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Resumo

Realizamos uma revisdao com agregacao de resultados
dos ensaios randomizados que compararam intervencao
coronariana percutanea (ICP) com cirurgia de revascularizagao
miocardica (CRM). Os 25 ensaios selecionados envolveram
12.305 pacientes dos quais 11.103 pertenciam a estudos em
multiarteriais e 1.212 pertenciam a estudos em lesao Gnica
de descendente anterior (DA). Nos estudos em multiarteriais
a ICP mostrou uma tendéncia a menor mortalidade precoce
(1,2% versus 2%) e menor incidéncia de acidente vascular
cerebral (AVC): 0,7% versus 1,65%. Nao houve diferenca
na mortalidade intermedidria (3,8% versus 3,8%). Houve
tendéncia a superioridade da CRM na mortalidade tardia
(10,5% versus 9,6%). A diferenca deveu-se exclusivamente aos
estudos da era balao, tendendo a inverter-se na era stent (9,6%
versus 9,9%). Nos estudos de lesido tGnica de DA ndo houve
diferenca significativa em nenhum desfecho. A agregacao de
resultados de nove estudos que avaliaram a mortalidade tardia
em diabéticos mostrou diferenga favordvel a cirurgia (21,3%
versus 15,9%). Dois estudos que avaliaram lesao de tronco nao
mostraram diferenga significativa na mortalidade em um ano
(3,9% versus 4,7%). A incidéncia de nova revascularizagao foi
consistentemente maior na ICP, apesar de progressiva melhora
dos resultados na era stent.

Introducao

Tanto a intervengao coronariana percutanea (angioplastia ou
ICP) quanto a cirurgia de revascularizagdo miocardica (cirurgia ou
CRM) sdo alternativas bem aceitas de tratamento da insuficiéncia
coronariana. Grande nimero de ensaios clinicos randomizados
foi publicado comparando os dois procedimentos'*.
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A luz desses estudos parece haver ligeira superioridade
da cirurgia sobre a angioplastia na capacidade de reduzir
sintomas anginosos e significativa diferenca na capacidade
de evitar novos procedimentos de revascularizagao.
Parece ndo haver diferengas no tocante a ocorréncia de
infarto do miocardio com desenvolvimento de onda Q.
Duvidas persistem nas diferengas de resultados em termos
de mortalidade a curto e a longo prazo, na diferenca de
mortalidade em diabéticos, bem como na diferenga de risco
de acidente vascular cerebral (AVC) e na capacidade dos
stents farmacolégicos eliminarem as diferengas no que toca
a necessidade de nova revascularizagao.

O objetivo do presente trabalho foi efetuar uma revisao,
agregando resultados de ensaios clinicos randomizados que
compararam angioplastia transluminal coronariana percutanea
com cirurgia de revascularizagao miocérdica.

Métodos

Selecao e caracteristicas dos estudos

Foram pesquisados na base de dados MEDLINE e
COCHRANE os ensaios randomizados que compararam
angioplastia transluminal coronariana percutanea com cirurgia
de revascularizagao miocardica, publicados no periodo entre
janeiro de 1986 a margo de 2010. O més de Janeiro de 1986
foi escolhido como data inicial devido ao fato da angioplastia
ter comegado a se estabelecer como método terapéutico a
partir de meados dos anos 1980.

Na pesquisa nas bases de dados foram utilizados os
seguintes termos: angioplasty transluminal percutaneous
coronary, coronary artery bypass surgery, coronary stents e
randomized controlled trial. Ap6s o levantamento inicial, que
considerou também referéncias bibliograficas de trabalhos
de revisao sobre o assunto e de meta-andlises, utilizamos
o seguinte critério para incluir o estudo na revisao: ele
deveria ser randomizado, comparar CRM com ICP, ter
seguimento de pelo menos seis meses e ter sido publicado
em revistas internacionais classificadas como Qualis A
ou B pela Capes (Coordenacao de Aperfeicoamento de
Pessoal de Ensino Superior do Ministério da Educacdo do
Brasil). Trabalhos resultantes de estudos observacionais
(registros) nao foram considerados. Identificamos um total
de 26 estudos randomizados que satisfaziam as exigéncias:
RITA™?, ERACI**, EAST>7, GABI®*?, CABRI'*"", TOULOUSE",
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BARI'*16, MASSI'7'8, LAUSANNE'®20, ERACI 11222, MASS
112325 AWESOME?%?7, OCTOSTENT?®, LEIPZIG??, SIMA3%31,
Drenth e cols.’?, SOS™*, ARTS*?, LEMANSY, SYNTAX?®,
MYOPROTECT?*, Hong e cols.*, Kim e cols.*!, Cisowski e
cols.*2, AMIST# e CARDia* .

