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DO ARTIGO
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ferências bibliográficas. Poderá incluir até 4 ilustra-
ções (figuras, fotografias, gráficos e/ou tabelas) e
conter entre 25 e 30 referências (exceções serão ana-
lisadas pelos Editores).

2. Evitar ao máximo o uso de abreviaturas, mesmo as
consagradas.

3. Evitar escrever palavras em letras maiúsculas, prin-
cipalmente os nomes dos autores (no texto ou nas
referências).

4. Não usar a tecla de espaços para abrir parágrafos.
5. Texto corrido, sem necessidade de formatação espe-

cial (paginação, recuos etc.).
6. Tabelas deverão ser digitadas de forma simples, com

os dados de cada coluna separados apenas pela tecla
“TAB”, e no mesmo processador/editor de texto uti-
lizado para o restante do texto.

II - SEQUÊNCIA DA DISPOSIÇÃO DO TEXTO
Os artigos deverão ser entregues na disposição a se-

guir e somente serão considerados completos se incluí-
rem todos os itens:

PÁGINA INICIAL

1. Título em português.
2. Autor(es).
3. Instituição(ões).

4. Endereço para correspondência, incluindo CEP, te-
lefone, fax, e-mail etc. (telefone, fax, e-mail ou
outros meios de contato não serão publicados na
Revista).

SEGUNDA PÁGINA

1. Resumo com aproximadamente 250 palavras.
2. Descritores: até cinco (obter os termos no “DeCS —

Descritores em Ciências da Saúde”, disponível no
website: http://decs.bvs.br).

TERCEIRA PÁGINA

1. Título em inglês.
2. Abstract com aproximadamente 250 palavras.
3. Key words: até cinco (obter os termos no “Cumula-

ted Index Medicus, Medical Subject Headings”).

QUARTA PÁGINA EM DIANTE

1. Corpo do texto: Organizado em intertítulo, subtítulo
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atual do assunto, incluindo as referências bibliográ-
ficas mais relevantes.

PÁGINA DE REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Referências numeradas de acordo com a ordem de
entrada no texto, e nunca em ordem alfabética. Se-
guir as Normas de Vancouver (“Vancouver Style”),
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uniform_requirements.html

2. Incluir 25 a 30 referências relevantes.
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Instituição como Autor
Diabetes Prevention Program Research Group.

NORMAS PARA PUBLICAÇÃO

DE ARTIGOS NA REVISTA
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Hypertension, insulin, and proinsulin in participants
with impaired glucose tolerance. Hypertension.
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Sem indicação de autoria
21st century heart solution may have a sting in the
tail. BMJ. 2002;325(7357):184.

Volume com Suplemento
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Livros
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by; 2002.

Capítulo de livro
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Foster JA, Lutton E, Miller J, Ryan C, Tettamanzi AG,
editors. Genetic programming. EuroGP 2002: Procee-
dings of the 5th European Conference on Genetic Pro-
gramming; 2002 Apr 3-5; Kinsdale, Ireland. Berlin: Sprin-
ger; 2002. p. 182-91.

TABELAS

Devem ser apresentadas apenas quando necessá-
rio para a efetiva compreensão do trabalho, não
contendo informações redundantes já menciona-
das no corpo do texto, e numeradas por ordem de
citação. Devem ser apresentadas em páginas se-
paradas e configuradas em espaço duplo, utilizan-
do a tecla “TAB” para sua formatação. Devem ser

enumeradas em numeral arábico e conter título
curto. Utilizar a mesma fonte do texto. Indicar os
marcadores de rodapé na seguinte ordem: *, †, ‡,
§, #, **. Não usar linhas verticais entre as colu-
nas. Utilizar linhas horizontais apenas nas partes
superior e inferior do cabeçalho e na parte inferi-
or da tabela. As abreviações utilizadas devem ser
definidas no rodapé da tabela.

FIGURAS

As figuras devem ser submetidas em alta resolução,
e serão avaliadas pelos Editores. Devem ser envia-
das em formato JPEG ou TIFF, preferencialmente,
ou também em PDF.
As legendas das figuras devem constar em páginas
separadas e permitir sua perfeita compreensão, in-
dependentemente do texto. As abreviações usadas
nas figuras devem ser explicitadas nas legendas.

III - ENVIO DO MATERIAL
Os artigos (textos, figuras, fotografias e gráficos) deve-

rão ser enviados unicamente via Internet, para o e-mail
abaixo:

cev@servicoseditoriais.com

IV – ATENÇÃO: Solicitamos aos Autores de cada
artigo que elaborem um teste de múltipla escolha
relativo ao assunto abordado no texto. Esse materi-
al será disponibilizado no website www.socesp.org.br,
para educação médica continuada dos leitores da
Revista.

V - DIREITOS AUTORAIS
Os autores deverão encaminhar, previamente à pu-
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CARTA DA EDITORA CONVIDADA

Cardiologia no Pronto-Socorro

Na prática clínica, o atendimento de pacientes com doenças cardiovasculares em pronto-socorro
constitui um grande desafio para o profissional médico, que, por um lado, está preocupado em oferecer
atendimento adequado, evitando altas inadvertidas, e, por outro lado, se depara com a logística local, sobretudo
nos serviços públicos de atendimento médico de emergência.

Em decorrência disso, os médicos que trabalham na emergência percebem o importante papel de atuar na
triagem dos casos atendidos. Na realidade, esse é o grande desafio para esses profissionais e por que não dizer uma
verdadeira arte, que não deve ser interpretada como o simples ato de “esvaziar” a unidade de emergência, mas o de
ocupar os leitos existentes com casos que realmente denotam risco iminente de eventos graves a curto prazo.

Desse modo, para esta edição da Revista da Sociedade de Cardiologia do Estado de São Paulo,
foram selecionados artigos que mostram o dia-a-dia do pronto-socorro, nos quais as situações clínicas,
geralmente, são as mais comuns. É improvável que o médico da emergência, dentro da rotina diária, não se
depare com pacientes apresentando um dos diagnósticos escolhidos para compor esta edição, cujo tema é
“Cardiologia no Pronto-Socorro”.

O primeiro capítulo inicia-se com a análise da dor torácica, um dos sintomas mais frequentes e que
leva as pessoas a buscar atendimento médico em emergência, podendo refletir-se em diagnóstico que denote
tanto risco iminente de morte como causas sem risco de fatalidade. O diagnóstico diferencial aqui abordado é
explorado de forma minuciosa, bem como o diagnóstico da síndrome coronária aguda com o emprego de
métodos mais recentes e inovadores.

O segundo capítulo trata da dispneia aguda, um dos sintomas mais frequentes, e muitas vezes
subestimado, nas unidades de pronto atendimento, sendo descritos desde sua avaliação inicial até seu tratamento,
conforme a doença de base.

Entre as arritmias cardíacas, foram abordadas a fibrilação atrial na sala de emergência e as taquiarritmias
com QRS largo, descritas de modo simples e objetivo, para orientar o profissional da emergência tanto no
diagnóstico diferencial como na conduta com rapidez e eficiência.

Os dois últimos capítulos abordam a síndrome coronária aguda, considerada um dos temas mais
importantes e uma das maiores causas de morbidade e mortalidade no Brasil. Inicialmente, o infarto agudo do
miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST é descrito, ressaltando-se a importância do pronto
restabelecimento do fluxo sanguíneo coronário da artéria relacionada ao infarto para redução da mortalidade
nessa população, abordando as diferentes formas de reperfusão. A terapêutica adjuvante, tão importante quanto
as estratégias de reperfusão no sentido de aperfeiçoar a própria qualidade da reperfusão, é também abordada.

Já a síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST (angina instável e infarto
agudo do miocárdio sem supradesnivelamento do segmento ST) apresenta grande variação de risco para
ocorrência de resultados adversos e corresponde a grande número de internações no departamento de emergência.
Nessa população, a estratificação de risco é considerada uma indicação com recomendação Classe I. As várias
formas para realização dessa estratégia são apresentadas, desde a análise das variáveis independentes à aplicação
dos modelos de estratificação de risco. Nos centros em que há grande demanda de pacientes, tem sido sugerido
que suas populações sejam analisadas de forma independente, determinando-se as características clínicas,
eletrocardiográficas e bioquímicas e os biomarcadores plasmáticos que denotam maior probabilidade de
resultados desfavoráveis. Para isso, é apresentado o Escore de Risco Dante Pazzanese, desenvolvido no pronto-
socorro de um centro terciário em cardiologia. É um modelo simples, desenvolvido em uma população brasileira,
com fácil aplicabilidade e que poderá facilitar a estratificação de risco e o tratamento desses pacientes. Por fim,
é dada ênfase ao tratamento que se segue à estratificação de risco, que deve ser instituído com o objetivo de
reduzir a ocorrência de eventos adversos, especialmente morte ou infarto (reinfarto).

Por tudo isso, espera-se que a experiência e o saber dos profissionais que se dedicaram a elaborar os
capítulos que compõem esta edição contribuam para o segmento da saúde e para a área acadêmica, e que possam, de
forma especial, ser usados pelos setores público e privado e por outros pesquisadores interessados na temática.

Com certeza, a leitura desta edição facilitará ao profissional da emergência o exercício de sua verdadeira
e grande arte: atuar com rapidez e eficiência para salvar vidas.

Elizabete Silva dos Santos
Editora Convidada
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ESTRATÉGIA DIAGNÓSTICA NO PACIENTE COM DOR TORÁCICA

PARTE 1: COMO CONCILIAR RAPIDEZ E EFICIÊNCIA
NO DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL?

LUIZ MINUZZO1

Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo. 2009;19(2):94-107
RSCESP (72594)-1770

A dor torácica é um dos sintomas mais temidos pelos médi-
cos emergencistas, pois, muitas vezes, o diagnóstico dife-
rencial é difícil e oneroso, e depende da experiência do pro-
fissional. Entre os possíveis diagnósticos podemos citar o
infarto agudo do miocárdio, o aneurisma dissecante da aor-
ta, o tromboembolismo pulmonar, o pneumotórax e a ruptu-
ra de esôfago como os de maior gravidade. Nesses casos, a
abordagem tanto diagnóstica como terapêutica deverá ser a
mais rápida possível, tendo implicação direta na sobrevida
desses pacientes. Nesse sentido, a realização de exames de
imagem torna-se crucial, como o ecocardiograma, a tomo-
grafia computadorizada, a ressonância nuclear magnética e
a cineangiocoronariografia. Assim, se o diagnóstico for fei-
to em tempo hábil e se houver profissionais qualificados para
o tratamento clínico ou cirúrgico, a mortalidade e as compli-
cações serão minimizadas.
Descritores: Dor no peito. Aneurisma dissecante. Embolia
pulmonar. Pneumotórax. Diagnóstico diferencial.

DIAGNOSTIC TECHNIQUES FOR PATIENTS WITH ACUTE CHEST PAIN

PART 1: HOW TO CONCILIATE SPEED AND EFFICIENCY IN

DIFFERENTIAL DIAGNOSIS?

Chest pain is one of the symptoms that emergency physici-
ans fear the most, because the differential diagnosis is often
difficult and expensive and depends on the doctor’s experi-
ence. Among the possible diagnoses, acute myocardial in-
farction, dissecting aneurysm of the aorta, pulmonary throm-
boembolism, pneumothorax, and esophageal rupture are the
most severe. In this scenario, diagnostic and therapeutic
measures must be initiated as soon as possible, since they
have a direct bearing on the survival of these patients. It is
thus essential that imaging studies be performed, such as
echocardiogram, computed tomography, magnetic resonan-
ce imaging, and coronary angiography. Therefore, when the
correct diagnosis is made in a timely manner and qualified
professionals in clinical or surgical management are availa-
ble, mortality and complication rates will be minimized.
Key words: Chest pain. Dissecting aneurysm. Pulmonary
embolism. Pneumothorax. Diagnosis, differential.

1 Seção Médica de Emergência e Terapia Intensiva – Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia – São Paulo, SP.
Endereço para correspondência:

Luiz Minuzzo – Rua Domingo de Soto, 126 – ap. 51 – Jd. Vila Mariana – São Paulo, SP – CEP 04116-040
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MINUZZO L
Estratégia diagnóstica no paciente com dor torácica

Parte 1: Como conciliar rapidez e eficiência no diagnóstico diferencial?

INTRODUÇÃO

A avaliação da dor torácica é um dilema para o médico
emergencista. Embora a maioria (60%) das dores torácicas
em serviços de atendimento geral não seja orgânica1-3, deve-
se estar atento ao diagnóstico diferencial que implica risco
de morte iminente, como infarto agudo do miocárdio, aneu-
risma dissecante da aorta, tromboembolismo pulmonar, pneu-
motórax e ruptura de esôfago. A Tabela 1 apresenta os prin-
cipais diagnósticos diferenciais de dor torácica aguda.

Tabela 1 - Diagnóstico diferencial de dor torácica

Causas com risco de morte iminente
Síndrome coronária aguda
Dissecção aórtica
Tromboembolismo pulmonar
Pneumotórax espontâneo
Ruptura de esôfago
Outras causas cardiovasculares e não-isquêmicas
Pericardite
Angina atípica
Cardiomiopatia hipertrófica
Costocondrite
Angina vasoespástica
Outras causas não-cardíacas
Espasmo e refluxo gastroesofágico
Pleurisia
Úlcera péptica
Ataque de pânico
Dor pancreática ou biliar
Dor neuropática ou hérnia de disco cervical
Dor psicogênica ou de somatização

De acordo com o Centro de Controle e Prevenção de Do-
enças, dos Estados Unidos, entre 2001 e 2002 cerca de 3,5 a
5,4 milhões de atendimentos no departamento de emergên-
cia americano (3,4% a 5,3%) tinham como queixa principal
a dor torácica4.

De outro modo, a prevalência da etiologia da dor toráci-
ca varia de acordo com a população estudada e com suas
características culturais, o que pode prejudicar sua descri-
ção, dificultando o diagnóstico. No entanto, quando leva-
mos em conta a presença de fatores de risco para doença
arterial coronária e a idade, aumenta-se a acurácia diagnósti-
ca e, nesse ponto, em pacientes com mais de 40 anos de ida-
de, a incidência de doença cardíaca excede 50%5-7.

