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Os pacientes com cardiopatia isquémica s&o classificados em dois grandes grupos: os de doenga arterial
coronariana (DAC) crénica que, mais comumente, apresentam-se com angina estavel, e os com sindrome
coronarianas agudas (SCA). Esse ultimo grupo compde-se dos pacientes que apresentam infarto agudo do
miocardio (IAM) com, elevagéo, ou supra desnivelamento do segmento ST no eletrocardiograma (IAMST), e
os com angina instavel bem como IAM sem elevagéo do segmento ST (Al/IAMSST). Essa classificagéo tem
importancia na abordagem terapéutica e no prognadstico.

A angina instavel descreve uma sindrome intermediaria, que esta entre angina estavel o IAM. O seu
diagndstico e essencialmente clinico, com base na histéria de dor toracica e exclusao do diagnéstico de IAM
embasado no eletrocardiograma (ECG) e marcadores de necrose miocardica.

A angina instavel distingue-se da angina estavel pelo inicio recente ou agravamento dos sintomas nos 60 dias
anteriores, sendo chamada também de “angina pré-IAM”, ou pelo desenvolvimento de angina pds-IAM 24
horas ou mais ap6s o inicio do IAM.

O eletrocardiograma (ECG) na avaliagéo suspeita de SCA é um divisor de aguas. Além de contribuir muito
para o diagnostico, orienta de forma simples e rapida a abordagem inicial dos pacientes com sintomas
isquémicos.

Etiologia e Fisiopatologia

Entre os pacientes com angina instavel e IAMSST estudadas por angiografia, aproximadamente 5% tem
estenoses do tronco da coronaria esquerda, 15% sao portadores de DAC envolvendo trés artérias, 30%
apresentam doenga que acomete duas coronarias, 40% mostram lesdes em uma Unica artéria, € 10% nao séo
portadores de estenose coronariana critica; entre estes ultimos, alguns tém angina variante de Prinzmetal.

Os episodios de isquemia podem ser provocados por aumento na demanda miocardica de oxigénio como, por
exemplo, precipitada por hipertenséo ou taquicardia, e/ou redugao na oferta de oxigénio como, por exemplo,
pela reduc&o no didmetro do limen coronariano por trombos ou espasmo.

Os cinco principais mecanismos fisiopatologicos envolvidos nas SCA séo:

trombose;

obstrugdo mecanica (placa aterosclerotica);

obstrugéo dinamica (espasmo);

inflamacéo;

aumento da demanda miocardica (angina secundaria). Pode-se afirmar que a angina instavel e o
IAMSST sao causados, via de regra, por um trombo coronariano suboclusivo, e que o principal
mecanismo fisiopatoldgico € a ruptura ou fissura da placa ateromatosa com a formagéao subseqliente
de um trombo sobreposto. Essa fissura superficial da placa promove a deposigéo plaquetaria. O
trombo associada a angina instavel/IAMSST é branco e composto principalmente de plaquetas,
enquanto o trombo nos pacientes com IAMST é vermelho e composto predominantemente de células
sanguineas.

RN

A inflamacgéo possui uma importante fungédo na aterosclerose. A ativagdo dos macréfagos desencadeia o
processo inflamatorio levando a instabilidade da placa, estado pré-coagulante e eventos clinicos.

A ruptura ou fissura da placa pode ser desencadeada pelo aumento do estresse por cisalhamento com
mudangas subitas na pressao e tonus vasculares. E mais freqiiente em placas vulneraveis, com
caracteristicas bem definidas como:

nucleo lipidico grande;

neovascularizagdo aumentada;

capa fibrosa fina;

conteudo de colageno reduzido;

densidade de células musculares lisas reduzidas;
aumento da atividade e densidade dos linfocitos T;
aumento da atividade e densidade de macréfagos;
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8. aumento da atividade e numero de mastdcitos.

Os macrofagos produzem metaloproteases, enzimas que degradam a matriz extracelular. Os linfocitos T
ativados também estdo presentes nos locais de ruptura da placa e liberam citosinas que ativam ainda mais os
macrdéfagos, inibem a proliferagao das células musculares lisas e deprimem a sintese de colageno.

Niveis séricos elevados de proteina-C reativa (PCR) s&o encontrados na maioria dos pacientes com angina
instavel e infarto do miocardio (IM) e representam um forte previsor de eventos coronarianos subsequentes
em pacientes com doenca coronariana. Da mesma forma, a citosina interleucina-6, o principal indutor de
producéo da PCR no figado, esta elevada na angina instavel.

O estimulo que inicia o processo inflamatério agudo na SCA néo foi identificado. A Chlamydia pneumoniae, o
Helicobacter pylorie o citomegalovirus foram identificados dentro das lesdes ateroscleréticas humanas; estes
achados, no entanto, ndo provam uma casualidade, e ensaios clinicos de terapia antibiética em pacientes com
SCA nao mostraram beneficio algum.