Os ensaios foram classificados em dois tipos de estudo:
estudos em lesao Gnica proximal de descendente anterior
e estudos em multiarteriais. Todos os ensaios que incluiram
doentes biarteriais, triarteriais ou tronco de coronaria esquerda,
mesmo que tenham incluido também uniarteriais, foram
classificados em multiarteriais. Anatomia complexa foi critério
de exclusao em todos os estudos, exceto o SYNTAX. Tronco
foi também geralmente critério de exclusdo, com excecao
do ERACI I, do SYNTAX e do LEMANS. Revascularizagao
cirtirgica prévia foi critério de exclusdao em todos os estudos,
com excecao do AWESOME. Esse estudo diferiu dos demais
por ter envolvido pacientes com elevado risco cirtrgico e ter
apresentado fragao de ejecao média significativamente abaixo
da normal. Apesar disso nao foi excluido da revisao, visto
que a indicagao de revascularizagao miocardica para os tipos
de pacientes nele incluidos constitui situagdo cada vez mais
comum na pratica cardiolégica. O MYOPROTECT foi excluido
da revisdo por apresentar mortalidade precoce extremamente
elevada (mais de trés desvios padroes acima da média), tanto
da ICP quanto da CRM, e por ter testado uma forma especial
de intervencao percutdnea, utilizando retroperfusao.

Desfechos avaliados

Os desfechos de interesse foram: mortalidade, AVC e nova
revascularizagdo. A mortalidade foi dividida em precoce,
intermedidria e tardia. A mortalidade precoce foi definida
como o percentual de mortes ocorridas até 30 dias p6s-
procedimento, somados as mortes pré-procedimento®®333538,
A mortalidade precoce foi fornecida por 23 estudos. Nos
dois em que nao foi fornecida®~® ela pode ser estimada
através das curvas de sobrevida®?® e colocada nas tabelas,
mas ndo foi incluida no célculo do total de eventos (por nao
serem nGmeros efetivamente publicados). A mortalidade
intermediaria foi definida como o percentual de mortes
reportadas até um periodo méaximo de 2,5 anos pés-
procedimento. Em 19 estudos foi reportada a mortalidade
de 1 ano, em 2 de 6 meses***?, em 1 de 1,5 anos’' e em
2 de 2,5 anos"". Isso representou um acompanhamento
médio de 1,1 ano. A mortalidade tardia foi definida como
a mortalidade reportada como ocorrendo 2,6 anos ou mais
p6s-procedimento. Ela foi fornecida em 18 estudos. Em 12 foi
reportada a mortalidade de 5 anos, em dois a mortalidade de
3 anos*?®, em dois, de 4 anos**"", em um, de 6,5 anos', em
um, de 7,5 anos?® e em um, de 10 anos®'. Isso representou um
acompanhamento médio de 4,9 anos. A incidéncia de AVC
foi reportada em 20 estudos. Em 19 foram considerados os
AVCs ocorridos até 30 dias pés-procedimento e em um?, os
ocorridos até um ano pés-procedimento. A incidéncia de nova
revascularizagdo levou em conta os resultados da primeira
publicagdo, geralmente um ano pds-procedimento, periodo
em que é mais frequente a necessidade de novas angioplastias.
Em 19 casos foram considerados os resultados de um ano e
em um caso, os resultados de 6 meses* . A partir dos dados
reportados foi calculada a incidéncia de nova revascularizagao

por procedimento alternativo: cirurgia em pacientes do grupo
ICP e angioplastia em pacientes do grupo CRM.

Coleta dos dados e sintese dos resultados

Os resultados reportados em cada estudo foram colhidos
por dois investigadores e a incidéncia de eventos (mortes
e AVC) foi colocada em uma planilha Excel. Os dados dos
estudos em multiarteriais foram agregados como se se tratasse
de um Unico estudo. O mesmo foi feito com os dados
dos estudos em uniarteriais. Isso pareceu justificavel pelos
seguintes motivos: a) os desfechos avaliados (mortalidade e
AVC) sao variaveis bem definidas; b) todos os estudos, quer em
multiarteriais, quer em uniarteriais, tinham um elemento em
comum: os pacientes tinham indicacao de revascularizagao,
a qual poderia ser feita por tanto por ICP quanto por CRM;
c) apesar dos progressos na cardiologia intervencionista, nao
existem provas definitivas de que stents tenham reduzido a
mortalidade ou a incidéncia de AVC quando comparados a
ICP com baldo.

Foram avaliados separadamente os resultados em
diabéticos, reportados em nove estudos, assim como os de
pacientes com lesao de tronco, reportados em dois estudos.
Foi feita também uma avaliacdo dos resultados de estudos
da era baldo e da era stent. A comparagao entre os estudos,
de forma individual e na totalidade dos resultados, foi feita
também através de um “indice de risco relativo”, que levou
em conta a sobrevida livre de eventos. Esse indice foi obtido
dividindo-se o percentual de pacientes livres do evento do
grupo angioplastia pelo percentual de pacientes livres do
evento do grupo cirurgia. Nao foi escolhida como fonte de
comparagao entre os estudos a razdo de chances (odds ratio)
nem o risco relativo convencional (de ocorréncia de eventos)
em funcao da existéncia de significativo nimero de ensaios
em que o nimero de desfechos foi zero.