Os pacientes que estão em risco de morte iminente, con-
forme descrito anteriormente, devem ser transportados para
a sala de emergência, onde a estabilização deverá ser inicia-
da, o mais breve possível, com oxigenoterapia suplementar,
acesso intravenoso, administração de ácido acetilsalicílico
ou clopidogrel (se alérgico ao ácido acetilsalicílico) e moni-
torização cardíaca. Em seguida, devem ser realizados eletro-
cardiograma dentro de 10 minutos, seguindo as diretrizes
nacionais e internacionais de cardiologia8,9, coleta de enzi-
mas cardíacas e radiografia de tórax.

O fluxograma apresentado na Figura 1 é utilizado na Se-
ção de Emergência do Instituto Dante Pazzanese de Cardio-
logia, de São Paulo, na abordagem da dor torácica aguda.

Eletrocardiograma
É um instrumento de grande valia na avaliação inicial

dos pacientes que chegam à emergência.
As alterações que evidenciam achados específicos de sín-

drome coronária aguda, como elevação do segmento ST, in-
fradesnivelamento do segmento ST ou ondas Q, nos colo-
cam diante de um paciente com alta mortalidade durante a
hospitalização7,10-13. No que tange ao diagnóstico diferenci-
al, deve-se lembrar da possibilidade do diagnóstico de aneu-
risma dissecante da aorta associado a infarto agudo do mio-
cárdio com elevação do segmento ST.

Outros achados, como S1, Q3, T3, distúrbio de condu-
ção do ramo direito, e ondas T negativas de V1 a V4 podem
auxiliar no diagnóstico de tromboembolismo pulmonar.

Em uma amostragem geral de pacientes, há evidências
de que cerca de dois terços dos eletrocardiogramas não têm
alterações características de doença arterial coronária7.

Se o eletrocardiograma não apresenta alterações no segmento
ST, ainda assim deve-se aprofundar nas características da dor
torácica, com seus sintomas associados, tentando diferenciar as
afecções de maior gravidade, como tromboembolismo pulmo-
nar, aneurisma dissecante da aorta e pneumotórax, além de si-
nais clínicos de tamponamento cardíaco.

Radiografia de tórax
Há relatos de que até 20% das radiografias de tórax po-

dem auxiliar no diagnóstico e, desse modo, influenciar a te-
rapêutica14,15.

Quanto ao diagnóstico diferencial, as radiografias de tó-
rax nos revelam eventuais alterações na silhueta cardíaca,
tanto na região mediastinal como nos arcos aórtico, pulmo-
nar e “ponta” do coração, determinando aumentos ou sinais
de congestão no hilo pulmonar.

Os pulmões também são avaliados quanto a: grau de pe-
netração dos raios gama, com hipertransparência em casos
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Figura 1. Fluxograma da abordagem na dor torácica aguda.
CINE = cineangiocoronariografia; ECG = eletrocardiograma; IAM com SST = infarto agudo do miocárdio com supradesni-
velamento do segmento ST; ICP = intervenção coronária percutânea; RM = revascularização miocárdica; SCA = síndrome
coronária aguda; TC = tomografia computadorizada; TE = teste ergométrico; TEP = tromboembolismo pulmonar.

de doença pulmonar obstrutiva crônica; alterações da trama
pulmonar (“cefalização”, por exemplo); presença de “mas-
sas” pulmonares extracardíacas, podendo direcionar o diag-
nóstico para neoplasias; sinais de congestão pulmonar, tanto
em região hilar como em bases pulmonares (linhas de Ker-
ley); presença de derrames pleurais; elevação das cúpulas
diafragmáticas; presença de linha de pleura, denotando pneu-
motórax; pneumomediastino; além de outros menos especí-
ficos.

RUPTURA DE ESÔFAGO
(SÍNDROME DE BOERHAAVE)

Resulta, mais comumente, do aumento súbito da pressão
intraesofágica associada a pressão negativa intratorácica cau-
sada pelo esforço do ato de vomitar16. Em seguida ocorrem
odinofagia, dispneia, cianose e febre, acompanhada de cho-
que hipovolêmico. O paciente poderá morrer se o tratamen-
to cirúrgico não for imediatamente instituído.
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Outras causas de perfuração incluem ingesta de soda cáus-
tica, úlcera de Barrett, e úlcera infecciosa em pacientes com
síndrome da imunodeficiência adquirida e iatrogênica.

ANEURISMA DISSECANTE DA AORTA

Conceitualmente o aneurisma dissecante da aorta carac-
teriza-se pela delaminação das camadas íntima e média da
parede arterial, com formação de hematoma entre elas. Em
cerca de 75% das vezes a delaminação inicia-se na aorta as-
cendente e os outros 25% ocorrem após a origem da artéria
subclávia esquerda. A Tabela 2 apresenta as duas classifica-
ções mais aceitas na comunidade científica.

Tabela 2 - Classificação do aneurisma dissecante da aorta,
segundo De Bakey e Stanford

De Bakey
Tipo I: a dissecção se inicia na aorta ascendente e se
estende distalmente, podendo atingir até as ilíacas.
Tipo II: a dissecção é limitada à aorta ascendente até a
reflexão pericárdica.
Tipo III: a dissecção se inicia na aorta descendente e
progride anterogradamente em extensões variáveis.
Stanford
Tipo A: a dissecção envolve a aorta ascendente.
Tipo B: a dissecção envolve a aorta descendente.

O aneurisma dissecante da aorta é considerado a mais
comum e mais letal emergência aórtica17-19. A incidência va-
ria de 5 a 20 casos por milhão de habitantes20 e tem a mais
alta mortalidade entre as causas de dor torácica, estimada
em 1% a 2 % por hora nas primeiras 48 horas21. O diagnósti-
co é corretamente feito na fase inicial em cerca de 15% a
43% dos casos e no dia seguinte à internação, em até 39%
dos casos22.

O diagnóstico de aneurisma dissecante da aorta baseia-se
na clínica, no exame físico geral e em exames subsidiários.

Quanto ao aspecto clínico, é sabido que a dor torácica se
encontra em até 90% dos pacientes, com características pe-
culiares como a localização (torácica anterior ou com irradi-
ação para as costas) e sua grande intensidade, além de fato-
res acompanhantes, como sudorese e palidez cutaneomuco-
sa. Nem sempre, porém, essas características estão presen-
tes, o que dificulta o diagnóstico. É fato que a combinação
de dor torácica interescapular, sopro diastólico no foco aór-
tico e alargamento do mediastino está presente em menos de

um terço dos pacientes23-25.
Tradicionalmente o aneurisma dissecante da aorta ocorre

por volta da sétima década de vida, e entre os fatores de ris-
co incluem-se hipertensão arterial sistêmica, sexo masculi-
no (relação de 3:1), não brancos, doenças do tecido conecti-
vo (síndrome de Marfan, Ehler-Danlos), valva aórtica bicús-
pide, coarctação da aorta e uso de cocaína.23-25 Menos fre-
quentemente a apresentação clínica é de acidente vascular
encefálico, insuficiência cardíaca (insuficiência valvar aór-
tica), síncope (tamponamento ou isquemia cerebral), dor em
membros inferiores com ou sem fraqueza (oclusão da artéria
femoral), dor em flancos e região posterior (oclusão de arté-
ria renal) e dor abdominal (isquemia de artéria mesentérica
ou tronco celíaco).

Ao exame físico, os achados estão em menos da metade
dos casos24, e o diferencial de pulsos entre a carótida, a radi-
al e as artérias femorais é de 25% a 30%, apresentando, se-
gundo Bossone et al., maior mortalidade hospitalar na pre-
sença desse sinal clínico26. A insuficiência aórtica apresenta-
se em até um terço dos casos.

No estudo International Registry of Acute Aortic Dissec-
tion (IRAD), realizado em 2006, ficou claro que a história
de aterosclerose e a cirurgia valvar prévia eram os dois fato-
res independentes de mortalidade, principalmente em mu-
lheres e idosos25.

Também foi idealizado um escore publicado em 2008,
denominado ERAAD (Emergency Room Acute Aortic Dis-
section), em que se verificaram quatro parâmetros impor-
tantes para o diagnóstico de aneurisma dissecante da aor-
ta. São eles: 1) dor torácica com irradiação para as costas,
2) aumento do índice mediastino torácico acima de 30%,
3) regurgitação aórtica moderada, e 4) dilatação aórtica
acima de 30 mm, valendo um ponto cada um. Esse escore
apresenta sensibilidade de 93,1% e especificidade de
77,6% para o diagnóstico de aneurisma dissecante da aor-
ta, quando o escore é > 3, e, além disso, possui valor pre-
ditivo negativo de 97,6% quando o escore é < 227.

Quanto aos biomarcadores, o D-dímero foi amplamente
estudado e não pode ser recomendado isoladamente para
avaliação em pacientes com suspeita de aneurisma disse-
cante da aorta. O maior problema é que uma parte dos
pacientes que desenvolvem falsa luz trombosada não es-
timula a cascata de coagulação, tornando o exame negati-
vo28. No entanto, há estudos que demonstram que quando
o valor do D-dímero é muito alto a probabilidade diag-
nóstica aumenta extraordinariamente. Segundo outros es-
tudos, o D-dímero correlaciona-se com a extensão da dis-
secção e com o aumento da mortalidade intra-hospita-
lar29,30.
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Existem inúmeros outros biomarcadores sendo estuda-
dos, porém nenhum deles até o momento se mostrou pro-
missor tanto no diagnóstico como no prognóstico.

Com relação ao eletrocardiograma, podemos verificar que
ocorrem frequentemente sinais de sobrecarga ventricular
esquerda, com alterações inespecíficas do segmento ST. No
entanto, a ausência de sinais de isquemia miocárdica em um
paciente com dor torácica de grande intensidade deve nos
levar a pensar no diagnóstico de aneurisma dissecante da
aorta. Além disso, a presença de elevação do segmento ST
em derivações precordiais, mas principalmente em parede
inferior, deve nos remeter à possibilidade diagnóstica de aneu-
risma dissecante da aorta, tornando o quadro mais dramático
quando presente essa alteração, em vigência da confirmação
de dissecção aórtica.

Para o correto diagnóstico, além da suspeita clínica e
do exame físico descrito, é importante um exame de ima-
gem que comprove a dissecção aórtica, cujo tratamento
deve ser realizado o mais breve possível, a depender do
tipo estabelecido e de eventuais complicações advindas
do mesmo.

Entre os exames de imagem que temos à disposição no
arsenal terapêutico estão o ecocardiograma transtorácico, o
ecocardiograma transesofágico, a tomografia de tórax, a res-
sonância nuclear magnética e a angiografia. Todos apresen-
tam características peculiares quanto à sensibilidade e à es-
pecificidade para o diagnóstico da afecção, e dependem de
sua disponibilidade nos diversos serviços em que o paciente
se apresenta, além dos antecedentes pessoais e das condi-
ções clínicas em que se encontra o paciente na sua chegada à
emergência.

Os objetivos a serem atingidos deverão ser os seguintes:
– confirmar a hipótese diagnóstica;
– localizar a dissecção (tipo A ou tipo B); e
– identificar características anatômicas, como extensão da

dissecção, entrada e reentrada, presença de trombo na
falsa luz, de ramos da aorta envolvidos, ocorrência e gra-
vidade da insuficiência aórtica, derrame pericárdico, e
envolvimento ou não de artérias coronárias.

Ecocardiograma transesofágico
Exame que pode ser realizado à beira do leito e que, quan-

do feito por profissionais experientes, traz informações es-
senciais para o diagnóstico e para eventuais complicações
dessa afecção.

Com esse exame podemos identificar a fenda intimal (fla-
pping), a presença de falsa luz, o refluxo aórtico, quantifi-
cando sua intensidade; e a presença de derrame pericárdico
e de hematoma intramural e mediastinal.

Tomografia de tórax
Tornou-se um exame de maior disponibilidade nos últi-

mos anos em vários hospitais públicos e privados, haja vista
a gama enorme de informações que esse exame traz em di-
versas doenças. No entanto, não podemos nos esquecer de
que a tomografia de tórax utiliza contraste iodado para sua
realização, sendo contraindicada em pacientes alérgicos ou
com insuficiência renal. Além disso, os pacientes precisam
se deslocar para sua realização, o que dificulta àqueles com
instabilidade clínica.

Com esse exame, pode-se identificar luzes verdadeira e
falsa (imprescindível para a abordagem cirúrgica), derrame
pericárdico, derrame pleural e hematoma periaórtico, além
de outras afecções porventura existentes localizadas no tó-
rax.

Ressonância nuclear magnética
Possui excelente definição de imagem, sendo de grande

valia no diagnóstico de dissecção aórtica, com a vantagem
de não utilizar contraste iodado. O alto custo, porém, torna
esse exame proibitivo mesmo nos maiores centros do País.

Tem todas as vantagens da tomografia de tórax, além de
avaliar os ramos da aorta com excelência. Também apresen-
ta o inconveniente de o paciente ter de se deslocar até a sala
onde será realizado o exame, o que dificulta sua realização
em pacientes instáveis.

Angiografia
Exame realizado há muitos anos para o diagnóstico de

dissecção aórtica, antes do aparecimento do ecocardiograma
transesofágico e da tomografia de tórax, hoje os dois mais
solicitados para a definição da doença, como descrito anteri-
ormente. A angiografia permite localizar a fenda intimal e as
luzes verdadeira e falsa, auxiliando sobremaneira a aborda-
gem cirúrgica, além de avaliar a extensão da dissecção, a
presença de reentrada e o acometimento de ramos da aorta,
assim como avaliar a presença de úlcera aórtica. Em casos
selecionados, como os pacientes que apresentam doença ar-
terial coronária prévia ou fatores de risco para síndrome co-
ronária aguda, possui a vantagem de estudar as artérias co-
ronárias para seu eventual tratamento.

A Tabela 3 apresenta os dados sobre sensibilidade e es-
pecificidade dos métodos citados.

Tratamento
O tratamento inicial do paciente com aneurisma disse-

cante da aorta tem como objetivo impedir a progressão da
dissecção, por meio do controle da pressão arterial, da fre-
quência cardíaca e da velocidade de ejeção ventricular es-
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querda, ou seja, por meio da diminuição da força de cisalha-
mento do sangue sobre a parede do vaso atingido, também
conhecida como shear stress.