A deposicao de plaquetas dentro da superficie trombogénica exposta da placa rompida € um passo
importante na patogénese da SCA, mas, ainda assim, apenas uma pequena fragédo das placas rompidas
culmina em sintomas.

Na SCA, as plaquetas séo ativadas e geram tromboxano e metabdlitos da prostaglandina. Uma angina
instavel grave ou persistente estd associada a produgdo aumentada de tromboxano e a estabilizacéo da
angina instavel é acompanhada por seu retorno aos niveis normais.

Plaquetas ativadas e leucdcitos interagem para estimular o sistema de coagulagdo. Mondcitos liberam fator
tecidual, uma pequena glicoproteina que inicia via extrinseca da cascata de coagulagéo, levando ao aumento
na geracao de trombina.

O fator tissular também esta presente no nucleo rico em lipidios da placa aterosclerotica e pode ser um dos
principais determinantes da trombogenicidade da placa quando ela se rompe. Os pacientes com SCA
elevados niveis circulantes de fibrina apresentam prognoésticos desfavoraveis; a hiperatividade de outros
componentes do sistema de coagulagao foi relatada na angina instavel, incluindo-se niveis do fator XII,
precursor da bradicinina e do fibrinogénio.

As lesdes responsaveis pela angina instavel e pelo IAM sem elevagéo do segmento ST exibem uma resposta
intensificada ao estimulo vasoconstritor. Uma das explicagdes para este achado esta nos niveis mais altos de
endotelina nessas lesées como resultado da inflamagéo. O processo de agregacao plaquetaria e de formagéao
de trombos libera potentes vasoconstritores, como o tromboxano A2 e a serotonina. A vasoconstricao, ou a
auséncia de vasodilatagdo apropriada, provavelmente contribui muito para o desenvolvimento de episodios
isquémicos na SCA e representa um alvo potencial para a terapia.

Os aspectos angiograficos da lesdo envolvida demonstram que no momento de um episédio de angina
instavel ou de um IAMSST, a les&o responsavel apresenta maior probabilidade de ser assimétrica ou
excéntrica, com um colo ou base estreita e estas caracteristicas angiograficas refletem a ruptura da placa
subjacente com trombo. Lesdes com limites irregulares, bordas sobreponentes ou trombos ébvios a
angiografia tem maior probabilidade de causar outro evento nos meses subseqiientes do que as lesdes lisas.
Classificagdo da Angina Instavel

Varios sistemas foram propostos para a classificagdo da angina instavel e a distingdo entre angina instavel
primaria e secundaria tem valor clinico, pois um agravamento agudo de uma estenose coronariana causa uma
angina instavel primaria pela limitagéo do fluxo sanguineo coronariano. A angina instavel secundaria surge de
uma consequéncia do aumento da demanda miocardica de oxigénio devido a uma doenga coronariana
subjacente grave,como por exemplo, taquiarritmia, febre, crise hipertensiva e tireotoxicose.

Algumas classificagdes foram propostas para a angina instavel primaria com base nos sintomas de
apresentacdo. Uma delas inclui 3 niveis de gravidade e trés circunstancias clinicas, resultando em nove
categorias no total; a outra classifica a angina instavel sendo, de repouso, ou de inicio recente , ou ainda de
“em crescendo” Essas classificagdes sdo frequentemente usadas para categorizar pacientes com propdsitos
de pesquisa ndo sendo aplicada na pratica clinica.

Manifestagdes Clinicas

Sinfomas

O paciente com angina instavel ou IAM sem elevacédo do segmento ST procura cuidados médicos quando
reconhece o surgimento de novos sintomas ou que um padrao previamente estavel tornou-se instavel, e
apesar dos recentes avangos na deteccéo laboratorial da SCA, a histéria permanece de valor substancial para
se estabelecer um diagnéstico. Em muitos pacientes, a manifestagao clinica € indistinguivel do IAM com
elevacao do segmento ST, enquanto outros podem ter sintomas inexplicaveis.

O quadro pode ser precedido de prédomos com um desconforto precordialinespecifico, porém o que
caracteriza a SCA é a dor, variando em sua intensidade, sendo que na maioria dos pacientes € grave e
algumas vezes intoleravel. A dor é prolongada, com duragéo, em média, por mais de 30 min. e
frequentemente por varias horas,sendo descrito pelo paciente como dor em aperfo, esmagamento ou
compressao; a sua localizacao é retroesternal, irradiando-se, quase sempre, para ambos os lados do térax
anterior, com predilecdo para o lado esquerdo. Em alguns casos, a dor da SCA pode se iniciar no epigastrio e



simular uma variedade de disturbios gastrintestinais, confundindo-se habitualmente a SCA com /ndigesiao.
Em outros pacientes, o desconforto da SCA se irradia para os ombros, extremidades superiores, pescogo,
maxilares e regido interescapular, predominando, novamente, no lado esquerdo.