Resultados

Dos 25 estudos, nove pertenciam a era balao'*°, 15 a era
stent?™*, e um, a um perfodo intermedidrio (AWESOME),
sendo esse ltimo classificado como estudo da era stent. Nove
estudos avaliaram exclusivamente doentes com lesdo tnica
proximal da descendente anterior. Nos estudos classificados
como multiarteriais, 11 avaliaram doentes bi- ou triarteriais; um
avaliou obstrucao de tronco (LEMANS), um, doentes triarteriais
ou tronco (SYNTAX); trés incluiram uniarteriais, biarteriais
ou triarteriais (ARTS, RITA e OCTOSTENT). Na maioria dos
estudos a cirurgia utilizou circulagdo extracorpérea (CEC). Trés
estudos em multiarteriais (ARTS, SYNTAX e SOS) utilizaram
também cirurgia sem CEC em pacientes selecionados, de
acordo com a pratica do local. No OCTOSTENT utilizou-se
apenas cirurgia sem CEC. Dos nove estudos de obstrugao
Gnica proximal DA, em trés deles a cirurgia foi realizada
com CEC e esternotomia mediana (MASS |, LAUSANNE e
SIMA). Nos demais realizou-se cirurgia sem CEC e usando
toracotomia lateral esquerda (Drenth e cols.*, Leipzig, Hong
e cols.*, Kim e cols.*’, Cisowski e cols.*> e AMIST). A lesao
de tronco foi critério de exclusao em 22 estudos. Ela esteve
presente no ERACI Il (5% dos pacientes), no SYNTAX (39%
dos pacientes), e no LEMANS (100% dos pacientes). Apenas
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quatro estudos (SYNTAX, LEMANS, CARDia e Hong e cols.*")
empregaram stents farmacolégicos. Um estudo avaliou apenas
diabéticos (CARDia).

Os 25 estudos envolveram 12.305 pacientes, sendo que
11.103 pertenciam a estudos em multiarteiriais e 1.212 a
estudos em lesdo Unica de descendente anterior. Nos 16
estudos em multiarteirais, os biarteriais predominaram na
era balao e os triarteriais e/ou lesdo de tronco predominaram
na era stent. No total dos estudos em multiarteirais mais de
50% dos pacientes apresentavam doenca de trés vasos ou
tronco e mais de 50% apresentavam obstrucao proximal
da descendente anterior (nos estudos que reportaram esta
informacdo). Fracdo de ejecdo diminuida esteve quase
sempre ausente nos estudos em lesao UGnica de DA. Nos
estudos em multiarteriais ela se mostrou diminuida em 18%
dos pacientes (nao considerando o CABRI e o AWESOME
que nao reportaram esta informagao). A média de idade dos
pacientes foi de 62 anos e 77% eram do sexo masculino. A
idade média mostrou tendéncia a ser maior nos estudos em
multiarteriais que nos em lesdo Unica de DA e na era stent
que na era baldo. Diabete melito esteve presente em 20%
dos pacientes. A grande maioria dos pacientes era sintomatica
(angina estavel, instavel ou infarto prévio). Angina instavel
esteve presente com uma frequéncia que variou de 0%
(estudos MASS) a 92% (estudo ERACI 1.

Os resultados dos estudos em multiarteriais estao
representados nas tabelas 1 e nas figuras 1 a 3. A mortalidade
precoce foi menor com a ICP na maioria dos estudos. A
agregacgao dos resultados foi favoravel a angioplastia. (1,2
versus 2%: p = 0,034). Mas ao incluirmos os resultados
estimados do ARTS e do SYNTAX as diferengas ficaram
menos significativas (1,3% versus 1,7%). Os estudos que mais
contribufram para o pior resultado da cirurgia foram o ERACI,
o AWESOME e o ERACI I, que inclufram um substancial
ndmero de pacientes agudos.

No que toca a mortalidade intermediaria os resultados
foram idénticos (3,8 versus 3,8%). Na mortalidade tardia
houve tendéncia a melhor resultado da cirurgia (10,5% versus
9,6%: p = 0,07). Essa diferenga deveu-se exclusivamente
a estudos da era balao, tendendo a inverter-se na era stent
(9,6 versus 9,9%). Apenas um estudo da era stent mostrou
menor mortalidade com a cirurgia (SOS), devido a uma
maior mortalidade por cancer no grupo ICP. A figura 2 mostra
acentuada heterogeneidade dos resultados com tendéncia
a superioridade da cirurgia na era baldao e da angioplastia
na era stent.

No que toca a incidéncia de AVC ela foi maior com a
cirurgia (0,7% versus 1,65%: p < 0,001), com praticamente
todos os estudos em multiarteriais mostrando melhor resultado
com a angioplastia (fig. 3).

Os dados dos estudos em lesao Gnica de D.A. estdo
mostrados na tabela 2. Na agregagao de resultados nao houve
diferenca significativa em nenhum desfecho: 0,5% versus
0,9%, para mortalidade precoce; 1,1% versus 2,4%, para
mortalidade intermedidria; 6,7% versus 5,5% para mortalidade
tardia e 0,4% versus 0,5% para AVC.

Osdados referentes a necessidade de novas revascularizacoes
estdao mostrados na tabela 3 e na figura 4. A superioridade da
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cirurgia sobre a angioplastia foi consistente em 23 de 24
estudos. Mas observa-se progressiva melhora dos resultados da
ICP. Nos multiarteriais a incidéncia de nova revascularizagao no
grupo ICP caiu de 49% no EAST e 44% no BARI para em torno
de 11% no SYNTAX e no CARDia. Nos pacientes com lesio
tnica de DA ela caiu de 39,9% no MASS | para menos de 10%
nos estudos recentes da era stent. A figura 4 mostra que o risco
relativo de nova revascularizagao por procedimento alternativo
(cirurgia para pacientes submetidos a ICP e angioplastia para
pacientes submetidos a CRM) apresentou uma clara tendéncia
a equalizagao de resultados na era stent.