Inicialmente devemos ter em mente que o paciente
chega muito ansioso, principalmente por causa da dor, que
costuma ser de grande intensidade. Assim, em geral, de-
vemos realizar analgesia potente à base de morfina e seus
derivados o mais precocemente possível. A dose varia de
2 mg a 4 mg por via endovenosa, a cada 5 a 15 minutos,
em várias doses, conforme a necessidade. Não esquecer
que doses elevadas podem provocar náuseas, vômitos e
depressão respiratória.

Outro item de fundamental importância nesses pacientes
é o controle da pressão arterial, o qual inibe a progressão da
dissecção. O objetivo é reduzir a pressão sistólica para 100
mmHg a 120 mmHg ou manter a pressão arterial média en-
tre 60 mmHg e 75 mmHg. A droga de escolha é o nitroprus-
siato de sódio, na dose de 0,5 mcg/kg/minuto a 10 mcg/kg/
minuto. Deve-se ter cuidado com doses altas, pois podem
provocar náuseas, vômitos, hipotensão arterial e taquicardia
reflexa.

O terceiro ponto a ser estabelecido é o controle da fre-
quência cardíaca, que deverá se situar entre 60 e 80 batimen-
tos por minuto, reduzindo, desse modo, a velocidade de eje-
ção ventricular esquerda. Para tanto, temos a opção do me-
toprolol na dose de 5 mg por via endovenosa a cada 5 minu-
tos, em até três ou quatro doses. A seguir, utilizar a via oral
até a dose máxima de 200 mg por dia. Outra alternativa é o
propranolol na dose de 0,5 mg a 1,0 mg por via endovenosa
a cada 15 minutos (máximo de duas doses), seguida da dose
de 120 mg a 320 mg por dia por via oral. Temos ainda o
atenolol na dose de 5 mg a 10 mg por via endovenosa, segui-
da da dose de 100 mg a 200 mg por dia por via oral. Não
esquecer das contraindicações, como presença de insufici-
ência cardíaca, bradicardias sintomáticas, bloqueios de 2o e
3o graus e sinais de broncoespasmo.

Todo esse esquema terapêutico é realizado enquanto
aguardamos a definição do tratamento: clínico ou cirúrgico.

Tabela 3 - Sensibilidade e especificidade de vários métodos para o diagnóstico de aneurisma dissecante da aorta

Método Sensibilidade Especificidade

Ecotransesofágico +++ ++
Ressonância nuclear magnética +++ +++
Tomografia computadorizada ++ +++
Aortografia ++ +++

Tratamento cirúrgico
O tratamento cirúrgico será realizado em pacientes com

dissecção aórtica tipo A, em caráter de emergência, com o
objetivo de prevenir a ruptura da aorta e o tamponamento
cardíaco. É a única forma de intervenção com resultados po-
sitivos na história natural da dissecção tipo A.

Nos casos de dissecção aórtica tipo B, a recomendação
cirúrgica será para pacientes que apresentem, agudamente
ou em evolução crônica, alguma complicação da dissecção,
como dor persistente, ruptura da aorta, aneurisma sacular,
dilatação e expansão da aorta, isquemia de órgãos vitais e
membros inferiores, além de dissecção retrógrada da aorta
ascendente.

Tratamento percutâneo da dissecção aórtica tipo B
Trata-se de uma abordagem terapêutica que está em pro-

cesso de ter seus resultados ainda corroborados pela comu-
nidade médica internacional.

Segundo estudos realizados, com essa técnica o fluxo
pode ser restaurado em até 90% dos casos (média de 70%-
100%). Quando o paciente sobrevive à intervenção, a mor-
talidade pós-operatória em 30 dias é de 10%, sendo rara-
mente necessárias reintervenções cirúrgicas31.

Em 2008, foi publicado um estudo por Schermerhorn et
al.32, em que cerca de 46 mil pacientes foram submetidos a
tratamento cirúrgico vs. endovascular percutâneo (quase 23
mil pacientes em cada braço) no período 2001 a 2004, sendo
acompanhados até 2005. Foram avaliadas taxas de morte e
de complicações perioperatórias, sobrevida a longo prazo,
ruptura e novas reintervenções. A média de idade era de 76
anos e 20% eram mulheres. Os resultados mostraram que a
mortalidade foi menor no grupo endovascular (1,2% vs. 4,8%;
p < 0,001), e a redução da mortalidade aumentou com a ida-
de (diferença de 2,1% para aqueles com 67-69 anos vs. 8,5%
para aqueles com 85 anos ou mais; p < 0,001). A sobrevida
tardia foi similar nos dois subgrupos. Aos 4 anos de segui-
mento, a ruptura foi maior no grupo endovascular que no
cirúrgico (1,8% vs. 0,5%; p < 0,001), como também as rein-
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tervenções relacionadas com aneurisma da aorta abdominal
(9,0% vs. 1,7%; p < 0,001). Por outro lado, as complicações
relacionadas à laparotomia foram mais frequentes entre pa-
cientes submetidos ao tratamento cirúrgico (9,7% vs. 4,1%
entre aqueles sob tratamento endovascular; p < 0,001). A
conclusão do estudo é que, comparativamente à cirurgia, o
tratamento endovascular está associado a baixas taxas de
morte e complicações. Há nítida vantagem da sobrevida en-
tre os mais idosos. As reintervenções relacionadas ao aneu-
risma da aorta abdominal são mais comuns após tratamento
endovascular, porém se contrapõem ao aumento de reinter-
venções cirúrgicas (laparotomias) e hospitalizações após o
tratamento cirúrgico.

Futuros estudos deverão demonstrar qual é a melhor abor-
dagem nesses pacientes.

TROMBOEMBOLISMO PULMONAR

Caracteriza-se pela impactação de material dentro dos ra-
mos da artéria pulmonar, podendo ser constituído por coá-
gulo de sangue, células neoplásicas, gordura, ar, líquido
amniótico, medula óssea, cimento para artroplastia, sepsis e
outros. A maioria dos coágulos origina-se dos membros in-
feriores, na região coxofemoral.

O diagnóstico é um verdadeiro dilema para os médicos,
sendo considerada a maior causa de litígio na medicina emer-
gencial33, em que se estima em cerca de 400 mil o número de
pacientes em quem o diagnóstico não é realizado, levando à
perda de cerca de 100 mil mortes preveníveis34. Há estudos
demonstrando que somente cerca de 30% dos tromboembo-
lismos pulmonares são diagnosticados antes da morte35 e fre-
quentemente na autópsia36,37.

Neste artigo nos deteremos sobre os casos de tromboem-
bolismo pulmonar secundário ao tromboembolismo venoso
trombótico, que abrange as embolias pulmonares formadas
por coágulos de sangue e a trombose venosa profunda, que
formam o espectro de uma única doença. Nesse aspecto, sa-
lienta-se que até 79% dos tromboembolismos pulmonares
têm evidências de trombose venosa profunda em membros
inferiores. Quando não detectados, é porque já se desloca-
ram e embolizaram36. Aproximadamente 50% das trombo-
ses venosas profundas têm sinais de tromboembolismo pul-
monar, na maioria assintomática.

Cerca de 600 mil pacientes são hospitalizados por ano
nos Estados Unidos, levando a uma mortalidade de 300 mil
óbitos 38,39. Estima-se que a mortalidade que na primeira hora
é de 12% a 30% seja reduzida em torno de 8% com a insti-
tuição do tratamento por meio da heparinização plena. É a
terceira maior causa de morte nos Estados Unidos, com re-

gistro de que 25% dos pacientes têm morte súbita.
Os sintomas variam muito entre os pacientes, sendo a

dispneia, geralmente de caráter súbito, a taquipneia e a dor
pleurítica ou torácica os sinais e sintomas mais comuns. No
entanto, em pacientes jovens, nos quais a reserva cardiopul-
monar é preservada, os sintomas costumam ser transitórios
ou leves40. Outra questão relevante à dificuldade diagnóstica
é aquela em que coexistem afecções cardiopulmonares, como
doença pulmonar obstrutiva crônica, pneumonia e insufici-
ência cardíaca, entre outras41. Assim, a probabilidade diag-
nóstica de um paciente ter tromboembolismo pulmonar é
baseada na apresentação clínica, na história, no exame físico
e nos fatores de risco. De grande importância é o acometi-
mento do ventrículo direito, podendo ocorrer sobrecarga,
levando a dilatação, disfunção e isquemia, e a mortalidade
advinda dessas alterações é muito expressiva.

De outra forma, sistemas de escores clínicos foram de-
senvolvidos para melhorar a acurácia diagnóstica. Entre to-
dos os conhecidos, o de Wells et al.42 categorizou os pacien-
tes como de baixa, moderada e alta probabilidade para trom-
boembolismo pulmonar (Tabela 4).

Associados à história clínica, ao exame físico, que é pou-
co específico, e aos fatores de risco existentes, há os marca-
dores plasmáticos, com destaque para o D-dímero, que hoje
faz parte da abordagem diagnóstica nesses pacientes. Tor-
nou-se mais útil quando associado a métodos de imagem ou
conjuntamente com escores de probabilidade. É importante
assinalar que esse marcador possui alto valor preditivo ne-
gativo nos pacientes com suspeita de tromboembolismo pul-
monar, principalmente quando estamos diante de cintilogra-
fia pulmonar ventilação-perfusão normal ou de ultrassono-
grafia duplex de membros inferiores negativa43. Quando,
porém, temos um D-dímero negativo diante de alta probabi-
lidade clínica, deve-se continuar a investigação para trom-
boembolismo pulmonar44.

Outros biomarcadores que oferecem informação útil são
a troponina cardíaca e o BNP, a primeira estando elevada
principalmente em pacientes com embolia pulmonar maci-
ça45 e o segundo denotando sobrecarga ventricular, podendo
estar elevado em pacientes com insuficiência cardíaca e ou-
tras condições que causem hipertensão pulmonar46.

Quanto à gasometria arterial, pode-se afirmar que paci-
entes com tromboembolismo pulmonar usualmente têm hi-
poxemia, mas a pressão parcial de oxigênio arterial normal
não afasta o diagnóstico. Esses pacientes apresentam redu-
ção da pressão parcial de gás carbônico, que em muitos de-
les decorre de taquipneia. Entretanto, somente em raras oca-
siões a diferença do gradiente alvéolo-arterial é normal47.

Os achados eletrocardiográficos em pacientes com trom-
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boembolismo pulmonar são inespecíficos47, tais como taqui-
cardia sinusal, bloqueio incompleto ou completo de ramo
direito, inversão de ondas T em derivações D3 e AVF ou de
V1 a V4 (diferencial com síndrome coronária aguda), onda
S em D1 e ondas Q e T invertidas em D3 (S1Q3T3), e eixo
desviado para a direita.

Do ponto de vista radiológico, é preciso elucidar por que
a maioria das radiografias de tórax não apresenta sinais es-
pecíficos de tromboembolismo pulmonar, porém alguns si-
nais, quando presentes, aumentam a probabilidade diagnós-
tica, como sinal de Westermark (oligoemia em segmentos
pulmonares), sinal de Pallas (ingurgitamento do hilo pulmo-
nar direito), sinal de Hampton (presença de imagem triangu-
lar com ápice voltado para o hilo), atelectasias pulmonares e
derrame pleural.

Ecocardiograma
Os achados ecocardiográficos podem auxiliar no diag-

nóstico, mas têm o potencial de revelar aspectos que supor-
tam fortemente alterações hemodinâmicas significativas no
tromboembolismo pulmonar, servindo como guia para o tra-
tamento48. Entre os achados cita-se a dilatação e a hipocine-
sia ventricular direita, o rechaçamento do septo atrial direito
para a esquerda, a regurgitação tricúspide, a presença de hi-
pertensão pulmonar, a perda do colapso respiratório na veia
cava inferior durante a inspiração, o forame oval patente,
além da presença de trombo propriamente dito na árvore ar-
terial.

Desse modo, durante ou após o tratamento do paciente, o
exame poderá ser repetido para a verificação da melhora dos
achados anteriormente descritos.

Cintilografia pulmonar
Os investigadores do Prospective Investigation of Pul-

monary Embolism Diagnosis (PIOPED) utilizaram a cinti-
lografia pulmonar para avaliar pacientes com suspeita de
tromboembolismo pulmonar49. Esse método mostrou-se mais
útil quando seu resultado era normal, afastando, portanto, o
diagnóstico, ou quando apresentava alta probabilidade. Hou-
ve, porém, falhas em um número não desprezível de pacien-
tes, tornando o método de pouca utilidade hoje em dia40.
Deve-se registrar que, na época em que foram feitos esses
estudos, a tomografia de tórax era pouco utilizada. Hoje, gran-
de parte dos serviços públicos e privados já dispõe do méto-
do para o diagnóstico de tromboembolismo pulmonar, com
a vantagem de realizar diagnóstico diferencial com outras
afecções do tórax.

Tomografia de tórax
Método que veio substituir com vantagens a cintilogra-

fia ventilação-perfusão, nos aspectos de rapidez, caracteri-
zação de estruturas vasculares ou não50, e detecção do trom-
bo propriamente dito, seja em segmentos principais, lobares
ou segmentares. Com a introdução de novos multidetecto-
res, houve melhora da visualização de segmentos e subseg-
mentos51. Apresenta, porém, a desvantagem de necessitar de

Tabela 4 - Escore de Wells

Critérios Pontos

Suspeita de tromboembolismo venoso 3,0
Alternativa menos provável que embolia pulmonar 3,0
Frequência cardíaca > 100 bpm 1,5
Imobilização ou cirurgia nas quatro semanas anteriores 1,5
Tromboembolismo venoso ou embolia pulmonar prévia 1,5
Hemoptise 1,0
Malignidade 1,0

Probabilidade de Interpretação
Escore embolia pulmonar (%) do risco

< 2 pontos 3,6 Baixo
2 a 6 pontos 20,5 Moderado
> 6 pontos 66,7 Alto
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contraste iodado, podendo levar a nefropatia por contraste
em alguns pacientes.