Em alguns pacientes, principalmente idosos ou diabéticos, a SCA pode-se manifestar por sintomas de
insuficiéncia ventricular esquerda, como dispnéia, fraqueza ou sincope. Esses sintomas podem vir
acompanhados de nauseas, vOmitos e sudorese, ou apenas, como cansago e mal estarinespecifico, sendo
estes sintomas a Unica indicacdo da presenga de uma isquemia miocardica; os quais sao rotulados de
“equivalentes” anginosos.

A dor também pode ser confundida com a dissecgédo aguda da aorta, porém essa dor se localiza no centro do
peito com irradiagdo para o dorso e o paciente relata como uma facada nas costas. A dor das articulagdes
costocondrais é localizada, em pontada e piora com a digitopressao no local; a da pericardite aguda
geralmente é inespecifica, com piora ao deitar e alivio quando o paciente senta.

Exame Fisico

O exame fisico dos pacientes geralmente é inocente, porém quando ha presencga de faléncia de ventriculo
esquerdo,varios sinais sdo importantes, como, por exemplo, congestao pulmonar, dispnéia, hipotensao, pulso
fraco, cianose, oliguria, presenca de terceira e quase sempre uma quarta bulha, sendo esta ultima reflexo de
uma disfungéo diastélica aguda prépria da isquemia. O exame fisico também pode revelar causas
precipitantes ou fatores contribuintes para a angina instavel, como pneumonia e hipertensao descontrolada.
Diagnéstico

Os pacientes com suspeita de SCA devem ser avaliados rapida e de modo eficiente, pois um diagndstico
rapido e acurado permite o inicio no momento adequado de uma terapia apropriada, o que é importante
porque as complicagbes se acumulam nas fases precoces da SCA e o tratamento adequado reduz a taxa de
complicacdes.

O diagnéstico das SCA embasa-se na histéria de desconforto toracico, alteragdes do ECG
(eletrocardiograma) e dosagem de marcadores de lesdo miocardica. Dos trés fatores, a histéria €, sem duvida,
o mais importante para ditar o caso em questdo trata-se ou ndo de SCA. Ja o ECG é um divisor de dguas.
Com ele, determina-se qual é a fisiopatologia predominante envolvida e, com isso, guia nosso tratamento,
sendo um método amplamente utilizado nas salas de emergéncia.

No paciente com doenca coronariana ja diagnosticada, os sintomas tipicos tem alta probabilidade de serem
causados por uma isquemia miocardica, particularmente se o paciente confirmar que os sintomas séo
idénticos aos dos episddios anteriores. Por outro lado, mesmo que a dor toracica apresente algumas
caracteristicas tipicas, € improvavel que esteja relacionada com isquemia miocardica no individuo jovem sem
fatores de risco para coronariopatia; embora deva se investigar sobre uso de cocaina nestes pacientes jovens
independente da classe social ou da racga, pois esta droga pode causar vasoespasmo coronariano e
trombose, além de seus efeitos diretos sobre a freqiiéncia cardiaca e presséao arterial, tendo sido implicada
como causa da angina instavel e IAM.

O diagnéstico da angina instavel pode ser mais dificil do que a da angina estavel devido a auséncia de
padrdes distintos. A tipica relagdo entre angina estavel e esforgo fisico ou outras atividades estressantes
constitui uma caracteristica diagnostica chave da angina estavel que esta ausente na angina instavel. A SCA
pode ser pouco aliviada pela nitroglicerina, que obtém melhor resposta na angina estavel, e a duragcéo do
desconforto toracico geralmente € mais longa e mais variavel na angina instavel do que na angina estavel.
Um ECG normal durante dor toracica ndo exclui angina instavel; entretanto, ele indica que uma area
isquémica, se presente, ndo é extensa ou suficientemente grave para induzir alteragdes eletrocardiograficas, e
este achado é um sinal progndstico favoravel.

Quando a depressao do segmento ST é um padréo persistente dos ECG registrados com ou sem dor toracica,
o achado comumente representa um IAM sem elevagédo do segmento ST e um padréo eletrocardiografico
comum dos pacientes com angina instavel ou IAMSST é uma onda T persistentemente negativa, que,
geralmente, indica a presenga de uma estenose grave na artéria coronaria correspondente. Ondas T
profundamente negativas, quando presentes em todas as derivagdes, sugere uma estenose proximal grave da
artéria descendente anterior esquerda como a lesdo responsavel.

As anormalidades do ECG podem aparecer ou evoluir na auséncia de novos sintomas em pacientes com
SCA. O desenvolvimento de ondas Q significativas pode representar o primeiro indicativo de que o
diagnostico € um IAMSST, e ndo de uma angina instavel. As anormalidades da onda T podem, aparecer,
agravar ou resolverem-se; condi¢des estas que tornam quase que obrigatérias obter ECG seriados nas
primeiras 48 horas e no decorrer de episédios toracicos.