Nove estudos relataram mortalidade tardia no subgrupo
de diabéticos. Seis mostraram tendéncia favoravel a
cirurgia (CABRI, EAST, BARI, MASS II, ARTS e SOS), um foi
neutro (ERACI Il) e dois mostraram tendéncia favoravel a
angioplastia (RITA e AWESOME). Agregando-se os resultados
desses estudos, a mortalidade tardia foi de 21,3% no grupo
intervengao e 15,9% no grupo cirurgia.

Dois estudos mencionaram os resultados de mortalidade
em um ano em lesdo de tronco nao protegida (tabela 4). No
SYNTAX a mortalidade foi 4,2% no grupo ICP versus 4,4% no
grupo CRM; Observou-se tendéncia a menor mortalidade por
angioplastia nos pacientes com escore de SYNTAX baixo ou
intermedidrio e tendéncia a maior mortalidade com a CRM
em pacientes com escore de SYNTAX alto. No LEMANS a
mortalidade foi de 2% no grupo ICP versus 8% no grupo
CRM. Na agregacao dos resultados dos dois ensaios ndao houve
diferenca significativa (3,9% versus 4,7%). Ao agregarmos os
resultados do LEMANS (no qual a maior parte dos pacientes
nao apresentava elevada complexidade angiografica) aos dos
subgrupos de pacientes com escore baixo ou intermediario
do SYNTAX, notou-se uma tendéncia claramente favoravel a
angioplastia (1,1% versus 5,6%).

Discussao

Vdrias revisdes*’, meta-andlises de estudos randomizados*®-,
e um importante estudo colaborativo*’, foram publicadas
comparando ICP com CRM. O principal diferencial da
presente revisao é o nimero de estudos e de pacientes
avaliados. Isso decorreu do fato de termos considerado faixas
de ocorréncia e nao instantes rigidamente fixados. Além disso,
foram acrescentados estudos recentes que utilizaram stents
farmacol6gicos*** e envolveram grande niimero de pacientes.

A tendéncia a maior mortalidade precoce encontrada nos
pacientes cirdirgicos esta em consondncia com o Registro do
Estado de Nova York®® que mostrou mortalidade hospitalar
com a cirurgia mais de duas vezes maior que a dos pacientes
submetidos a angioplastia (0,68% versus 1,75%). Cabe lembrar
que o pior resultado da cirurgia deveu-se a estudos da era
baldo e, na era stent, aos estudos ERACI Il e AWESOME, os
quais envolveram substancial nimero de doentes agudos ou
de elevado risco cirdrgico. Além disso, houve importante
melhora dos resultados cirtrgicos nos ensaios clinicos mais
recentes**353%, No tocante a mortalidade intermedidria, os
dados do presente estudo sdo extremamente consistentes e
estdo em consonancia com tudo que foi até agora publicado:
nenhuma diferenca em um ano entre angioplastia e cirurgia.
Também nao foi encontrada diferenca significativa na
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Mortalidade e acidente vascular cerebral. Estudos envolvendo pacientes multiarteriais

Mortalidade precoce Mortalidade intermediaria Mortalidade tardia Acidente vascular cerebral

Estudo e n° de pacientes
Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia

RITA (1011) 0,8% 1,6% 31% 3,6% 7,6% 9% 0,2% 1%
ERACI I (127) 1,5% 4,5% 4,6% 4,6% 9,2% 4,6% 1% 3%
EAST (392) 1% 1% 71% 6,2% 12,5% 9,2% 0,5% 1,5%
GABI (359) 1,6% 45 2,2% 4,5% 7,3% 6,3% 0% 1%
CABRI (1054) 1,3% 1,9 3,4% 2,2% 10,9% 7,3% ND ND
BARI (1829) 1% 1,3% 4% 4% 13,7% 10,7% 0,2% 0,8%
TOULOSE (151) 1,3% 1,3% 2,7% 2,3% 13,3% 10,4% ND ND
AWESOME (454) 3.2% 5,2% 6% 10% 16% 18% 1% 1,5%
ERACI Il (450) 0,9% 5,7% 31% 7,5% 7,1% 1% 1% 1,5%
MASS I (408) 24 25 4,5% 4% 12,8 % 15,5 % 1% 3%
SOS (998) 0,8% 0,2% 5% 2% 8,1% 4,3% 1% 2%
ARTS (1205) 1,5% 1,0* 2,5% 2,8%% 8% 7,6% 1,5% 2,1%
OCTOSTENT (280) 0% 1,4% 0% 2,8% 8,7% 13.4% 0% 0%
SINTAX (1800 19* 0,9* 4,4% 3,5% ND ND 0,6% 2,2%
LE MANS (105 0% 4% 2% 8% ND ND 0% 4%
CARDIA (510) ND ND 3.2% 3,2% ND ND 0,4% 2,8%
Total de pacientes 3.809** 3.799* 5.570 5.533 4315 4.280 4753 4741
Total de eventos 45 7 219 222 459 425 34 78

Mortalidade precoce - % de mortes até 30 dias pds-procedimento. Mortalidade intermediéria - % de mortes até 2,5 anos pés-procedimento; Mortalidade tardia - mortalidade
2,6 anos ou mais pés-procedimento. Estudos em negrito séo da era stent. Os demais, da era baléo. Os sublinhados utilizaram stents farmacoldgicos. * = dados estimados
a partir das curvas de sobrevida e das mortes pré-procedimento e nao considerados na totalizagéo dos resultados. ND - ndo definidos.