Ressonância nuclear magnética
Em um estudo recente incluindo mais de 200 pacientes

com suspeita de tromboembolismo pulmonar, a ressonância
nuclear magnética de tórax seguida da ressonância nuclear
magnética venosa de membros inferiores foi realizada com
sucesso para avaliar tanto a trombose venosa profunda como
a embolia pulmonar52. No entanto, o custo do método é ele-
vado e poucos serviços hoje em dia podem utilizá-lo, porém
tem a grande vantagem de não utilizar contraste iodado.

Arteriografia pulmonar
É considerado o exame padrão para o diagnóstico de em-

bolia pulmonar, em que a visualização do trombo, após a
injeção do contraste iodado, é definitiva para o diagnóstico e
tratamento53. Relaciona-se com baixas taxas de mortalidade
e complicações de até 5%, entre elas anafilaxia e nefrotoxi-
cidade induzida pelo contraste. Atualmente esse exame é re-
alizado em raras ocasiões, em decorrência da introdução da
tomografia de tórax no arsenal terapêutico.

Tratamento
O tratamento tem o objetivo de promover a lise do trom-

bo instalado, impedindo sua propagação, melhorar o desem-
penho do ventrículo direito, evitar a recorrência do quadro e
diminuir o risco para hipertensão pulmonar.
Medidas gerais

Os suportes respiratório e cardiovascular nos pacientes
com embolia pulmonar são obrigatórios, com a utilização,
se necessário, de agentes inotrópicos e vasoconstritores, além
de oxigenoterapia não-invasiva ou mesmo invasiva com su-
porte ventilatório mecânico nos casos mais graves. A moni-
torização hemodinâmica com o cateter de Swan-Ganz per-
mite definir o grau de hipertensão arterial pulmonar, além de
monitorizar o tratamento trombolítico e o controle de drogas
vasoativas.
Anticoagulação

Na suspeita diagnóstica, deve ser instituído tratamento
anticoagulante com heparina nas formas não-fracionada ou
de baixo peso molecular, como a enoxaparina ou o fondapa-
rinux. Esse tratamento mostra evidências claras de melhora
da sobrevida, porém o risco de recorrência é estimado em
5% a 10% durante o primeiro ano após o diagnóstico54.

A heparina não-fracionada deverá ser iniciada por via en-
dovenosa na dose de ataque de 80 U/kg, seguida da dose de
manutenção de 18 U/kg por hora, que deverá ser ajustada
para manter o tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa)

entre 1,5 e 2,5 o valor basal do paciente55,56. Essa forma de
infusão é a que garante maior estabilidade dos níveis séricos
de heparina, comparativamente a outras formas de adminis-
tração.

As heparinas de baixo peso molecular apresentam algu-
mas vantagens sobre as heparinas não-fracionadas, como
maior biodisponibilidade, atuação mais previsível e admi-
nistração subcutânea, não necessitando controle laboratorial
e com menor risco de trombocitopenia induzida pela hepari-
na57. A dose recomendada da enoxaparina é de 1 mg/kg a
cada 12 horas por via subcutânea.

Há estudos clínicos demonstrando que o uso de inibidor
do fator Xa, como fondaparinux, é tão seguro e efetivo quanto
a heparina não-fracionada em pacientes estáveis58, além de
ser útil como profilático da embolia pulmonar e da trombose
venosa profunda.

O tratamento com warfarina deve ser iniciado no primei-
ro dia da confirmação do diagnóstico de tromboembolismo
pulmonar, devendo-se aguardar o RNI atingir a faixa entre
2,0 e 3,0 por dois dias consecutivos para a suspensão da he-
parina utilizada. A manutenção da terapia anticoagulante deve
ser por um período que varia de três a seis meses na presença
de causas de tromboembolismo pulmonar reversíveis ou in-
definidamente em casos selecionados (recorrência, idiopáti-
cos, neoplasias)54,59. Há estudos demonstrando que níveis de
D-dímero aumentados podem estar associados a aumento da
taxa de recorrência60.
Trombolíticos

O uso de terapia trombolítica na embolia pulmonar, ao
contrário do tratamento do infarto agudo do miocárdio, ain-
da apresenta discussões na literatura médica que suscitam
dúvidas quanto a sua real eficácia na redução de mortalidade
e recorrências de novos episódios. O que temos de consen-
sual é que devemos utilizá-la em embolia pulmonar maciça,
mas torna-se controversa sua utilização em pacientes com
pressão arterial sistêmica preservada associada a sinais clí-
nicos de instabilidade clínica, como disfunção moderada a
grave de ventrículo direito, hipoxemia, taquipneia e taqui-
cardia54,61-63. Há estudos demonstrando que em pacientes com
embolia pulmonar maciça houve redução da pressão da arté-
ria pulmonar média e aumento do índice cardíaco,64,65 verifi-
cados após arteriografia pulmonar,66,67 sendo duas vezes maior
que com heparinização apenas.68 Recente meta-análise de-
monstrou que a fibrinólise em pacientes com embolia pul-
monar maciça reduziu o risco de morte ou recorrência em
cerca de 55%. Uma questão de relevância no tratamento dos
pacientes com trombólise química é o risco de sangramento,
que em todos os estudos é maior que quando da utilização de
heparinização isolada. Os trombolíticos utilizados e atual-
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mente preconizados pelo Food and Drug Administration
(FDA) são o alteplase e a estreptoquinase69. O primeiro deve
ser utilizado na dose de 100 mg infundidos em duas horas
por via endovenosa; ao término desse período, deve-se aguar-
dar TTPa inferior a 80 segundos para dar início à infusão de
heparina endovenosa. O segundo deve ser utilizado na dose
de 250.000 U infundidas por via endovenosa em uma hora,
seguidas da infusão de 100.000 U/h por 24 a 72 horas.

Se ocorrer complicação hemorrágica pós-trombólise,
principalmente hemorragia intracraniana, que ocorre em
menos de 1% dos pacientes de ensaios clínicos e atinge 3%
de grandes registros70, deve-se administrar crioprecipitado,
plasma fresco congelado, plaquetas e concentrado de hemá-
cias, além de ácido aminocapróico (épsilon) se as medidas
anteriores não surtirem efeito.
Tratamento cirúrgico

Pacientes com embolia pulmonar maciça que apresen-
tem contraindicação ao uso de trombolíticos ou ainda em
casos extremos em que os pacientes permanecem instá-
veis a despeito do tratamento otimizado podem se benefi-
ciar da embolectomia cirúrgica ou por cateter71 . Na em-
bolectomia cirúrgica, o que desencoraja o procedimento é
o alto índice de complicações e a baixa taxa de sobrevida.
Os melhores resultados da embolectomia a céu aberto re-
latados na literatura ocorreram no Brigham and Women’s
Hospital, com taxa de sobrevida de 89%, em que o proce-
dimento foi realizado com o coração batendo, sem clam-
peamento da aorta, cardioplegia ou parada por fibrilação72.
Outro fato importante é que os melhores resultados ocor-
reram quando o tronco da artéria pulmonar e seus princi-
pais ramos foram abordados73. A mortalidade ainda per-
manece alta, até porque esses pacientes são considerados
os de maior gravidade.

A embolectomia por cateter torna-se a única alternativa à
fibrinólise ou à embolectomia cirúrgica para pacientes com
falência de ventrículo direito e choque cardiogênico74. Tam-
bém deve-se lembrar que cerca de um terço dos pacientes
com embolia pulmonar maciça não recebe trombolíticos, em
decorrência das contraindicações75. As complicações desse
procedimento são, em sua maioria, muito graves, corres-
pondendo a perfuração ou dissecção de estruturas cardio-
vasculares, tamponamento cardíaco, hemorragia pulmo-
nar, embolização distal, hematoma no local da punção,
arritmias, pseudoaneurisma e nefropatia induzida pelos
meios de constraste76.
Filtro de veia cava inferior

A colocação de filtro de veia cava inferior apresenta três
principais indicações: contraindicação para o tratamento com
anticoagulantes e fibrinolíticos; sangramento na vigência de

anticoagulação, impedindo sua continuidade; e embolia pul-
monar recorrente, independentemente da anticoagulação
adequada3. Inclusive, o filtro de veia cava inferior associado
ao uso de anticoagulantes pode se associar à redução de even-
tos tromboembólicos. Há também indicação nos pacientes
com disfunção cardíaca ou pulmonar grave76, em pacientes
idosos com cirurgia ortopédica como medida profilática77,
além daqueles submetidos a embolectomia78.

Recentemente, está sendo preconizada a utilização de fil-
tros temporários para pacientes de alto risco, por um curto
período, com bons resultados76,79,80 .

Prognóstico
A maioria dos pacientes que recebem adequada terapia

anticoagulante sobrevive. A mortalidade aos três meses tem
sido relatada entre 15% e 18%70, aumentando sobremaneira
quando o paciente apresenta choque cardiogênico nas pri-
meiras horas81.

Um fato a ser considerado é a chamada síndrome pós-
trombótica, composta por dor e inchaço em membros inferi-
ores, assim como o quadro conhecido por hipertensão pul-
monar tromboembólica crônica, considerados sequelas a lon-
go prazo do tromboembolismo pulmonar agudo82,83.

Profilaxia
Deve-se realizar profilaxia em pacientes de alto risco para

embolia pulmonar e TVP. Entre os principais fatores de ris-
co estão idade acima de 40 anos, imobilização prolongada,
obesidade, neoplasias ou doenças que não permitam a de-
ambulação precoce, além de cirurgias ortopédicas, urológi-
cas e ginecológicas.

Deverá ser utilizada heparina por via subcutânea na dose
de 5.000 UI, duas a três vezes ao dia, enoxaparina na dose
de 40 mg ao dia, fraxiparina na dose de 0,3 ml a 0,6 ml por
via subcutânea ao dia (uma vez ao dia) ou dalteparina na
dose de 2.500 a 5.000 UI por via subcutânea ao dia. No caso
de cirurgias, deve ser mantida até o retorno das atividades
habituais do paciente.

PNEUMOTÓRAX

Diagnóstico
Nesta afecção o paciente apresenta dor torácica ipsilate-

ral e dispneia, de início súbito, que piora com a respiração.
Ao exame físico, nota-se redução do murmúrio vesicular no
lado acometido.

Pode ser espontâneo, traumático ou iatrogênico, como
após biopsia pleural, colocação de cateter em subclávia, du-
rante ventilação mecânica com pressão positiva e outros. No
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tipo espontâneo há uma relação entre prolapso de valva mi-
tral e síndrome de Marfan sem doença pulmonar subjacente.

Do ponto de vista fisiopatológico, a pressão do ar do es-
paço pleural excede a pressão ambiental durante o ciclo res-
piratório, criando um mecanismo valvular em que o ar pene-
tra no espaço pleural na inspiração e não sai na expiração.
Um mecanismo aventado é a ruptura de bolhas apicais sub-
pleurais em resposta a pressões negativas intrapleurais ele-
vadas. A tomografia de tórax identifica até 90% desses ca-
sos.

Pacientes com doença pulmonar obstrutiva crônica e com
exposição ao fumo podem desenvolver bolhas enfisemato-
sas com risco de ruptura. Pacientes com pneumonia por es-
tafilococo, Klebsiella e Pneumocystis carinii podem formar
bolhas ou cistos. Nestes últimos há tendência à recorrência
do quadro e a melhor abordagem ainda está por ser definida.

Na gasometria comumente encontra-se hipoxemia, que
em geral é desnecessária para o diagnóstico.

O diagnóstico radiológico é feito sob expiração forçada,
notando-se a linha de pleura visceral, e em raros casos cursa
também com derrame pleural (hidro ou hemopneumotórax).
Nos casos de pneumotórax hipertensivo, o volume de ar é
maior e pode haver desvio contralateral das estruturas do
mediastino. Ao quadro clínico desse tipo soma-se estase ju-
gular, desvio da traqueia na fúrcula esternal para o hemitó-
rax contralateral, choque e cianose. Como complicações,
podem ocorrer ainda pneumomediastino e enfisema subcu-
tâneo.

Figura 2. Radiografia de tórax evidenciando pneumotórax no pulmão esquerdo (setas).

Tratamento
O tratamento visa a reexpandir o pulmão acometido e

prevenir a recidiva, e depende da gravidade (extensão do
quadro clínico), do volume do pneumotórax e da presença
de doença pulmonar subjacente. Se for pequeno, ou seja,
menor que 20%, e o paciente estiver estável, pode-se apenas
observar. A administração de oxigênio a 100% acelera em
quatro vezes a absorção do ar na cavidade pleural. Deve-se
repetir a radiografia de tórax em 12 a 24 horas. Nos casos
em que a proporção de ar na cavidade está acima de 20%,
porém ainda estável, deve-se realizar toracotomia com colo-
cação de drenagem torácica, com o sistema fechado com selo
d’água até a expansão pulmonar. Uma alternativa à drena-
gem é a colocação de cateter de pigtail conectado à válvula
de Heimlich. A resolução geralmente ocorre em até 72 ho-
ras. No entanto, em pacientes com pneumotórax maior que
20% e clinicamente instáveis a drenagem torácica com selo
d’água é obrigatória. São pacientes com maior risco de fís-
tula aérea e necessidade de assistência ventilatória mecâni-
ca. A aspiração contínua será utilizada se não ocorrer reex-
pansão adequada.

A recidiva pode ocorrer em até 50% dos casos. Em casos de
recidiva frequente, deve ser realizada intervenção cirúrgica (pleu-
rodese). Se o paciente apresentar bolha subpleural, deve-se re-
correr à ressecção cirúrgica da bolha e pleurodese. Vias de acesso
como a videotoracoscopia, que são minimamente invasivas, são
as preferidas. O prognóstico em geral é muito bom. A Figura 2
mostra um exemplo de pneumotórax.

MINUZZO L
Estratégia diagnóstica no paciente com dor torácica
Parte 1: Como conciliar rapidez e eficiência no diagnóstico diferencial?



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 105

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Martina B, Bucheli B, Stotz M, Battegay E, Gyr N. First
clinical judgment by primary care physicians distingui-
shes well between nonorganic and organic causes of ab-
dominal or chest pain. J Gen Intern Med. 1997;12:459-
65.

2. Svavarsdottir AE, Jonasson MR, Gudmundsson GH, Fjel-
dsted K. Chest pain in family practice. Diagnosis and
long-term outcome in a community setting. Can Fam
Physician. 1996;42:1122-8.

