscientizacao da populacéo em ligar para o SAMU
em vez de procurar, por si proprios, um local para atendimento, seriam ideias que ja
estdo sendo amplamente divulgadas no mundo e que auxiliariam na melhoria do

atendimento a nossa populacao.



7 APENDICES



7.1  APENDICE 1- TABELA DE CARACTERIZACAO DO PROCEDIMENTO

Hospitais
Variaveis HCPA IC-FUC Total P
Hordrio do procedimento 0,296
24-8h 39 (18) 105 (17,8) 144 (17,8)
8-20h 126 (58,1) 372 (63,1) 498 (61,7)
20-24h 52 (24) 113 (19,2) 165 (20,4)
Dia 2da semana 1,000
Segunda — Sexta 152 (70) 414 (70,2) 566 (70,1)
Sabado — Domingo 65 (30) 176 (29,8) 241 (29,9)
Fluxo TIMI pré <0,001
0-1 170 (83,3) 540 (95,7)* 710(92,4)
2-3 34 (16,7)* 24 (4,3) 58 (7,6)
Parede Anterior 89 (41) 263 (45) 352 (43,9) 0,358
Dias internados 6(4-9) 6(5-9) 6(5-9) 0,002
Vaso Culpado 0,497
ADA 83 (40,1) 237 (41,7) 320 (41,3)
ACD 92 (44,4) 227 (40) 319 (41,2)
ACX 28 (13,5) 84 (14,8) 112 (14,5)
Safena 2 (1) 4(0,7) 6 (0,8)
TCE 2(1) 16 (2,8) 18 (2,3)
Fluxo Timi Pds 0,503
0-1 10 (4,7) 18 (3,3) 28 (3,7)
2-3 205 (95,3) 526 (96,7) 731 (96,3)
Via de Acesso 0,746
Radial 160 (73,7) 415 (75,2) 575 (74,8)
Femoral 57 (26,3) 137 (24,8) 194 (25,2)

Dados categdricos apresentados como n (%) e continuos como média e desvio padrdo, ou mediana e intervalo

interquartis *Associacdo estatisticamente significativa pelo teste dos residuos ajustados a 5% de significancia



7.2  APENDICE 2- TABELA DE MODO DE INTERNACAO E TEMPOS PARA O
TRATAMENTO

Modo Internacao

Variaveis SAMU Domicilio Transferéncia P
Dor-Porta 211,5 (120 - 360)° 240 (109,8 — 375)% 300 (181,6 — 480)° <0,001
Porta-Balao 73,5 (57 —100,3) 70 (60-91) 67 (54 — 88) 0,074
Total Isquemia 304,5 (194,3 — 451,8)° 308 (173,2 — 441)° 373(262-545)°  <0,001
Dor porta <0,001

<180 139 (57,4)* 18 (35,3) 83 (34,3)
181 - 359 92 (42,6) 16 (31,4) 108 (50)
>360 83 (33,6) 17 (33,3) 147 (59,5)*
Porta-Balao 0,087
<90 190 (41,8) 34 (72,3) 229 (50,3)
>90 92 (52,3) 13 (7,4) 71 (40,3)
ool
<338 149 (49,2) 26 (8,6) 126 (41,6)
>338 123 (40,2) 20 (6,5) 163 (53,3)*

ab | etras iguais néo diferem pelo teste de Dunn a 5% de significancia;
* associacdo estatisticamente significativa pelo teste dos residuos ajustados a 5% de significancia
Tempos expressos em minutos, dados categdricos apresentados como n (%) e continuos como mediana e

intervalo interquartis.



7.3 APENDICE 3- TABELA DE CLASSIFICACAO DE KILLIP, MODOS DE
INTERNACAO E TEMPOS PARA O TRATAMENTO

Killip
Variaveis | I eIV Total P
Modo Baixa 0,018
SAMU 266 (46,1) 36 (33,6) 26 (49,1) 328 (44,5)
Domicilio 36 (6,2) 15 (14,0)* 6(11,3) 57(7,7)
Transferéncia 275 (47,7) 56 (52,3) 21(39,6) 352 (47,8)
Dor porta 0,944
<180 204 (34,2) 39 (34,8) 20 (33,9) 263 (34,2)
181 - 359 189 (31,7) 34 (30,4) 16 (27,1) 239 (31,1)
>360 204 (34,2) 39 (34,8) 23 (39) 266 (34,6)
Porta-Balao 0,024
<90 383 (72,4) 79 (77,5) 27 (56,3) 489 (72)
290 146 (27,6) 23(22,5) 21 (43,8)* 190 (28)
Tempo total de isquemia 0,520
<338 253 (50) 55 (54,5) 21 (44,7) 329 (50,3)
>338 253 (50) 46 (45,5) 26 (55,3) 325(49,7)

* associacdo estatisticamente significativa pelo teste dos residuos ajustados a 5% de significancia