Sobrevida livre de Mortalidade Precoce
Estudo Sobrevida Sobrevida Indice de
ATC/total CRM/total risco relativo
GABI 174/177 174/182 1.014 °®
RITA 506/510 495/501 1.008 —@—
TOULOSE 74/75 74175 1.000
ERACI 62/63 61/64 1.031 -
EAST 196/198 192/194 1.000 &
CABRI 534/541 504/513 1.006 + -
BARI 906/915 901/914 1.003 9
AWESOME  |215/222 220/232 1.022 -
ERACIII 223/225 213/225 1.046 =
MASS II 203/205 198/203 1.001
SOS 484/488 499/500 0.993 —4
LEMANS 52/52 51/53 1.040
OCTOSTENT [138/138 140/142 1.007 =
TOTAL 3.764/3.809 3.662/3.799  |1.008
| [ I [ | | I [
0,900 0,925 0,950 0,975 1,000 1,025 1,050 1,075 1,100
Favorece Cirurgia Favorece Angioplastia

Fig. 1 - Estudos em multiarteriais. Representagéo grafica do “indice de risco relativo” de mortalidade precoce. Valores superiores a 1 favorecem a angioplastia e valores
inferiores a 1 favorecem a cirurgia. Circulos representam estudos da era baldo, quadrados, estudos da era stent. O diamante representa o total de resultados. O tamanho
dos circulos e quadrados é diretamente proporcional ao nimero de pacientes do estudo e o tamanho da barra é inversamente proporcional. A barra que ndo passa da
linha média significa que houve diferenga estatistica entre os resultados.
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Sobrevida livre de Mortalidade Tardia
Bswdo | R | o | riamieede
GABI 164/177 157/168 0,989
ERACII 57/63 61/64 0,992

RITA 483/510 474/501 1.015
TOULOSE |66/76 68/76 0,967

BARI 790/915 816/914 0,966

EAST 153/174 161/177 0,963
CABRI 484/541 482/513 0,971
AWESOME | 130/165 125/162 1,020
ERACIII 209/225 200/225 1,043
MASSII 172/205 171/203 1,028

ARTS 542/590 538/584 0,995

SOS 444/484 467/488 0,960
OCTOSTENT| 126/138 119/142 1,059
TOTAL 3.856/4.315 |3.855/4.280 0,992

+

0,900 0,925 0,950 0,975 1,000 1,025 1,050 1,075 1,100

Favorece Cirurgia

Favorece Angioplastia

Fig. 2 - Estudos em multiarteriais. Representagéo gréfica do “indice de risco relativo” de mortalidade tardia. Valores superiores a 1 favorecem a angioplastia e valores
inferiores a 1 favorecem a cirurgia. Circulos representam estudos da era baldo, quadrados, estudos da era stent. O diamante representa o total de resultados. O tamanho
dos circulos e quadrados é diretamente proporcional ao niimero de pacientes do estudo e o tamanho da barra é inversamente proporcional. Barra que néo passa da

linha média significa que houve diferenga estatistica entre os resultados.

Sobrevida livre de Acidente Vascular Cerebral

e64

Estudo Sobrevida Sobrevida fndice de

ATC/total CRM/total risco relativo
RITA 505/510 486/501 1,008 ——
ERACI 62/63 60/62 1,020
EAST 197/198 191/194 1,010 @
GABI 182/182 177/178 1,010 =
BARI 913/915 907/914 1,006 .
AWESOME ]220/222 229/232 1,005 ——
ERACII  [225/225 223/225 1,005 ——
MASSII 182/182 175/177 1,021 +—e——
SOS 483/488 490/500 1,010 __-_
ARTS 591/600 593/605 1,006 . .
SINTAX 894/900 880/900 1,023 .
OCTOSTENT[138/138 138/138 1,000 -
LEMANS |52/52 51/53 1,040 -
CARDIA 256/255 254/247 1,025 —
TOTAL 4729/4753  |4.663/4.741 1,010 0

[ 1 1

0,900 0,925 0,950

Favorece Cirurgia

1 1 1T 1

0,975

1,000 1,025 1,050 1,075 1,100

Favorece Angioplastia

Fig. 3 - Estudos em multiarteriais. Representagéo grafica do “indice de risco relativo” de acidente vascular cerebral. Valores superiores a 1 favorecem a angioplastia e
valores inferiores a 1 favorecem a cirurgia. Circulos representam estudos da era baldo, quadrados, estudos da era stent. O diamante representa o total de resultados.
O tamanho dos circulos e quadrados é diretamente proporcional ao niimero de pacientes do estudo e o tamanho das barras é inversamente proporcional. Barra que
néo passa da linha média significa que houve diferenga estatistica entre os resultados.
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Mortalidade e acidente vascular cerebral: estudos em lesdo Unica proximal da descendente anterior