3. An exploratory report of chest pain in primary care. A
report from ASPN. J Am Board Fam Pract. 1990;3:143-
50.

4. McCaig LF, Burt CW. National hospital ambulatory me-
dical care survey: 2002 emergency department summa-
ry. Adv Data. 2004;(340):1-34.

5. Pryor DB, Harrell FE, Lee KL, Califf RM, Rosati RA.
Estimating the likelihood of significant coronary artery
disease. Am J Med. 1983;75:771-80.

6. Goldman L, Weinberg M, Weisberg M, Olshen R, Cook
EF, Sargent RK, et al. A computer-derived protocol to
aid in the diagnosis of emergency room patients with acute
chest pain. N Engl J Med. 1982;307:588-96.

7. Lee TH, Cook F, Weisberg M, Sargent RK, Wilson C,
Goldman L, et al. Acute chest pain in the emergency room.
Identification and examination of low-risk patients. Arch
Intern Med. 1985;145:65-9.

8. ACC/AHA 2007 Guidelines for the management of pati-
ents with unstable angina/non-ST-elevation myocardial
infarction. A report of the American College of Cardiolo-
gy/American Heart Association Task Force on Practice
Guidelines (Writing Committee to Revise the 2002 Gui-
delines for the Management of Patients With Unstable
Angina/Non-ST-Elevation Myocardial Infarction). J Am
Coll Cardiol. 2007;50(7):e1-e157.

9. Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia sobre
angina instável e infarto agudo do miocárdio sem supra-
desnível do segmento ST (II Edição, 2007). Arq Bras
Cardiol. 2007;89(4):e89-e131.

10. Panju AA, Hemmelgarn BR, Guyatt GH, Simel DL. Is
this patient having a myocardial infarction? JAMA.
1998;280:1256-63.

11. Rude RE, Poole WK, Muller JE, Turi Z, Rutherford J,
Parker C, et al. Electrocardiographic and clinical criteria
for recognition of acute myocardial infarction based on
analysis of 3,697 patients. Am J Cardiol. 1983;52:936-
42.

12. Goldman L, Cook EF, Johnson PA, Brand DA, Rouan
GW, Lee TH. Prediction of the need for intensive care in
patients who come to emergency departments with acute
chest pain. N Engl J Med. 1996;334:1498-504.

13. Brush JE Jr, Brand DA, Acampora D, Chalmer B, Wa-

ckers FJ. Use of the initial electrocardiogram to predict
in-hospital complications of acute myocardial infarcti-
on. N Engl J Med. 1985;312:1137-41.

14. Templeton PA, McCallion WA, McKinney LA, Wilson
HK. Chest pain in the accident and emergency depart-
ment: Is chest radiography worthwhile? Arch Emerg Med.
1991;8:97-101.

15. Russell NJ, Pantin CF, Emerson PA, Crichton NJ. The
role of chest radiography in patients presenting with an-
terior chest pain to the Accident & Emergency Depart-
ment. J R Soc Med. 1988;81:626-8.

16. Pate JW, Walker WA, Cole FH Jr, Owen EW, Johnson
WH. Spontaneous rupture of the esophagus: A 30-year
experience. Ann Thorac Surg. 1989;47:689-92.

17. Boersma E, Harrington RA, Moliterno DJ, White H,
Théroux P, Van de Werf F, et al. Platelet glycoprotein IIb/
IIIa inhibitors in acute coronary syndromes: a meta-analy-
sis of all major clinical randomized trials. Lancet.
2002;359:189-98.

18. Salkin MS. Thoracic aortic dissection: avoiding failure
to diagnose. ED Legal Letter. 1997;8(11):107-18.

19. Tintinalli JE, Krome RL. Thoracic and abdominal aortic
aneurysms. Emergency medicine: a comprehensive stu-
dy guide. 3rd ed. New York: McGraw Hill; 1992. p. 1384.

20. Pate JW, Richardson RL, Eastridge CE. Acute aortic dis-
section. Am J Surg. 1976;42:395-404.

21. Hals G. Acute thoracic aortic dissection: Current evalua-
tion and management. Emerg Med Rep. 2000;21:1-10.

22. Viljanen T. Diagnostic difficulties in aortic dissection:
retrospective study of 89 surgically treated patients. Ann
Chir Gynaecol. 1986;75:328-32.

23. Spittell PC, Spittell JA Jr, Joyce JW, Tajik AJ, Edwards
WD, Schaff HV, et al. Clinical features and differential
diagnosis of aortic dissection: experience with 236 cases
(1980-1990). Mayo Clin Proc. 1993;68:642-51.

24. Klompas M. Does this patient have an acute thoracic
aortic dissection? JAMA. 2002;287(17):2262-72.

25. Tsai TT, Evangelista A, Nienamber CA. On behalf of the
International Registry of Acute Aortic Dissection (IRAD)
Long-Term Survival in Patients Presenting With Type A
Acute Aortic Dissection Insights from the International
Registry of Acute Aortic Dissection (IRAD). Circulati-
on. 2006;114 Suppl I:I-350-I-356.

26. Bossone E, Rampoldi V, Nienaber CA, Trimarchi S,
Ballotta A, Cooper JV, et al. Usefulness of pulse deficit
to predict in-hospital complications and mortality in pa-
tients with type A aortic dissection. Am J Cardiol.
2002;89:851-5.

27. Shirakabe A, Hata N, Yokoyama S, Shinada T, Suzuki Y,
Kobayashi N, et al. Diagnostic Score to Differentiate
Acute Aortic Dissection in the Emergency Room. Circ J.
2008;72:986-90.

28. Sutherland A, Escano J, Coon TP. D-dimer as the Sole

MINUZZO L
Estratégia diagnóstica no paciente com dor torácica

Parte 1: Como conciliar rapidez e eficiência no diagnóstico diferencial?



106 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

Screening Test for acute aortic dissection: a review of
the literature. Ann Emerg Med. 2008;52:339-43.

29. Mehta RH, Suzuki T, Hagan PG, Bossone E, Gilon D,
Llovet A, et al. Predicting death in patients with acute
type A aortic dissection. Circulation. 2002;105:200-6.

30. Chiappini B, Schepens M, Tan E, Dell’Amore A, Mor-
shuis W, Dossche K, et al. Early and late outcomes of
acute type A aortic dissection: Analysis of risk factors in
487 consecutive patients. Eur Heart J. 2005;26:180-6.

31. Nienaber CA, Eagle KA. Aortic dissection: new fronti-
ers in the diagnosis and management. Part II: therapeutic
management and follow-up. Circulation. 2003;108:772-
8.

32. Schermerhorn ML, O’Malley AJ, Jhaveri A, Cotterill P,
Pomposelli F, Landon BE. Endovascular vs. Open Repa-
ir of Abdominal Aortic Aneurysms in the Medicare Po-
pulation. N Engl J Med. 2008;358:464-74.

33. Laack TA, Goyal DG. Pulmonary embolism: an unsus-
pected killer. Emerg Med Clin North Am. 2004;22(4):961-
83.

34. Feied C. Pulmonary embolism. In: Rosen P, Barkin R,
Daniel DF, editors. Emergency medicine: concepts and
clinical practice. St. Louis (MO): Mosby-Year Book;
1998. p. 1770-2.

35. Morgenthaler TI, Ryu JH. Clinical characteristics of fa-
tal pulmonary embolism in a referral hospital. Mayo Clin
Proc. 1995;70:417-24.

36. Sandler DA, Martin JF. Autopsy proven pulmonary em-
bolism in hospital patients: are we detecting enough deep
vein thrombosis? J R Soc Med. 1989;82:203-5.

37. Bergqvist D, Lindblad B. A 30-year survey of pulmona-
ry embolism verified at autopsy: an analysis of 1,274
surgical patients. Br J Surg. 1985;72:105-8.

38. Silverstein MD, Heit JA, Mohr DN, Petterson TM,
O’Fallon WM, Melton LJ III. Trends in the incidence of
deep vein thrombosis and pulmonary embolism: a 25-
year population-based study. Arch Intern Med.
1998;158:585-93.

39. Heit JA, Cohen AT, Anderson FA. VTE Impact Assess-
ment Group. Estimated annual number of incident and
recurrent, non-fatal and fatal venous thromboembolism
(VTE) events in the U. S. [abstract]. Blood. 2005;106:267.

40. Sadosty AT, Boie ET, Stead LG. Pulmonary embolism.
Emerg Med Clin North Am. 2003;21(2):363-84.

41. Goldhaber SZ. Pulmonary embolism. Lancet.
2004;363(7417):1295-305.

42. Wells PS, Ginsberg JS, Anderson DR, Kearon C, Gent
M, Turpie AG, et al. Use of a clinical model for safe ma-
nagement of patients with suspected pulmonary embo-
lism. Ann Intern Med. 1998;129(12):997-1005.

43. Stein PD, Hull RD, Patel KC, Olson RE, Ghali WA, Brant
R, et al. D-dimer for the exclusion of acute venous throm-
bosis and pulmonary embolism: a systematic review. Ann

Intern Med. 2004;140(8):589-602.
44. Carson JL, Kelley MA, Duff A, Weg JG, Fulkerson WJ,

Palevsky HI, et al. The clinical course of pulmonary em-
bolism. N Engl J Med. 1992;326(19):1240-5.

45. Pruszczyk P, Bochowicz A, Torbicki A, Szulc M, Kurzy-
na M, Fijalkowska A, et al. Cardiac troponin T monito-
ring identifies a high-risk group of normotensive pati-
ents with acute pulmonary embolism. Chest.
2003;123:1947-52.

46. Melanson SE, Laposata M, Camargo CA Jr, Chen AA,
Tung R, Krauser D, et al. Combination of D-dimer and
amino-terminal pro-B-type natriuretic peptide testing for
the evaluation of dyspneic patients with and without acute
pulmonary embolism. Arch Pathol Lab Med.
2006;130:1326-9.

47. Stein PD, Terrin ML, Hales CA, Palevsky HI, Saltzman
HA, Thompson BT, et al. Clinical, laboratory, roentge-
nographic, and electrocardiographic findings in patients
with acute pulmonary embolism and no pre-existing car-
diac or pulmonary disease. Chest. 1991;100:598-603.

48. Goldhaber SZ, Haire WD, Feldstein ML, Miller M, Tolt-
zis R, Smith JL, et al. Alteplase versus heparin in acute
pulmonary embolism: randomized trial assessing right-
ventricular function and pulmonary perfusion. Lancet.
1993;341:507-11.

49. PIOPED Investigators. Value of the ventilation/perfusi-
on scan in acute pulmonary embolism. Results of the Pros-
pective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis
(PIOPED). JAMA. 1990;263(20):2753-9.

50. Perrier A, Howarth N, Didier D, Loubeyre P, Unger PF,
de Moerloose P, et al. Performance of helical computed
tomography in unselected outpatients with suspected
pulmonary embolism. Ann Intern Med. 2001;135(2):88-
97.

51. Schoepf UJ, Holzknecht N, Helmberger TK, Crispin A,
Hong C, Becker CR, et al. Subsegmental pulmonary
emboli: improved detection with thin-collimation multi-
detector row spiral CT. Radiology. 2002;222:483-90.

52. Kluge A, Mueller C, Strunk J, Lange U, Bachmann G.
Experience in 207 combined MRI examinations for acu-
te pulmonary embolism and deep vein thrombosis. Am J
Roentgenol. 2006;186:1686-96.

53. Guidelines on diagnosis and management of pulmonary
embolism. Eur Heart J. 2000;21:101-36.

54. Büller HR, Agnelli G, Hull RD, Hyers TM, Prins MH,
Raskob GE. Antithrombotic therapy for venous throm-
boembolic disease: the Seventh ACCP Conference on
Antithrombotic and Thrombolytic Therapy. Chest.
2004;126 Suppl:S401-28. Erratum in: Chest.
2005;27:416.

55. Raschke RA, Reilly BM, Guidry JR, Fontana JR, Srini-
vas S. The weight-based heparin dosing nomogram com-
pared with a standard care nomogram. A randomized con-

MINUZZO L
Estratégia diagnóstica no paciente com dor torácica
Parte 1: Como conciliar rapidez e eficiência no diagnóstico diferencial?



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 107

trolled trial. Ann Intern Med. 1993;119:874-81.
56. Hirsch J. Heparin. N Engl J Med. 1991;324:1565-74.
57. Martel N, Lee J, Wells PS. Risk for heparin-induced

thrombocytopenia with unfractionated and low-molecu-
lar-weight heparin thromboprophylaxis: a meta-analysis.
Blood. 2005;106:2710-5.

58. Subcutaneous Fondaparinux versus Intravenous Unfrac-
tionated Heparin in the Initial Treatment of Pulmonary
Embolism. The Matisse Investigators. N Engl J Med.
2003;349:1695-702.

59. Campbell IA, Bentley DP, Prescott RJ, Routledge PA,
Shetty HG, Williamson IJ. Anticoagulation for three ver-
sus six months in patients with deep vein thrombosis or
pulmonary embolism, or both: randomised trial. Br Med
J. 2007;334:674-80.

60. Palareti G, Cosmi B, Legnani C, Tosetto A, Brusi C, Io-
rio A, et al. D-dimer testing to determine the duration of
anticoagulation therapy. N Engl J Med. 2006;355:1780-
9. Erratum in: N Engl J Med. 2006;355:2797.

61. Witty LA, Krichman A, Tapson VF. Thrombolytic thera-
py for venous thromboembolism: utilization by practi-
cing pulmonologists. Arch Intern Med. 1994;154:1601-
4.

62. Goldhaber SZ. Thrombolytic therapy for patients with
pulmonary embolism who are hemodynamically stable
but have right ventricular dysfunction: pro. Arch Intern
Med. 2005;165:2197-9.

63. Konstantinides S, Geibel A, Heusel G, Heinrich F, Kas-
per W. Heparin plus alteplase compared with heparin alo-
ne in patients with submassive pulmonary embolism. N
Engl J Med. 2002;347:1143-50.