Ja os marcadores de lesdo cardiaca, de acordo com o paradigma tradicional, niveis elevados de enzimas
cardiacas — CKMB e troponina — distinguem angina instavel do IAM. A CKMB é uma isoenzima da CK
(creatinoquinase), presente principalmente no miocardio, mas também no musculo esquelético (1 a 2%). Nos
Ultimos anos, tem-se dado importancia a dosagem de CKMB massa, ao contrario da atividade, com
sensibilidade maior. A CKMB massa é importante também na diferenciacéo da lesédo miocardica e leséo néo
miocardica e um dos critérios é o indice de CKMB massa, calculado pela razdo CKMB massa/CK X 100.
Razb6es acima de 2% sé&o consideradas sugestivas de dano no miocardio.



O diagnostico de angina instavel poderia ser mantido quando detectadas elevagdes minimas da CK ou da
CKMB, por amostras seriadas, mas hoje se reconhece, que estas elevagdes correspondem a um sinal
progndstico adverso sendo o principal parametro para avaliar o prognéstico desses pacientes.

As troponinas sao proteinas do complexo miofibrilar, o qual ndo esta presente no musculo liso e suas
medigdes podem ser normais logo apods o inicio da SCA e tornarem-se positivas mais tarde, geralmente 6 a
12 horas depois.

Entretanto, nos pacientes sem histéria clinica de isquemia miocardica, foram detectadas elevagdes minimas
de troponina, podendo ser causadas por insuficiéncia cardiaca congestiva, miocardite ou embolia pulmonar,
ou representar resultados falso-positivos. Assim, nos pacientes com historia obscura, pequenas elevagdes de
troponina podem nao confirmar o diagndéstico de uma SCA.

Um terceiro marcador de lesdo miocardica é a mioglobina que é sensivel, porém nao especifica para o
musculo cardiaco. A mioglobina apresenta aumento sérico dentro de 1 a 3h do inicio da dor, porém apresenta
queda precoce e seu valor preditivo negativo € alto, ou seja, se a mioglobina for negativa pode-se descartar
uma SCA.

Os pacientes com angina instavel ndo apresentam aumento sérico dos marcadores de lesdo miocardica, e
ndo é recomendada a utilizagéo da desidrogenase lactica (DHL) ou aspartato aminotransferase (AST) para
deteccdo de necrose miocardica em pacientes com suspeita de SCA.

Nos primeiros 10 minutos da suspeita de SCA devem ser realizados ECG, exames laboratoriais contendo
marcadores miocardicos, hemograma, uréia, creatinina, eletrélitos e coagulograma. Uma radiografia de térax
deve estar disponivel em, no maximo, 30 minutos para afastar a possibilidade de dissecgéo aguda da aorta
nos casos em que existir duvida. De posse dos dados clinicos, é possivel diagnosticar SCA e, com o ECG,
dividi-la nos dois grupos: IAMST ou IAMSST/angina instavel.

Avaliagdo do Risco

A avaliacdo do paciente com possivel SCA demanda n&o apenas o estabelecimento do diagnéstico, mas
também a avaliagdo do risco a curto prazo de complicagcdes que exigem cuidado intensivo, e esta avaliacao
determina a intensidade apropriada da terapia. Na extremidade inferior da escala de risco, um paciente pode
receber alta com aspirina e beta bloqueador para ser acompanhado como paciente ambulatorial. Na
extremidade oposta da escala, um paciente pode ser hospitalizado em uma unidade coronariana, tratado com
multiplas drogas e submeter-se a angiografia coronariana de urgéncia como um preltudio para a
revascularizacao.

Portanto, o diagndstico da SCA implica obrigatoriamente em uma diferenciagéo inicial e evolutiva de trés
grupos de pacientes: Alto risco, Médio Risco e Baixo Risco. O termo “risco” refere-se a chance deste paciente
evoluir para o 6bito (1 a 10%) ou ter novos eventos cardiacos, como o IAM (3 a 10%).

A avaliagado do “risco global” pode ser realizada através de escore clinico, como o desenvolvido a partir dos
estudos 7hrombolysis in Myocardial Infarction Trials (TIMI), que incluem sete fatores de risco independentes:
- idade maior ou igual a 65 anos;

- igual ou mais de 3 fatores de risco para DAC;

- estenose prévia maior que 50%;

- desvio de ST;

- igual ou mais de 2 eventos anginosos;

- AAS nos ultimos 7 dias; e

- marcadores cardiacos elevados.

Outros fatores de risco sdo diabetes melito, disfungéo ventricular e niveis elevados de creatinina, peptidios
natriuréticos atriais e proteina C reativa.

A avaliacao do risco precoce (utilizando troponina, alteragdes do segmento ST e/ou sistema de escore do
risco global) é util para prever o risco de eventos cardiacos recorrentes e identificar os pacientes que possam
ser mais beneficiados pelas terapias antitrombéticas mais potentes do que a heparina ndo-fracionada, como a
heparina de baixo peso molecular (HBPM) e os inibidores de glicoproteina (GB) lIb/llla, além de intervencéo
invasiva imediata. Por exemplo, no estudo TACTICS-TIMI 18, uma intervengao invasiva precoce obteve
reducéo de 40% nos eventos cardiacos recorrentes nos pacientes com troponina positiva, e nenhum beneficio
foi detectado nos individuos com troponina negativa.