Mortalidade precoce

Mortalidade intermediaria

Mortalidade tardia Acidente vascular cerebral

Estudo e n° de pacientes

Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia Angioplastia Cirurgia

MASS | (142) 0% 0% 1,4% 1,4% 8,8% 2,9% 0% 0%
LAUSANNE* (134) 0% 0% 1,5% 0% 9,7% 3,3% ND ND
SIMA* (135) 1,6% 0% 1,6% 3,2% 8% 6,4% 1,6% 0%
DRENTH (105) 0% 4% 0% 4% 0% 6% 2% 0%
CISOWSKI (100) 0% 0% 0% 0% ND ND 0% 0%
KIM (100) 0% 0% 4% 4% ND ND ND ND
LEIPZIG (220) 0% 1,9% 0% 1,9% 10% 12% 0% 1%
AMIST (100) 0% 0% 0% 4% ND ND ND ND
HONG** (189) 1,7% 1,5% 1,7% 4,3% ND ND 0% 1,4%
Total de pacientes 632 580 632 580 348 348 465 413
Total de eventos 3 5 7 12 23 19 2 2

Mortalidade precoce - % de mortes até 30 dias p6s-procedimento; Mortalidade intermediaria - % de mortes até 2,5 anos pds-procedimento; Mortalidade tardia - % de
mortalidade 2,6 anos ou mais pés procedimento. Estudos em negrito séo da era stent. Os demais da era baldo. O sublinhado utilizou stents farmacolégicos. ND - néo definido.

Estudos de lesdo de tronco. Mortalidade em subgrupos do SYNTAX e no LEMANS

Estudo Numero de pacientes Mortalidade angioplastia Mortalidade cirurgia Significancia (p)
SYNTAX-risco baixo 221 0,9% 3% 0,150
SYNTAX- risco intermediario 195 1% 6,7% 0,054
SYNTAX risco alto 285 9,7% 41% 0,060
LE MANS 105 2% 8% 0,370
Total (SYNTAX+LEMANS) 810 3,9% 47% 0,410

Mortalidade em um ano em leséo de tronco. Subgrupos do estudos SYNTAX e estudo LEMANS. Os resultados dos Subgrupos do SYNTAX foram obtidos de: Serruys P.
Syntax primary end points TCT; October 14, 2008; Washington DC, tendo sido recentemente publicados>.

mortalidade tardia, particularmente na era stent, o que
também foi sugerido em recente revisao sistematica*, estando
porem em desacordo com uma meta-andlise mais antiga*.
Esta mostrou uma tendéncia progressivamente favoravel a
cirurgia a medida que a comparagao ficava mais tardia. Existe
uma possivel explicacdo para essa discrepancia: quando se
comparou a angioplastia com a cirurgia na referida meta-
analise, a medida que a avaliagao se tornava mais tardia
passava a incluir maior niimero de estudos da era balao, nos
quais havia tendéncia a superioridade da cirurgia. Na presente
revisao, em que foi incluido um ndimero mais significativo de
estudos da era stent, a superioridade tardia dos resultados
cirtirgicos tendeu a diminuir.

Nota-se também a similaridade de resultados nos estudos
de lesao lnica proximal da DA, havendo inclusive uma
tendéncia a superioridade da angioplastia na era stent, pelo
menos em termos de mortaldade precoce e intermedidria.
Isto torna a ICP, por ser menos invasiva, a forma preferencial
de revascularizagdo em pacientes com lesao tnica proximal
de DA, a menos que a anatomia seja claramente inadequada.
A possibilidade de que técnicas cirtirgicas menos invasivas
possam melhorar os resultados cirtirgicos nao é corroborada
na presente revisao. A andlise individualizada dos dados

das tabelas 2 e 3 sugere que os melhores resultados da
cirurgia foram justamente nos estudos que utilizaram técnica
convencional, ou seja, esternotomia mediana e cirurgia
com CEC (SIMA, LAUSANNE e MASS 1), e os piores nos que
utilizaram técnicas minimamente invasivas.

A tendéncia a maior incidéncia de AVC no grupo cirtrgico
ja havia sido sugerida anteriormente*, tendo alcancado
significancia estatistica no SYNTAX. Por agrupar maior nimero
de pacientes e acrescentar os resultados do SYNTAX e do
CARDia, a superioridade da angioplastia na presente revisao é
inquestionavel. Curiosamente ndo encontramos diferenga na
ocorréncia de AVC nos estudos em pacientes com lesao tinica
de DA, nem no OCTOSTENT, que utilizou cirurgia sem CEC.
Além de uma menor manipulagao da aorta e do uso quase
exclusivo de mamdria poderiamos aventar como explicagao
para o fato um menor grau de aterosclerose nesses pacientes.