64. Dalla-Volta S, Palla A, Santolicandro A, Giuntini C, Pengo
V, Visioli O, et al. PAIMS 2: alteplase combined with
heparin versus heparin in the treatment of acute pulmo-
nary embolism. Plasminogen activator Italian multicen-
ter study 2. J Am Coll Cardiol. 1992;20:520-6.

65. Tibbutt DA, Davies JA, Anderson JA, Fletcher EW, Ha-
mill J, Holt JM, et al. Comparison by controlled clinical
trial of streptokinase and heparin in treatment of life-thre-
atening pulmonary embolism. Br Med J. 1974;1:343-7.

66. Stein PD, Hull RD, Raskob G. Risks for major bleeding
from thrombolytic therapy in patients with acute pulmo-
nary embolism. Ann Intern Med. 1994;121:313-7.

67. Mikkola KM, Patel SR, Parker JA, Grodstein F, Goldha-
ber SZ. Increasing age is a major risk factor for hemor-
rhagic complications after pulmonary embolism throm-
bolysis. Am Heart J. 1997;134:69-72.

68. Charbonnier B, Meyer G, Stern M, Sors H, Brochier ML.
Thrombolysis in acute pulmonary embolism. In: Julian
DG, Kubler W, Norris RM, eds. Thrombolysis in Cardio-
vascular Disease. New-York: Marcel Dekker; 1989. p.
337-60.

69. Agnelli G, Goldhaber SZ. Thrombolysis for treatment of
venous thromboembolism. In: Oudkerk M, van Beek EJR,
ten Cate JW, editors. Pulmonary embolism. Berlin: Bla-
ckwell Science; 1999. p. 364-77.

70. Goldhaber SZ, Visani L, De Rosa M. Acute pulmonary
embolism: clinical outcomes in the International Coope-
rative Pulmonary Embolism Registry (ICOPER). Lancet.
1999;353:1386-9.

71. Beall AC. Pulmonary embolectomy. Ann Thorac Surg.
1991;51:179-86.

72. Aklog L, Williams CS, Byrne JG, Goldhaber SZ. Acute
pulmonary embolectomy: a contemporary approach. Cir-
culation. 2002;105:1416-9.

73. Guidelines on diagnosis and management of pulmonary
embolism. Eur Heart J. 2000;21:101-36.

74. Uflacker R. Interventional therapy for pulmonary embo-
lism. J Interv Radiol. 2001;12:147-64.

75. Kasper W, Konstantinides S, Geibel A, Olschewski M,
Heinrich F, Grosser KD, et al. Management strategies and
determinants of outcome in acute major pulmonary em-
bolism: results of a multicenter registry. J Am Coll Car-
diol. 1997;30:1165-71.

76. Thery C, Asseman P, Amrouni N, Becquart J, Pruvost
P, Lesenne M, et al. Use of a new removable vena cava
filter in order to prevent pulmonary embolism in pati-
ents submitted to thrombolysis. Eur Heart J. 1990;11:
334-41.

77. Golueke PJ, Garrett WV, Thompson JE, Smith BL,
Talkington CM. Interruption of vena cava by means of
the Greenfield filter: expanding the indications. Surgery.
1988;103:111-7.

78. Haire WD. Vena cava filters for the prevention for pul-
monary embolism. N Engl J Med. 1998;338:463-9.

79. Bovyn G, Gory P, Reynaud P, Ricco JB. The tempofilter: a
multicenter study of a new temporary caval filter implanta-
ble for to six weeks. Ann Vasc Surg. 1997;11:520-8.

80. Vos LD, Tielbeek AV, Bom EP, Gooszen HC, Vroegin-
deweij D. The Gunther temporary inferior vena cava fil-
ter for short term protection against pulmonary embo-
lism. Cardiovasc Intervent Radiol. 1997;20:91-7.

81. Alpert JS, Smith R, Carlson J, Ockene IS, Dexter L, Da-
len JE. Mortality in patients treated for pulmonary em-
bolism. JAMA. 1976;236:1477-80.

82. Schulman S, Lindmarker P, Holmström M, Lärfars G,
Carlsson A, Nicol P, et al. Post-thrombotic syndrome,
recurrence, and death 10 years after the first episode of
venous thromboembolism treated with warfarin for 6
weeks or 6 months. J Thromb Haemost. 2006;4:734-42.

83. Pengo V, Lensing AW, Prins MH, Marchiori A, David-
son BL, Tiozzo F, et al. Incidence of chronic thrombo-
embolic pulmonary hypertension after pulmonary embo-
lism. N Engl J Med. 2004;350:2257-64.

MINUZZO L
Estratégia diagnóstica no paciente com dor torácica

Parte 1: Como conciliar rapidez e eficiência no diagnóstico diferencial?



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 109

ESTRATÉGIA DIAGNÓSTICA NO PACIENTE COM DOR TORÁCICA

PARTE 2: DIAGNÓSTICO DE SÍNDROME CORONÁRIA AGUDA

OTÁVIO R. COELHO-FILHO1, MICHAEL JEROSCH-HEROLD1, OTÁVIO R. COELHO2

Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo. 2009;19(2):109-24
RSCESP (72594)-1771

A abordagem diagnóstica da dor torácica no departamento
de emergência permanece um grande desafio. A avaliação
inicial, com história clínica, exame clínico, eletrocardiogra-
ma e marcadores bioquímicos de dano miocárdico, infeliz-
mente, apresenta limitações, sobretudo nos pacientes que
apresentam eletrocardiograma e marcadores bioquímicos
normais. Novas modalidades diagnósticas, como a ressonân-
cia cardiovascular e a tomografia computadorizada com
múltiplos detectores, melhoraram a estratificação de pacien-
tes com dor torácica. As recentes inovações tecnológicas da
ressonância cardiovascular e, sobretudo, da tomografia com-
putadorizada com múltiplos detectores facilitaram seu uso e
melhoraram sua acurácia. Neste artigo revisamos as estraté-
gias disponíveis para conciliar rapidez e eficiência na abor-
dagem de pacientes com dor torácica.
Descritores: Dor torácica. Doença arterial coronária. Diag-
nóstico.

DIAGNOSTIC TECHNIQUES FOR PATIENTS WITH ACUTE CHEST PAIN

PART 2: THE DIAGNOSIS OF ACUTE CORONARY SYNDROME

Evaluation of patients presenting with chest pain to the emer-
gency department remains a challenging task because of a
variety of etiologies that range from benign to potentially
fatal. Although a great number of patients do not have myo-
cardial ischemia as the cause of their presentation, the clini-
cal work up can be time consuming, costly and inconclusi-
ve. Recent technical advances in cardiac computed tomo-
graphy and magnetic resonance imaging have led to better
diagnostic accuracy in evaluating patients with chest pain.
We review available strategies to evaluate patients with chest
pain in the emergency department.
Key words: Chest pain, acute. Coronary artery disease. Di-
agnostic techniques.
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INTRODUÇÃO

As doenças cardiovasculares de origem aterosclerótica
são atualmente uma das principais causas de morte e invali-
dez no Brasil e no mundo, com destaque para a doença coro-
nária. Na Europa, estima-se que existam por volta de 8 mi-
lhões de indivíduos com angina do peito; nos Estados Uni-
dos, esse número está em torno de 12 milhões, com incidên-
cia anual de 150 mil novos casos. Os dados do Departamen-
to de Informática do Sistema Único de Saúde (DATASUS)
demonstram que, no Brasil, houve 140 mil óbitos por doen-
ça coronária, o que nos permite inferir que aconteceram pelo
menos 250 mil infartos no ano. Considerando as propor-
ções com outros países, temos pelo menos um milhão e
meio de pacientes com angina e no mínimo 50 mil novos
casos por ano. Compreende-se a importância do entendi-
mento da aterosclerose e suas apresentações, sua identifi-
cação e tratamento1.

A avaliação de pacientes com dor torácica aguda é ativi-
dade comum de grande parte dos serviços de emergência
médica do Brasil e de todo o mundo. Estima-se que nos Es-
tados Unidos a avaliação de pacientes com dor torácica com-
preenda cerca de 10% de todos os atendimentos médicos em
emergência2. As estatísticas disponíveis desse país demons-
tram que a cada ano cerca de 5 a 8 milhões de pacientes são
atendidos com dor torácica aguda2 e em cerca de pouco mais
de 3 milhões de pacientes não é confirmado nenhum tipo de
doença cardiovascular. Apesar de a triagem precoce desses
pacientes ter claras implicações terapêuticas e prognósticas,
muitas são as dificuldades de se delinear a melhor estratégia
a ser seguida. Em pacientes de alto risco para eventos cardi-
ovasculares adversos, impõe-se uma estratégia de tratamen-
to clínico agressivo, com inibidores da glicoproteína IIb/IIIa
associados a estratégias de revascularização precoce3. Por
outro lado, os pacientes de baixo risco poderiam receber alta,
dispensando internação desnecessária e continuando seu se-
guimento sem serem admitidos no hospital4. Variáveis clíni-
cas, como idade, sexo, fatores de risco e marcadores bioquí-
micos, quando analisadas isoladamente, têm demonstrado
valor limitado para predizer eventos adversos4-9. Atualmente
as diversas estratégias de estratificação propostas baseiam-
se eminentemente em fatores clínicos, que podem não ser
úteis em especial nos casos em que os marcadores bioquími-
cos iniciais são normais e o eletrocardiograma não revela
novas alterações isquêmicas significativas10.

Historicamente, cerca de 2% a 10% dos pacientes com
síndrome coronária aguda são equivocadamente liberados
do pronto-socorro11. Esses pacientes, inadequadamente
dispensados, apresentam evolução clínica desfavorável,

chegando a duplicar o risco de morte e eventos cardiovas-
culares11-15. Como resultado dessa inabilidade de se triar ade-
quadamente pacientes com dor torácica e decidir quem deve
ou não ser admitido, têm sido cada vez mais frequentes as
ações legais de má prática médica por esse motivo, totali-
zando, nos Estados Unidos, 20% de todas as ações legais
contra serviços médicos11. Além disso, cerca de 60% de to-
dos os pacientes com dor torácica com condições de serem
encaminhados para casa infelizmente acabam sendo inade-
quadamente hospitalizados13, 14, aumentando desnecessaria-
mente os custos operacionais dos serviços de saúde em todo
o mundo. Com o objetivo de estabelecer um método rápido
e eficaz de triar pacientes com dor torácica, diversos algorit-
mos já foram propostos conforme a apresentação de variá-
veis como sexo, idade, sintomas, fatores de risco para doen-
ça arterial coronária, uso prévio de aspirina, além da presen-
ça ou não de marcadores bioquímicos e alterações do eletro-
cardiograma de admissão. Apesar de esses modelos de estra-
tificação serem úteis na identificação de pacientes de alto
risco, que, consequentemente, necessitam de terapia agres-
siva imediata, um número considerável de pacientes acaba
sendo classificado como de risco intermediário ou baixo,
sendo muitas vezes admitido ou liberado inadequadamente
dos serviços de emergência. Métodos diagnósticos não-in-
vasivos já vêm sendo aplicados na avaliação de pacientes
com dor torácica aguda no pronto-socorro, tais como a eco-
cardiografia com e sem contraste16, 17 e a cintilografia mio-
cárdica de repouso18-20. Essas modalidades diagnósticas são
primariamente úteis na exclusão de síndrome coronária agu-
da, demonstrando, em diversos estudos, valores preditivos
negativos aceitáveis. Infelizmente as estratégias citadas apre-
sentam valores preditivos positivos reduzidos, tendo capaci-
dade limitada em identificar pacientes que realmente apre-
sentam síndrome coronária aguda, além de não refinar a se-
leção dos que mais se beneficiariam de uma estratégia inva-
siva precoce associada à terapia farmacológica mais agressi-
va. Dessa forma, muitas vezes os métodos atuais de triagem
de dor torácica nos mais diversos serviços de emergência
são pouco efetivos, sobretudo naquelas situações em que os
marcadores bioquímicos iniciais são normais e exame ele-
trocardiográfico, mesmo quando monitorizado de forma con-
tínua, não revela alterações evidentes. Até pouco tempo atrás
não existiam ferramentas diagnósticas capazes de forne-
cer, de forma rápida, segura, não-invasiva e facilmente
reprodutível, informações anatômicas e fisiológicas so-
bre a circulação coronária, que proporcionassem ao mé-
dico (emergencistas e cardiologistas) inferir informações
acerca do prognóstico, podendo indicar a melhor estraté-
gia terapêutica inicial.
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HISTÓRIA CLÍNICA

Apesar de a história clínica detalhada ser fortemente re-
comendada por fornecer dados importantes para elucidar o
diagnóstico, sabemos que cerca de metade dos pacientes com
angina instável e um terço dos pacientes com infarto do mi-
ocárdio reportam sintomas atípicos21, 22. Outro dado interes-
sante é que até um terço dos pacientes com síndrome coro-
nária aguda não apresenta nenhum sintoma na apresentação
ao serviço de emergência22, 23. Dessa forma, devemos estar
atentos para sintomas atípicos como dispneia, síncope, e dor
em membros superiores, dorso e mandíbula.

Algumas características da apresentação do desconforto
torácico são também úteis para o estabelecimento do prog-
nóstico. Apresentação de angina nas últimas duas semanas
sem dor em repouso prolongada configura baixo risco na
sala de emergência. Já dor precordial acima de 20 minutos
com resolução espontânea ou abaixo de 20 minutos com re-
solução pelo uso de nitroglicerina sublingual representa ris-
co intermediário. O alto risco é representado por dor maior
que 20 minutos em repouso sem alívio ou piora progressiva
do número de episódios, duração e limite para início da dor
nas últimas 48 horas. Outros fatores da história também au-
xiliam a determinação de risco para doença coronária. A pre-
sença de história pregressa de doença coronária manifestada
por angina estável ou infarto prévio, uso de medicamentos
para doença coronária, especialmente ácido acetilsalicílico,
ou procedimentos prévios de intervenção coronária, além de
doença vascular periférica, indicam risco intermediário nas
síndromes coronárias agudas. A idade acima de 70 anos tam-
bém indica pelo menos risco intermediário, enquanto acima
de 75 anos o risco passa para alto. Embora não estabeleçam
valor prognóstico claro isoladamente, a definição da presen-
ça de fatores de risco como diabetes melito, hipertensão ar-
terial sistêmica, dislipidemia, história familiar e tabagismo
ajudam a traçar o risco para a presença de doença coronária.
A presença de três ou mais desses fatores juntos marca pior
prognóstico nesses pacientes24. O diabetes melito isolada-
mente estabelece pelo menos probabilidade intermediária de
os achados clínicos serem decorrentes de síndrome coroná-
ria aguda.