A proteina C reativa, um marcador de inflamagéo vascular, e o peptidio natriurético tipo B, um marcador do
aumento da tenséo da parede miocardica, relacionam-se independentemente com o aumento da mortalidade
e, em alguns estudos, com eventos cardiacos recorrentes. As estratégias baseadas em multiplos marcadores
estdo conquistando crescente aceitagao para definir, com mais precisdo, os mecanismos fisiopatoldgicos
subjacentes em cada paciente e estratificar mais detalhadamente o risco do paciente.

Tratamento

Os objetivos do tratamento nos pacientes com SCA abrangem o controle dos sintomas e prevengéo da
progresséao para IAMSST ou, pelo menos, a minimizagéo de dano miocardico. A intervencéo rapida é crucial
porque a gravidade da manifestagao inicial ndo prediz a gravidade final do dano miocardico se instituida uma
terapia eficaz.



A primeira abordagem ao paciente com suspeita de SCA é semelhante, apresentando ou néo, no ECG,
supradesnivel do segmento ST. Envolve a oferta de seis itens citados a seguir:

Oxigénio

A todos os pacientes deve ser ofertado oxigénio suplementar por cateter nasal a 3 a 4 I/min, por um minimo
de 3h ou enquanto persistir hipoxemia ao ar ambiente.

Acido Acetilsalicilico

O acido acetilsalicilico (AAS) deve ser administrado numa dose inicial de 160 a 325mg, por via oral, assim que
o paciente é recebido no pronto-socorro e tem dor sugestiva de isquemia miocardica. Estudos mostram, como
por exemplo, o estudo Second International Study of Infart Survival (ISIS-2) que reduz a mortalidade em torno
de 20% isoladamente, quase tanto quanto a estreptoquinase. A associagéo de ambos reduz a mortalidade do
IAM em 42%. Outros estudos também evidenciaram, uma reducgéo do risco de IAM fatal e ndo fatal em 70%,
na fase aguda, em 60%, nos primeiros trés meses, e em 50% nos primeiros 2 anos.

Trata-se de um antiagregante plaquetério que age pela inibi¢gdo da cicloxigenase plaquetaria, impedindo a
formacgéo de tromboxane A2.

Nitrato

Em pacientes com angina instavel, a nitroglicerina sublingual geralmente alivia imediatamente o episddio,
apesar de ser menos eficaz do que na angina estavel. Em baixas doses, a nitroglicerina € um venodilatador e,
em doses maiores, um dilatador arteriolar; reduz a pré-carga e a p6s carga, bem como o consumo de oxigénio
pelo miocardio. Estao contra-indicados na presencga de hipotensao arterial (pressao sistdlica menor que
100mmHg), IAM de ventriculo direito ou uso prévio de sildenafil nas ultimas 24 h. A dose de dinitrato de
isossorbida é de 5mg, com intervalos de Smin e no maximo 15mg.

Os pacientes com angina instavel frequentemente séo tratados com uma infuséo de nitroglicerina intravenosa
para evitar futuros episédios. Uma dose inicial comum é de 10ug/min. A dose pode ser aumentada em
incrementos de 10ug/min até que os sintomas sejam controlados ou se desenvolvam sintomas colaterais
intoleraveis; os efeitos adversos mais comuns sao cefaléia, nausea, tontura, hipotensao e taquicardia reflexa.
A evidéncia de que a nitroglicerina intravenosa evita ataques isquémicos em pacientes com angina instavel
baseia-se em estudos de pequena monta e ndo controlados. Nenhum estudo de grande relevancia avaliou se
a nitroglicerina intravenosa ou outros preparados de nitrato reduzem o risco de IAM na angina instavel.

Em geral, os episddios de angina desaparecem inteiramente quando os pacientes com angina instavel ou
IAMSST sao hospitalizados e recebem terapia medicamentosa.

Beta-Bloqueador

Todos os pacientes com SCA devem receber beta-bloqueadores com o objetivo de reduzir a freqliiéncia
cardiaca, reduzindo assim o consumo miocardico de oxigénio. No quadro de SCA, é razoavel tentar um
bloqueio de horas e ndo em dias. O beta-bloqueio algumas vezes ¢ iniciado com bolos endovenosos
ajustados para obter uma freqliiéncia cardiaca em torno de 50 a 60 batimentos por minuto em repouso e é
particularmente importante em pacientes de alto risco ou em pacientes com taquicardia ou presséao arterial
elevada na admissao.

As principais contra indicagdes aos beta-bloqueadores na angina instavel sdo doenca reativa das vias aéreas,
disfungéo do no sinusal ou bloqueio atrioventricular e insuficiéncia cardiaca grave. A maioria dos pacientes
com doenga pulmonar obstrutiva cronica tolera um beta-bloqueador, um agente beta1-seletivo (por ex.,
metoprolol ou atenolol) teoricamente apresenta menor probabilidade de provocar broncoconstricdo. Em
pacientes com doencgas do sistema de condugdo, 0 marcapasso permanente pode ser indicado visando
administrar uma terapia a longo prazo com beta-bloqueadores. Uma insuficiéncia cardiaca leve e estavel néo
constitui uma contra indicagdo aos beta-bloqueadores na angina instavel.