As diferengas de resultados entre os estudos randomizados,
quando avaliados em meta-andlises ou revisbes como esta,
e os dados de registros, como o de New York®, merecem
ser comentadas. Registros, ao contrario das meta-andlises,
mostraram quase uniformemente maior mortalidade da
angioplastia nos subgrupos considerados classicamente como
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Sobrevida livre de Nova revascularizagao por procedimento alternativo
Indice
Estudo Risco Relativo
RITA 0,851 ——
ERACI 1 0,850 P
EAST 0,896 .
GABI 0,854 L 4
MASS I 0,882 ®
CABRI 0,866 —e
BARI 0,843 —.—
LAUSANNE 0,894
TOULOSE 0,939 °
MASS II 0,969 =
S0S 0,957 +
ARTS 1,017 —
CIZOWSKI 1,020
LEIPZIG 1,010 _:_
OCTOSTENT 0,991 ——
KIM 0,985 -
SINTAX 1,023 _._
LE MANS 1,081 -
HONG 1,046 =
0,825 0850 0,875 0925 0950 0975 1,000 1,025 1,050 1,075 1,100
Favorece Cirurgia Favorece Angioplastia

Fig. 4 - Estudos em multiarteriais. Representagéo gréfica do “indice de risco relativo” de sobrevida de nova revascularizagdo por procedimento alternativo” (cirurgia
para pacientes submetidos a angioplastia e angioplastia para pacientes submetidos a cirurgia). Valores superiores a 1 favorecem a angioplastia e valores inferiores a
1 favorecem a cirurgia. Circulos representam estudos da era baldo, quadrados, estudos da era stent. O tamanho dos circulos e quadrados é diretamente proporcional

ao numero de pacientes do estudo e o da barra inversamente proporcional.

cirdrgicos (3 vasos, 2 ou 3 vasos com obstrugao da DA proximal,
mé fungdo ventricular). No entanto, registros apresentam vieses
de selecao que mesmo as melhores técnicas estatisticas ndo
conseguem eliminar. A possibilidade classicamente levantada
de que a auséncia de diferengas na mortalidade nos estudos
randomizados seja decorrente de um predominio de biarteriais
sobre os triarteriais e do pequeno nimero de pacientes com
mé fungdo ventricular ou obstrugdo proximal da DA®"? nao
nos parece valida atualmente, pelas seguintes razdes: a) a
maioria dos pacientes definidos como multiarteriais na presente
revisdo foi constituida de triarteriais ou obstrucdo de tronco,
principalmente na era stent; b) houve tendéncia favoravel a
angioplastia nos estudos envolvendo pacientes com lesao tinica
proximal da DA; ¢) mais de 50% dos multiarteriais apresentavam
obstrugao da DA proximal e cerca de 18% apresentavam ma
fungdo ventricular, um ndmero nao insignificante; d) varios
trabalhos sugerem que as condigoes de triarterial, de apresentar
md fungao ventricular (em nao diabéticos) e de apresentar
obstrugao de DA proximal nao comprometem os resultados
da ICP quando comparada com a cirurgia'*?34,

Na comparagado entre a era baldo e a era stent chama a
atencao a melhora dos resultados de mortalidade tardia da

(Arq Bras Cardiol 2011; 97(3) : e60-e69)

angioplastia na era stent, apesar da maior complexidade dos
pacientes. As hipdteses para essa melhora seriam o progresso
na técnica intervencionista, permitindo tratar de forma mais
completa e segura as obstrugdes, assim como progressos
no tratamento clinico, pelo uso mais liberal de antiadesivos
plaquetdrios e hipolipemiantes. Os piores resultados cirdrgicos
nos primeiros estudos da era stent, particularmente em relagao
a mortalidade precoce, podem ser atribuidos a gravidade dos
pacientes, devendo-se principalmente aos estudos ERACI |l
e AWESOME. Ao considerarmos os resultados dos estudos
mais recentes, inclusive os estimados através das curvas de
sobrevida, o que surpreende é uma mortalidade operatéria
extremamente baixa, abaixo de 1%*3>3%. A explicacao para
a queda na mortalidade cirdrgica nos estudos recentes seria,
a primeira vista, a melhora dos cuidados pés-operatérios e
das técnicas cirdrgicas, incluindo o uso de cirurgia sem CEC
em pacientes selecionados. Uma explicagdo alternativa seria
o fato da maior parte dos pacientes com angina instavel de
alto risco, no passado, frequentemente tratados por cirurgia,
estar sendo hoje encaminhada para angioplastia.

A superioridade da CRM sobre a ICP no que toca a

incidéncia de novas revascularizagbes é amplamente
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Nova revascularizagao e nova revascularizagao por procedimento alternativo

Angioplastia transluminal coronariana

Cirurgia de revascularizagao miocardica

Estudo e nimero de

Nova Nova Nova Nova
pacientes revascullarizagz?lo revalsculgrizagéo rezztsaitﬂ:r?zoa‘gses reva_sculari.zagéo por revascu!ariza}géo re.l\;gtsa(:j:r?zoa‘:;ses
por angioplastia  por cirurgia (NRPA) angioplastia (NRPA) por cirurgia