Apesar de suas inúmeras limitações, uma história clínica
detalhada e obtida no menor tempo possível continua sendo
importante ferramenta para o médico emergencista ou cardi-
ologista que atende pacientes com dor torácica. Apesar de
nenhuma combinação de sintomas ser capaz de excluir o di-
agnóstico de síndrome coronária aguda, sintomas típicos ou
atípicos podem aumentar ou diminuir a probabilidade do di-
agnóstico25, 26.

ELETROCARDIOGRAMA

As sociedades americana e europeia de Cardiologia (AHA
e ESC, respectivamente) recomendam a realização de um
eletrocardiograma de 12 derivações em todo paciente com
dor torácica em até 10 minutos após sua admissão27, 28. Essa
recomendação é baseada na evidência de que um atraso mai-
or na realização do eletrocardiograma está relacionado a pior
prognóstico29. Por causa de sua elevada especificidade (de
pelo menos 94%), o eletrocardiograma deve ser o primeiro
teste a ser empregado para identificar os pacientes com sín-
drome coronária aguda com supradesnivelamento do seg-
mento ST e assim permitir a instituição de terapia de revas-
cularização miocárdica o mais precocemente possível30.

Em pacientes que não apresentam supradesnivelamento
do segmento ST, mas cujo diagnóstico de síndrome coroná-
ria aguda ainda é investigado, o eletrocardiograma continua
sendo uma importante ferramenta diagnóstica. Assim, 32%
dos pacientes que apresentam inversão da onda T e 48% dos
pacientes que apresentam depressão do segmento ST vão
apresentar infarto do miocárdio confirmado com marcado-
res bioquímicos. Independentemente do diagnóstico de in-
farto, achados com inversão da onda T e alterações do seg-
mento ST são fortes marcadores de prognóstico (Figura 1).

O infradesnivelamento do segmento ST também está for-
temente associado a pior prognóstico31-34. Arritmias como fi-
brilação atrial, taquicardia ventricular ou fibrilação ventri-
cular, embora não sejam diagnósticas, podem fornecer ele-
mentos para suspeita de evento isquêmico agudo e estão as-
sociadas a pior prognóstico. Pacientes que se apresentam com
alterações de segmento ST transitórias maiores que 0,05 mV,
com angina em repouso ou mesmo sem dor ou com inver-
sões da onda T que se resolvem com o desaparecimento dos
sintomas configuram pacientes com alto risco35. Da mesma
forma, o aparecimento de novo bloqueio de ramo esquerdo
ou de taquicardia ventricular sustentada também indica alto
risco. O bloqueio de ramo esquerdo assim como os desvi-
os de segmento ST maiores que 0,5 mm foram identifica-
dos como os principais fatores prognósticos de morte ou
infarto agudo do miocárdio em um ano em pacientes com
síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do
segmento ST31, 36.

Infelizmente o eletrocardiograma é relativamente inefi-
caz para excluir o diagnóstico de infarto do miocárdio. Sa-
bemos que cerca de 6% dos pacientes que procuram servi-
ços de emergência com eletrocardiograma normal irão apre-
sentar infarto do miocárdio37. Na realidade, a sensibilidade
do eletrocardiograma no estabelecimento do diagnóstico de
infarto do miocárdio chega a ser tão baixa quanto 20%-50%,
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dependendo da literatura utilizada38, 39. Além disso, no diag-
nóstico de isquemia aguda, mesmo utilizando eletrocardio-
gramas seriados, sua sensibilidade é ainda menor (21%-
25%)40. Estudos que comprovaram isquemia por meio de
métodos mais sensíveis, como cintilografia com tálio, de-
monstraram que mesmo em vigência de isquemia compro-
vada o eletrocardiograma pode ainda ser normal41.

MARCADORES BIOQUÍMICOS

Os marcadores bioquímicos de lesão miocárdica e isque-
mia são elementos fundamentais na diferenciação entre an-
gina instável e infarto agudo do miocárdio sem supradesni-
velamento do segmento ST, pois, além de oferecer dados di-
agnósticos, podem fornecer informações sobre o prognósti-
co para ambas as situações. O tempo entre a chegada ao pron-
to-socorro e a disponibilidade dos valores desses marcado-
res não deve exceder 60 minutos. O diagnóstico pela creati-
na quinase (CK) total isoladamente e desidrogenase láctica
(LDH) não deve ser utilizado nas síndromes coronárias agu-
das. Os dois marcadores de escolha utilizados predominan-
temente são a CK-MB (isoforma MB da creatinafosfoquina-
se) e as troponinas T e I. É importante frisar que nenhum
marcador bioquímico isoladamente confere o diagnóstico de
síndrome coronária aguda, devendo sempre seu valor ser
analisado dentro do contexto clínico. A CK-MB usualmente

Figura 1. Valor prognóstico do eletrocardiograma de admissão31. ECG = eletrocardiograma; IAM = infarto agudo do mio-
cárdio.

é medida pela sua atividade, mas a utilização de método por
imunoensaio com a determinação da CK-MB massa mos-
trou melhor sensibilidade e melhor especificidade. Ambas,
porém, são detectadas a partir de 4 a 6 horas do evento is-
quêmico. Seus níveis se correlacionam com a extensão do
infarto agudo do miocárdio, podendo também ser usadas
como marcadores de reinfarto. O principal problema com a
CK-MB é sua possível elevação com lesões em outros mús-
culos esqueléticos e lisos. O nível de corte para a CK-MB
deve ser duas vezes o valor normal para o kit utilizado e sua
sensibilidade é aumentada se dosada de forma seriada.

As troponinas são subunidades de um fino filamento do
complexo troponina-tropomiosina, o qual participa do pro-
cesso de contração muscular. Diferenças genéticas entre o
músculo esquelético e o músculo cardíaco permitiram o de-
senvolvimento de anticorpos específicos para a identifica-
ção das troponinas cardíacas no sangue periférico42, 43. Atu-
almente diversos são os kits disponíveis para quantificação
das troponinas T e I que apresentam equivalência clínica44.
Assim, a troponina representa o marcador de dano miocár-
dio mais sensível e específico existente45-47, fornecendo tam-
bém importante informação prognóstica, sendo comprova-
damente superior a outros marcadores44, 48. Além de ser ex-
tremamente sensível e específica como marcador de lesão
miocárdica, a troponina também é um eficiente marcador de
prognóstico44, 49. Existe clara associação entre elevações de
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troponina e risco de morte; de tal forma que mesmo uma
pequena elevação da troponina é um forte marcador de pior
prognóstico em pacientes com síndrome coronária aguda50, 51.
No estudo c7E3 Fab Antiplatelet Therapy in Unstable Re-
fractory Angina (CAPTURE), 14,7% dos pacientes com tro-
ponina T entre 0,05 ng/ml e 0,12 ng/ml evoluíram para mor-
te ou infarto do miocárdio em 6 meses, comparativamente a
10,1% dos pacientes com troponina T entre 0,02 ng/ml e 0,04
ng/ml e a 6,5% dos pacientes com troponina T menor que
0,01 ng/ml52. A troponina, como todos os outros marcadores
bioquímicos já citados, também apresenta certas limitações,
sendo uma das mais importantes o tempo necessário para ser
detectada no sangue periférico após o início dos sintomas do
evento isquêmico. As elevações não são normalmente de-
tectadas até pelo menos 6 horas. Uma meta-análise com cer-
ca de 10 estudos envolvendo um total de cerca de 2.500 pa-
cientes demonstrou que a troponina mensurada na chegada
do paciente tem sensibilidade menor que 40% para o diag-
nóstico de infarto do miocárdio52. Mesmo quando utiliza-
mos medidas seriadas, vemos que a sensibilidade e a especi-
ficidade permanecem subótimas até 6 a 12 horas do início
dos sintomas53 (Figura 2).

A desvantagem em relação ao tempo, portanto, é muito
clara, e uma grande parcela dos pacientes acaba sendo admi-
tida no hospital ou no serviço de emergência para aguardar o
resultado diagnóstico da troponina. Isso sem dúvida alguma
eleva consideravelmente os custos tanto para os serviços de

saúde privados como para o Sistema Único de Saúde (SUS).
Além disso, em um subgrupo de pacientes não é possível
fazer o diagnóstico de síndrome coronária aguda com o ele-
trocardiograma de admissão, retardando, assim, o início de
um tratamento mais agressivo por conta da baixa sensibili-
dade da troponina medida nas primeiras 6 horas após o iní-
cio dos sintomas. Por outro lado, muitos pacientes que apre-
sentam dor torácica não-cardíaca e eletrocardiograma nor-
mal acabam permanecendo mais tempo no hospital e, muitas
vezes, recebendo até tratamento desnecessário55-57. Sabemos
também que uma medida negativa da troponina não neces-
sariamente exclui a ocorrência de um prognóstico ruim. Uma
grande meta-análise com mais de 11 mil pacientes com sus-
peita de síndrome coronária aguda demonstrou que mesmo
entre aqueles com troponina negativa, 1,6% e 5,9% apresen-
taram morte ou infarto do miocárdio em 12 meses, respecti-
vamente44. Pelo menos um terço dos pacientes que evoluem
com morte ou infarto do miocárdio apresenta troponina nor-
mal na admissão. Dessa forma, uma medida de troponina
negativa não exclui o diagnóstico de síndrome coronária
aguda, enquanto uma medida positiva pode também não es-
tar necessariamente relacionada a doença arterial coronária
ou a prognóstico reservado. Mesmo com os atuais métodos
de mensuração extremamente sensíveis e específicos, ainda
existem causas não-coronárias para elevações desse marca-
dor que podem confundir o diagnóstico do paciente com dor
torácica (Tabela 1).

Figura 2. Sensibilidade da troponina T em relação ao tempo de apresentação54. IAM = infarto
agudo do miocárdio.
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Tabela 1 - Causas não-coronárias de elevação da troponina

Insuficiência cardíaca
Dissecção de aorta
Cardiomiopatias
Trauma torácico
Miocardite
Emergência hipertensiva
Tromboembolismo pulmonar
Insuficiência renal
Acidente vascular cerebral hemorrágico
Doenças infiltrativas (amiloidose, hemocromatose,
     sarcoidose)
Queimadura de pele extensa (> 30% da superfície corpórea)
Pacientes críticos (sepse, insuficiência respiratória)

Devemos também salientar que elevações da troponina
são frequentemente encontradas em pacientes com insufici-
ência renal crônica na ausência de isquemia miocárdica ma-
nifesta. Nesse contexto, devemos dar preferência ao empre-
go da troponina I, que apresenta menor proporção de falsos
positivos58. A medida seriada é especialmente útil nessa po-
pulação, uma vez que pode indicar a ocorrência de lesão mi-
ocárdica27.

Assim, o uso de marcadores bioquímicos é uma ferra-
menta extremamente útil em pacientes com dor torácica;
entretanto, fica claro que nenhum marcador bioquímico deve
ser usado isoladamente para diagnóstico ou exclusão de sín-
drome coronária aguda.

ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO

Como previamente demonstrado, a avaliação clínica as-
sociada aos achados do eletrocardiograma e aos marcadores
bioquímicos são, infelizmente, bastante insensíveis para ex-
cluir o diagnóstico de síndrome coronária aguda. Uma estra-
tificação ideal tem basicamente três objetivos principais: 1)
identificar os pacientes de alto risco que devem ser admiti-
dos e que se beneficiam de uma estratégia agressiva de trata-
mento; 2) identificar pacientes de baixo risco que podem ser
liberados, evitando gastos desnecessários e possíveis com-
plicações relacionadas a uma terapia agressiva desnecessá-
ria; e 3) identificar pacientes de risco moderado que podem
ser liberados sem uma investigação mais detalhada, além de
identificar, nesse mesmo subgrupo, aqueles que devem ser
admitidos e submetidos a investigação mais pormenoriza-
da59, 60.

Um dos algoritmos de estratificação de risco mais utili-
zados é o escore Thrombolysis in Myocardial Infarction
(TIMI) (Tabela 2), originalmente validado com dados pro-
venientes de cerca de 7.100 pacientes recrutados em estudos
que compararam heparina convencional com heparina de
baixo peso molecular61, 62. Vários estudos subsequentes com-
provaram a utilidade e o poder do escore TIMI em avaliar
pacientes com suspeita de síndrome coronária aguda63-65.
Apesar de o escore TIMI ser capaz de revelar a incidência de
eventos cardíacos adversos, não consegue fornecer informa-
ções suficientes para ser utilizado isoladamente como crité-
rio para alta hospitalar. Pacientes que apresentam escore TIMI
de baixo risco ainda apresentam 5% de risco de desenvolver
eventos cardíacos adversos em 30 dias64, 65. Além disso, o
escore TIMI incorpora dados do eletrocardiograma e de
marcadores bioquímicos que são sabidamente fatores que
identificam independentemente pacientes de alto risco. Ape-
sar de todas essas limitações, o escore TIMI é extremamente
popular e amplamente utilizado.

Diversos outros modelos de estratificação de risco já fo-
ram propostos, todos eles apresentando razoável acurácia. O
Global Registry of Acute Events (GRACE) incorpora nove
variáveis independentes, tendo sido validado para predizer
prognóstico em pacientes com síndrome coronária aguda e
em pacientes com dor torácica na sala de emergência66-68.
Sua acurácia é semelhante à do escore TIMI, entretanto é
necessário o uso de modelos matemáticos relativamente com-
plexos para calcular o risco, o que limita sua aplicabilidade
clínica na sala de emergência. Outro interessante algoritmo
proposto por Goldman (Figura 3) antes do advento de mar-
cadores bioquímicos sensíveis, como a troponina, mostrou-
se capaz de excluir infarto do miocárdio com sensibilidade
de 88% e valor preditivo negativo de 85%69. Embora seu
desempenho seja claramente insuficiente para justificar a alta
precoce de pacientes da sala de emergência, esse simples
modelo de estratificação é capaz de melhorar consideravel-
mente a triagem de pacientes a serem admitidos em unida-
des de terapia intensiva e unidades coronárias. Esse modelo
consegue categorizar adequadamente os pacientes em qua-
tro diferentes grupos, de acordo com a probabilidade de ocor-
rência de eventos cardíacos adversos em 72 horas.