Os bloqueadores dos canais de calcio (diltiazem ou o verapamil) sdo escolhas razoaveis para o tratamento da
angina instavel quando os beta-bloqueadores séo contra indicados, pois tais drogas lentificam a frequéncia
cardiaca, reduzem a pos-carga e a contratilidade miocardica; reduzem a demanda miocardica de oxigénio e
sdo efetivos no controle dos sintomas isquémicos.

A combinagéo do diltiazem ou do verapamil com um beta-bloqueador geralmente ndo é usada em pacientes
com angina instavel, porque os efeitos destes bloqueadores dos canais de calcio sobre a freqiiéncia cardiaca
e a contratilidade miocardica séo aditivos aos efeitos dos beta-bloqueadores.

Morfina

O sulfato de morfina, usado por via intravenosa, fica reservada as situagdes em que a dor ndo cessou apesar
do uso do nitrato, o que é muito freqliente. Podem ser feitas doses de 2 em 2mg, intravenoso, até que o
sintoma doloroso desapareca. A subdosagem de morfina € comum e deve ser combatida, pois leva a
permanéncia da dor, podendo aumentar o consumo de oxigénio pelo miocardio.

Clopidogrel

O clopidogrel e a ticlopidina séo tienopiridinas e seu mecanismo de acéo difere do acido acetilsalicilico.
Ambos inibem a ativagdo plaquetaria mediada pelo difosfato de adenosina (ADP). O clopidogrel suplantou a
ticlopidina devido a seu inicio de acao mais rapido, menor incidéncia de eventos adversos graves e dados
mais conclusivos de ensaios clinicos.



Portanto, o clopidogrel deve ser usado em todos os casos de SCA sem supradesnivel de ST, salvo raras
excegdes quando se divisa a possibilidade da necessidade imediata de cirurgia de revascularizacao, devido
ao aumento do risco de sangramento, obrigando o adiamento do ato cirurgico, por no minimo, 5 dias.

Em um ensaio clinico com mais de 12000 pacientes com SCA sem elevacédo do segmento ST, o acréscimo do
clopidogrel ao acido acetilsalicilico ao longo de um periodo de acompanhamento de 3 a 12 meses, reduziu o
objetivo final composto de morte cardiovascular, IAM néao-fatal ou acidente vascular cerebral (AVC) em 20%,
representando uma redugao de 2,1% no risco absoluto.

Terapia Antiplaquetéria Intravenosa

Inibidores Da Glicoproteina Ilb/llla

Essas drogas agem bloqueando os receptores de membrana fundamentais para o processo de agregagéo
plaquetaria, sendo talvez os mais potentes antiplaquetarios na atualidade. Este grupo tem sido bastante
estudado nos ultimos anos em duas situacdes clinicas principais: Pés-Angioplastia e SCA. Existem 3 tipos
farmacologicos de inibidor de glicoproteina llb/Illa:

1. anticorpo monoclonal contra o receptor (abcimixab);
2.  mimético heptapeptideo sintético (epfifibatide); e
3. mimético ndo-peptidicos (tirofiban, lamifiban).

O primeiro grande estudo (EPIC) testou o efeito do abcimixab na evolugdo poés-angioplastia com sfenfem
pacientes com angina instavel, demonstrando um grande beneficio na redugao da taxa de eventos agudos
(30%), sendo corroborado por outros estudos e colocando-a como uma droga de uso necessario nas
angioplastias de lesdo complexa. Recentemente, estas drogas, especialmente o tirofiban e o eptifibatide, tém
demonstrado um grande beneficio no tratamento da angina instavel de alto risco e do IAMSST.

O estudo PRISM-PLUS, realizado em pacientes de alto risco, teve como resultados a maior redugéo da
incidéncia de IAM e 6bito no grupo que fez uso da associagéo tirofiban + heparina + AAS em relagdo ao grupo
com heparina + AAS. O estudo PURSIST mostrou bons resultados com o eptifibatide. O abciximab néo
mostrou beneficio nos pacientes que ndo foram submetidos a angioplastia e estudo recentes demonstraram o
beneficio da associagéo dos inibidores da glicoproteina llb/llla com a enoxiparina. Estas publicagdes foram
importantes, ja que os primeiros trabalhos associaram essas drogas com a heparina nao fracionada.
Conclui-se, entéo, que os inibidores de glicoproteinas 11B/Illa estéo indicados em todos os casos de angina
instavel de alto risco ou IAMSST. O tirofiban e o eptifibatide podem ser usados, mesmo naqueles que ndo
serao submetidos a angioplastia precoce. Qualquer um dos trés (inclusive o abcimixab) pode ser utilizado
como adjuvante a angioplastia (estratégia invasiva precoce).