ERACI | (127) 14,5% 17,7% 32,2% 3,2% 0% 3,2%
EAST (392) 21% 22% 49% 13% 1% 14%
MASS | (142) 29,1% 11,8% 39,9% 0% 0% 0%
RITA (1011) 12% 15% 271% 2% 2% 4%
GABI (359) 23% 18% 41% 4% 0% 4%
CABRI (1054) 20,8% 15,7% 36.5% 2,7% 0,8% 3,5%
BARI (1829) 22% 22% 44% 6,7% 0,7% 7,4%
LAUSANNE(134) 11,8% 13,2% 25% 3% 0% 3%
MASS I (454) 8,8% 3,5% 12,3% 0,5% 0% 4%
AWESOME (454) ND ND 1% ND ND 4%
ERACI Il (450) ND ND 15,5% ND ND 4,5%
SOS (998) 1% 9% 20% 5% 1% 6%
OCTOSTENT (280) 7,2% 29 10,1% 2,1% 0% 2,1%
CISOWSKI *(100) 6% 0% 6% 2% 0% 2%
ARTS (1205) 15,7% 6,7% 22,4% 8,3% 1,2% 9,5%
LEIPZIG (220) 22,7 3,6 26,1 45 0 45
KIM* (100) 12% 2% 14% 0% 2% 2%
DRENTH* (105) ND ND 8% ND ND 3%
AMIST (100) ND ND 4% ND ND 0%
SINTAX (1800 11,4% 2,8% 14,2% 4,7% 1,3% 6%
LE MANS (105) 26,9% 2% 28,9% 9,4% 0% 9,4%
CARDIA(510) ND ND 11,8% ND ND 2%
HONG* (180) 1,7% 0% 1,7% 4,4% 1,5% 5,9%

Os estudos em negrito sdo da era stent, os demais, da era baldo. Os sublinhados utilizaram stents farmacolégicos. Os nimeros em negrito representam: NRPA - a nova
revascularizagdo por procedimento alternativo: cirurgia em pacientes do grupo angioplastia e angioplastia em pacientes do grupo cirurgia. ND - néo definido.

reconhecida. Contudo, existe um inexoravel viés de origem
nessa comparagdo. A ICP ndo compromete revascularizagoes
futuras, sejam elas uma nova angioplastia ou uma primeira
cirurgia, o mesmo nao acontecendo com a CRM. Essa (ltima
impossibilita frequentemente futuras angioplastias e aumenta
significantemente o risco em caso de nova revascularizacao
cirdrgica. No presente trabalho, apesar da evidente superioridade
da cirurgia, pode-se observar uma progressiva melhora da
angioplastia na era stent, culminando com os excelentes
resultados com o uso de stents farmacolégicos. Essa melhora é
particularmente marcante quando consideramos apenas o risco
de nova revascularizagao por procedimentos alternativos, no
qual houve tendéncia a equalizagdo de resultados na era stent.

A lesdo de tronco nao protegida constituia, até pouco
tempo, uma indicagao definitiva para cirurgia. A existéncia de
comprovado beneficio da cirurgia na reducao da mortalidade
e o cardter catastréfico de uma oclusao aguda durante a
intervengdo percutdnea, levam-na a ser classificada como
indicacdo preferencial para cirurgia nas diretrizes, sendo a
angioplastia caracterizada durante muito tempo como indicagao

tipo Ill e sé recentemente como [1b*. Aos resultados do SYNTAX
e do LEMANS, assim como a tendéncia a superioridade da
angioplastia em pacientes com escore de SYNTAX inferior a
33°* apontam para a necessidade de melhor classificagao da
intervengdo percutdnea em lesdo de tronco, desde que os
pacientes apresentem boa anatomia para intervengao.

Pacientes multiarteriais diabéticos constituem, de maneira
geral, indicacao preferencial para cirurgia. As evidéncias
contrarias a angioplastia em diabéticos tém origem na era
baldo, a partir dos achados ocasionais do estudo BARI. Seus
investigadores avaliaram um subgrupo de 343 diabéticos
e encontraram uma mortalidade tardia de 34,5% para a
intervencao com baldo e 19,4% para a cirurgia p = 0,03).
Diabete em multiarteriais constitui, desse modo, indicacao
preferencial para cirurgia nas diretrizes, sendo a angioplastia
nesses pacientes classificada como Ilb.

No presente trabalho, que incluiu a taxa de mortalidade
em 4 anos do CABRI e em 5 anos do ARTS e do SOS, o
agrupamento de resultados foi favordvel a cirurgia, com
tendéncia a significancia estatistica. E provavel que essa
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tendéncia a superioridade esteja relacionada simplesmente com
o grau de complexidade das lesdes, ndo valendo para todos
os diabéticos. Em particular ela ndo se aplicaria a pacientes
com angina instavel (estudo ERACI Il), a pacientes de alto
risco cirtirgico (estudo AWESOME) e a pacientes em que se
empreguem com maior frequéncia enxertos venosos (estudo
RITA). Além disso, nenhum desses nove estudos utilizou stents
farmacoldgicos. O SYNTAX e o CARDia, primeiros estudos a
comparar stents farmacoldgicos com cirurgia em diabéticos, nao
mostraram diferenga na mortalidade em um ano. Mas como sao
resultados iniciais, uma resposta definitiva terd de aguardar os
resultados tardios desses estudos, assim como os do FREEDOM.

Conclusao

Os dados da presente revisao confirmam a tendéncia atual
de considerar a complexidade das leses e ndao o niimero ou
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