Terapia Antitrombética

Heparinas

A Heparina Nao-Fracionada (HNF) tem sido feito rotineiramente em todos os casos de SCA sem supra de ST
admitidos no hospital, diretamente ou apds a triagem inicial, devido ao seu comprovado beneficio,
principalmente associado ao AAS. Deve ser feita uma dose de ataque venosa em “bolus” (60 U/Kg) e uma
infusdo venosa continua de 12 U/Kg/h, devendo fazer monitorizagdo do PTTa a cada 6h, até ficar entre 1,5 a
2 vezes o controle; a resposta é imprevisivel e a heparina deve ser mantida por 2-5dias.

A suspensao da heparina em pacientes com angina instavel pode resultar em uma ativacéo dos episédios
isquémicos refratarios em horas. A aspirina ou a varfarina podem bloquear este fenédmeno. Ocorre discreta
trombocitopenia em 10% a 20% dos pacientes tratados com heparina ndo-fracionada. Em 2% a 10% dos
pacientes, desenvolve-se uma forma mais intensa de trombocitopenia. Outros efeitos adversos da heparina
incluem osteoporose, necrose cutanea, alopecia, reagdes de hipersensibilidade e hipoaldosteronismo.
Recentemente, o estudo ESSENCE e o TIMI 11B compararam a heparina ndo-fracionada com a heparina de
baixo peso molecular Enoxiparina e os resultados foram bastante promissores, pois mostrou 20% a menos de
mortalidade e risco de IAM no grupo do enoxiparina. A partir dai, a enoxiparina passou a ser a melhor opgéo
para a terapia antitrombdtica na SCA.

E ao contrario da HNF, essas drogas possuem um efeito previsivel, de acordo com a dose, ndo necessitando
da dosagem do PTTa, e a dose preconizada na SCA é de 1mg/kg a cada 12h. devendo ser mantida por 2-5
dias.

A HNF deve ser a escolhida nos pacientes que serdo submetidos a angioplastia ou a cirurgia de
revascularizagao, por ser uma droga mais facilmente titulavel, devendo ser reduzida com quando
administrados aspirina e inibidores da glicoproteina IIb/llla de modo concomitante.

Dados mais recentes sugerem que o fondaparinux € superior a enoxiparina.

Estatinas

Até pouco tempo atras, o maior beneficio do uso da estatina na fase ainda hospitalar se fazia gragas a maior
adesao ao tratamento, quando ja em acompanhamento ambulatorial.

Em uma experiéncia randomizada de pacientes com angina instavel ou IAMSST para as quais a
revascularizagdo precoce nao era planejada, a atorvastatina em alta dose durante 16 semanas reduziu o
ponto final principal composto. Em outra experiéncia randomizada comparando atorvastatina (80mg) com



pravastatina (40mg) iniciadas apds 10 dias de um episédio de SCA, ponto final principal composto foi reduzido
significamente durante o acompanhamento de 2 anos no grupo da atorvastatina, o qual obteve um nivel mais
baixo de LDL-colesterol.

Os ultimos estudos (PROVE IT) recomendam que a terapia com atorvastatina (80mg) seja iniciada no
hospital em pacientes com SCA, com o objetivo de reduzir o LDL-colesterol a 70mg/dL ou ainda mais baixo.
Outras Terapias Clinicas

A bivalirudina, inibidor direto da trombina, foi recomendada como uma melhoria em relagdo a heparina durante
a angioplastia, representando o agente preferido em pacientes com trombocitopenia induzida por heparina. A
anticoagulagéo a longo prazo com a varfarina ndo é recomendada para os pacientes com angina instavel ou
IAMSST.

Teste Provocativo de Isquemia

Deve ser feito no paciente de baixo risco ou médio risco que apresentou evolugao hospitalar favoravel. O
Teste Ergométrico € o exame mais acessivel e barato, sendo o método de escolha. Os protocolos utilizados
sao o Naughton e o Sheffield, iniciando com cargas mais baixas do que o protocolo convencional de Bruce..
Pode ser realizado ap6s 12h de estabilizagdo do quadro clinico de baixo risco, 48h nos de médio risco e
geralmente 5 dias apds os quadros de alto risco.

Nos pacientes nos quais o teste foi inconclusivo ou que apresentam contra indicagéo ao teste, podemos
indicar um outro teste provocativo, como a cintilografia miocardica de esforgo, bem como o ecocardiograma
de estresse.

Terapia Intervencionista

O numero de angioplastias feitas em pacientes com angina instavel esta cada vez mais se ampliando e
mostrando bons resultados, principalmente com o advento dos sfents mais modernos e do uso de inibidores
da glicoproteina llb/llla. Os pacientes com angina instavel e com IAMSST apresentam lesdo multi-vascular na
coronariografia. Um estudo mostrou 40% de trivascular, 20% de bivascular, 10% de univascular e 20% de
tronco de coronaria esquerda (CE).

O sucesso da angioplastia nessas lesdes ndo é tdo bom quanto nas lesdes da angina estavel. No entanto,
oferece uma grande oportunidade terapéutica para os pacientes de alto risco, que possuem grande chance de
eventos ao seguir apenas o tratamento clinico.

Estratégia Invasiva Versus Conservadora

Multiplos estudos clinicos demonstraram o beneficio de uma estratégia invasiva precoce para os pacientes de
alto risco, isto &, com varios fatores de risco clinico, alteragdes do segmento ST e/ou biomarcadores positivos.
Nesta estratégia, depois do tratamento com agentes antiisquémicos e antitrombdticos, a coronariografia &
realizada em 48h de internagéo, seguida da revascularizagdo coronariana.

No grupo de baixo risco, os resultados obtidos com uma estratégia invasiva sdo semelhantes aos
conseguidos com a estratégia conservadora, consistindo em uma medicagéo antiisquémica e antitrombotica,
seguida de “observacao cuidadosa”, durante a qual a coronariografia sera realizada apenas se dor em
repouso ou as alteragbes do segmento ST reaparecerem, ou houver evidéncia de isquemia importante na
prova de esforgo.

Tratamento a Longo Prazo

A ocasido da alta hospitalar € um “momento de orientagéo” para o paciente com angina instavel ou IAMSST,
quando o médico pode revisar e aperfeigcoar o tratamento clinico. A modificagdo dos fatores de risco é
fundamental, devendo o médico conversar com o paciente acerca da importancia de abandonar o fumo,
atingir o peso ideal, praticar exercicios diariamente, seguir uma dieta apropriada, controlar a presséo arterial,
controlar rigorosamente a hiperglicemia (no caso de pacientes diabéticos) e normalizar os lipidios, conforme
se recomenda aos pacientes com angina estavel cronica.

Existem evidéncias demonstrando o beneficio do tratamento a longo prazo com cinco classes farmacoldégicas
voltadas para os diferentes componentes do processo aterotrombético. Os beta bloqueadores sao apropriados
ao tratamento antiisquémico e podem reduzir os fatores desencadeantes do IAM. A estatinas (em dose alta,
por exemplo, atorvastatina 80 mg/dia) e os inibidores da ECA sdo recomendados para a estabilizagéo das
placas a longo prazo. O tratamento antiplaquetario, que atualmente recomenda a combinagéo de acido
acetilsalicilico com clopidogrel no minimo durante 9 a 12 meses, mantendo o acido acetilsalicilico apos esta
data, impede ou reduz a gravidade da trombose que possa ocorrer se uma placa se romper. Assim, a
abordagem multifatorial do tratamento clinico prolongado visa a prevenir os varios componentes da
aterotrombose; essa terapia deve ser iniciada precocemente.

Complicagdes

Os pacientes com IAMSST podem desenvolver todas as complicagbes associadas a um IAMST, inclusive
arritmias, insuficiéncia cardiaca e, complicagdes mecanicas. Entretanto, com excegéo da isquemia recorrente,
as complicagbes sdo menos comuns porque a quantidade do dano no miocardio tende a ser menor.
Prognéstico

O prognostico de pacientes com SCA depende principalmente do tempo entre o inicio dos sintomas e o
atendimento hospitalar. O risco & maior nas horas, dias e primeiro més apds o inicio dos sintomas. Dos



pacientes com angina instavel em uma série, 11% experimentaram um |IAM entre a alta hospitalar e 1 ano,
mas a taxa subseqiiente anual foi inferior a 2%.

O prognostico melhorou extraordinariamente desde a década de 1980 com a introdugéo de uma terapia
clinica cada vez mais sofisticada e com as técnicas de revascularizagdo. Em um estudo com quase 2 mil
pacientes com angina instavel a taxa de mortalidade intra-hospitalar foi de 4% a 10% em 1 ano; outro estudo
de relevancia com 4.488 pacientes com angina instavel mostrou que a taxa de mortalidade foi de 2,4% em 1
més, 5% em 6 meses e 7% em 1 ano.

Ja no Brasil, as informagdes relativas a SCA tém caracteristicas distintas. O IAM n&o representa a primeira
causa de morte, ficando atras das doencas cerebrovasculares, embora tal panorama esta sofrendo
alteracdes, principalmente nos grandes centros urbanos altamente desenvolvidos.

Quando comparada a populacédo que foi internada com o diagndstico de SCA em outros paises, a populacdo
brasileira era mais jovem, tinha prevaléncia mais elevada de tabagismo, porém menor prevaléncia de
hipertenséo arterial, insuficiéncia cardiaca e antecedente de infarto no miocardio no passado. Este
levantamento mostrou também que as intervenc¢des coronarianas percutaneas, como por exemplo, a
angioplastia coronariana, foram mais frequentemente utilizadas na populagao brasileira.

Portanto, um diagndstico rapido e o tratamento adequado sdo fundamentais para se reduzir a morbidade e a
mortalidade nos pacientes com SCA.
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