NOVAS ESTRATÉGIAS DE ESTRATIFICAÇÃO

Tomografia computadorizada com múltiplos detectores
A tomografia computadorizada com múltiplos detecto-

res já vem sendo utilizada com sucesso na triagem de paci-
entes com dor torácica na sala de emergência, proporcionan-
do informações tanto de causas cardíacas como de causas
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Tabela 2 - Escore de risco TIMI para síndrome coronária aguda sem elevação do segmento ST

Idade > 65 anos 1 ponto
Três ou mais fatores de risco para doença arterial coronária 1 ponto
Lesão coronária significativa (estenose coronária > 50%)* 1 ponto
Uso prévio de aspirina nos últimos 7 dias 1 ponto
Sintomas anginosos (mais de 2 episódios nas últimas 24 horas) 1 ponto
Desvio do segmento ST 1 ponto
Elevação de marcadores bioquímicos de necrose miocárdica 1 ponto
______________
* Para aplicação em unidades de emergência, este critério pode ser modificado para estenose coronária > 50%, história de
infarto do miocárdio ou intervenção coronária.

não-cardíacas, como pneumonias, pneumotórax, dissecção
de aorta e tromboembolismo pulmonar. Nos últimos tem-
pos, a tomografia computadorizada com múltiplos detecto-
res apresentou rápida evolução, tendo atualmente definição
temporal e espacial necessárias para a avaliação coronária.
Diversos estudos, sendo a maioria realizada em tomógrafos
com 64 detectores, demonstraram ótima capacidade diagnós-
tica, com sensibilidade variando de 88% a 100% e especifi-
cidade variando de 85% a 97%70-73. O valor preditivo para
detecção de lesão coronária significativa é uniformemente
alto (98%-99%), quando são utilizados tomógrafos com pelo
menos 64 detectores e são adquiridas imagens com qualida-

Figura 3. Algoritmo de estratificação de risco proposto por Goldman14. ECG =
eletrocardiograma; IAM = infarto agudo do miocárdio.

de adequada. Alguns estudos avaliaram a aplicação da to-
mografia com múltiplos detectores em pacientes com dor
torácica na sala de emergência (Tabela 3).

White et al.74 estudaram cerca 69 pacientes com suspeita
de síndrome coronária aguda que apresentavam eletrocardi-
ograma e marcadores bioquímicos normais. Os achados da
tomografia, realizada em tomógrafo com 16 detectores, fa-
lhou em sugerir o diagnóstico em apenas 2 pacientes (3%),
mostrando sensibilidade e especificidade muito boas (83% e
96%, respectivamente). Gallagher et al. compararam o de-
sempenho da tomografia de 64 detectores com a cintilogra-
fia miocárdica em 85 pacientes com dor torácica na sala de

emergência inicialmente estratificados
como tendo baixo risco77. Nesse estu-
do, a tomografia obteve sensibilidade
e especificidade um pouco mais ele-
vadas que a cintilografia (86% e 92%
para a tomografia vs. 71% e 90% para
a cintilografia, respectivamente). Um
importante estudo publicado por Hoff-
mann et al.75 estudou prospectivamen-
te 103 pacientes com dor torácica agu-
da que apresentavam eletrocardiogra-
ma e marcadores bioquímicos negati-
vos. A tomografia foi realizada em
média 3,7 horas após a apresentação,
com média de 12 minutos para sua re-
alização. Os pacientes foram seguidos
por cerca de 6 meses. A acurácia para
detecção de doença coronária signifi-
cativa foi muito elevada, com sensibi-
lidade de 100% e especificidade de
82%. O elevado valor preditivo nega-
tivo desse estudo bem fundamentado
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Tabela 3 - Estudos que avaliaram a tomografia com múltiplos detectores em pacientes com dor torácica

Sensibilidade Especificidade VPP VPN Seguimento
Estudo Ano n (%) (%) (%) (%) (meses)

White et al.74 2005 69 83 96 83 96 1
Hoffmann et al.75 2006 103 100 82 47 100 5
Goldstein et al.76 2007 197 100 97 73 100 6
Gallagher et al.77 2007 85 86 92 99 50 1
Rubinshtein et al.78 2007 58 92 76 52 97 15
______________
n = número de pacientes; VPN = valor preditivo negativo; VPP = valor preditivo positivo.

demonstrou que a tomografia com múltiplos detectores pode
ser útil na avaliação de pacientes com dor torácica, especial-
mente se o eletrocardiograma e os marcadores bioquímicos
são normais. Da mesma forma, outro recente estudo publi-
cado por Rubinshtein et al.78 comprovou a capacidade da
tomografia em avaliar pacientes com dor torácica sem sinais
de isquemia no eletrocardiograma e marcadores normais.
Nesse estudo, a sensibilidade e a especificidade foram bem
elevadas, demonstrando a utilidade do método, sobretudo
para excluir a presença da doença em pacientes com riscos
baixo e intermediário com rapidez (Figura 4). Vale a pena
salientar que, com a aplicação de protocolos específicos, a
tomografia é também capaz de diagnosticar, de maneira ex-
tremamente acurada, outras condições clínicas comuns em
pacientes com dor torácica, como dissecção aguda de aorta e
tromboembolismo pulmonar.

Existem várias questões em aberto com relação à aplica-
ção da tomografia como ferramenta diagnóstica para paci-

entes com dor torácica. Em primeiro lugar, os estudos publi-
cados, em sua maioria, são oriundos de estudos unicêntricos
e apresentam a experiência acumulada com um número rela-
tivamente pequeno de pacientes. Muitos dos estudos tam-
bém utilizaram leitores extremamente experientes e que
estão envolvidos com o desenvolvimento dessa nova tec-
nologia. Apesar disso, a tomografia é útil por nos forne-
cer informação sobre a anatomia coronária e atualmente
não consegue avaliar funcionalmente a presença de isque-
mia. Apesar de os novos protocolos de aquisição com
modulação de dose de radiação terem reduzido bastante a
dose irradiada ao paciente, ainda não sabemos completa-
mente a repercussão clínica que isso pode gerar. Deve-
mos, portanto, ser muito criteriosos ao indicar um método
que expõe pacientes a radiação, sobretudo mulheres jo-
vens. Devemos também lembrar que a tomografia tem di-
ficuldade em avaliar artérias com muita calcificação, não
sendo incomum encontrarmos segmentos não avaliáveis

Figura 4. Exemplo da
aplicação da tomografia
com múltiplos detecto-
res em um paciente com
dor torácica que procu-
rou atendimento de
emergência. A tomogra-
fia realizada em cerca
de 30 minutos foi capaz
de descartar o diagnós-
tico de síndrome coro-
nária aguda, demons-
trando a ausência de
qualquer lesão coroná-
ria significativa.
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em pacientes com calcificações extensas.

Ressonância magnética cardiovascular
A ressonância magnética cardiovascular emergiu recen-

temente como uma poderosa ferramenta a ser aplicada na
avaliação de diversas afecções cardiovasculares. É clinica-
mente disponível para avaliação funcional, morfológica e fi-
siológica, sendo também o método mais acurado para avali-
ação da função e volumes ventriculares. A ressonância mag-
nética cardiovascular é uma das melhores técnicas para ava-
liação tecidual do miocárdio, podendo evidenciar não só áreas
de fibrose e infarto, por meio do realce tardio pós-adminis-
tração de contraste paramagnético, como também áreas de
edema miocárdico, por meio da aquisição de imagens pon-
deradas em T2. Outra vantagem da ressonância magnética
cardiovascular é a possibilidade de integrar o estudo da per-
fusão miocárdica não somente em repouso como também
durante estresse farmacológico. Comparada a outros méto-
dos como a tomografia e a cintilografia, a ressonância mag-
nética cardiovascular não utiliza radiação ionizante, porém
para a aquisição das imagens é preciso obter um bom traça-
do de eletrocardiograma e conseguir a cooperação do paci-
ente, pois, em algumas sequências, é necessária a realização
de pausa respiratória.

Diversos estudos avaliaram a aplicação da ressonância
magnética cardiovascular na abordagem de pacientes com
dor torácica com e sem história pregressa de doença arterial
coronária. Diferentemente da tomografia e da cintilografia,
poucos estudos foram realizados com pacientes na sala de
emergência. A indisponibilidade em serviços de emergência
assim como a ausência de pessoal com treinamento adequa-
do dificultam sua aplicação em larga escala. Kwong et al.
publicaram um clássico estudo que avaliou a capacidade di-
agnóstica da ressonância magnética cardiovascular em 161
pacientes com angina na sala de emergência, mas com ele-
trocardiograma não-diagnóstico79. Nesse interessante traba-
lho, a ressonância magnética cardiovascular foi adquirida o
mais precocemente possível e os pacientes foram seguidos
por cerca de 8 semanas após a hospitalização. O protocolo
empregado incluiu avaliação da função ventricular regional
e segmentar, perfusão de repouso, e realce tardio após admi-
nistração de gadolínio. Dos 161 pacientes incluídos, 25 (16%)
tiveram o diagnóstico final de síndrome coronária aguda,
incluindo 10 com infarto do miocárdio sem supradesnivela-
mento do segmento ST e 15 com angina instável. A resso-
nância magnética cardiovascular proporcionou sensibilida-
de de 84% e especificidade de 85%. Nesse estudo, a troponi-
na não foi tão sensível como a ressonância magnética cardi-
ovascular, mas mostrou especificidade comparável. A análi-

se utilizando regressão logística multivariada demonstrou que
a ressonância magnética cardiovascular foi o melhor predi-
tor para síndrome coronária aguda, comparado a todas as
outras variáveis do estudo que também incluiu o escore de
risco TIMI. Esse estudo demonstrou claramente que essa téc-
nica é viável e que pode ser aplicada em pacientes com dor
torácica na sala de emergência, sendo rápida e útil quando
bem aplicada. Em outro interessante estudo, publicado por
Ingkanisorn et al.80, avaliou-se o valor diagnóstico da perfu-
são de estresse da ressonância magnética cardiovascular em
135 pacientes com dor torácica, em que os marcadores inici-
ais e o eletrocardiograma foram normais. O protocolo de ima-
gens incluiu avaliação da função ventricular, perfusão após
a administração de gadolínio, além da avaliação de fibrose e
infarto pelo realce tardio. Os pacientes foram seguidos por
um ano, e a perfusão com adenosina foi capaz de predizer
100% dos eventos adversos (infarto do miocárdio, síndrome
coronária aguda, doença arterial coronária significativa e
morte). Nesse estudo, a ressonância magnética cardiovascu-
lar de estresse revelou sensibilidade de 100% e especificida-
de de 93%; além disso, nenhum paciente com estudo negati-
vo apresentou evento adverso (Figura 5).

Recente estudo publicado por Cury et al.81, em 2008, de-
monstrou a utilidade das imagens ponderadas em T2 para
avaliar edema miocárdico em predizer o risco de síndrome
coronária aguda em pacientes com dor torácica na sala de
emergência com eletrocardiograma e marcadores negativos.
A acurácia do protocolo aplicado, que incluiu apenas resso-
nância magnética cardiovascular de repouso com a investi-
gação de edema miocárdico com imagens ponderadas em
T2, demonstrou sensibilidade e especificidade excelentes para
a detecção de síndrome coronária aguda (96% e 93%, res-
pectivamente). Além disso, com a aplicação de protocolos
adequados, a ressonância magnética cardiovascular é capaz
de interrogar outros diagnósticos diferenciais da dor toráci-
ca, como dissecção de aorta e tromboembolismo pulmonar.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL: PAPEL DOS
NOVOS MÉTODOS DIAGNÓSTICOS

Contribuição da tomografia computadorizada com
múltiplos detectores

A tomografia computadorizada com múltiplos detecto-
res vem se firmando nos últimos anos como um método ro-
busto e clinicamente cada vez mais disponível para avalia-
ção de doença arterial coronária, o que possibilitou sua apli-
cação em pacientes com dor torácica aguda nos serviços de
emergência. Diversas outras entidades, tais como a dissec-
ção aguda de aorta e o tromboembolismo pulmonar, podem
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Figura 5. Exemplo da aplicação da ressonância magnética cardiovascular de estresse em um paci-
ente de 48 anos com dor torácica atípica em que tanto o eletrocardiograma como os marcadores
bioquímicos foram negativos. A-C: Perfusão de primeira passagem em repouso, demonstrando
ausência de defeitos de perfusão. Note que o miocárdio apresenta padrão de perfusão homogêneo.
D-F: Perfusão de primeira passagem sob estresse (adenosina), demonstrando clara região de hipo-
perfusão na parede ínfero-lateral do ventrículo esquerdo (setas).

apresentar sintomas de dor torácica semelhantes aos que en-
contramos nas síndromes coronárias agudas. A tomografia é
atualmente a modalidade de escolha para o diagnóstico do
tromboembolismo pulmonar (Figura 6), tendo substituído a
cintilografia pulmonar de ventilação e perfusão e a angiogra-
fia pulmonar invasiva, não apenas por apresentar melhor acurá-
cia, mas também porque consegue oferecer informações úteis
para diversas outras doenças torácicas e pulmonares82, 83.

Apesar de a dissecção aguda de aorta ser uma doença relati-
vamente incomum, pode ser extremamente grave. O diagnósti-
co precoce é fundamental para o advento do tratamento ade-
quado, e a tomografia representa um dos métodos mais ágeis e
acurados disponíveis, sobretudo quando o estudo é adquirido
nos tomógrafos com múltiplos detectores84-86 (Figura 7).

Um método capaz de avaliar essas três entidades, o trom-
boembolismo pulmonar, a dissecção de aorta e a síndrome
coronária aguda, apresenta grande potencial, uma vez que
possibilita a redução do tempo para o diagnóstico, além de
diminuir a necessidade de realização de outros testes diag-
nósticos muitas vezes dispendiosos. Recentes avanços não
apenas na velocidade de aquisição das imagens dos tomó-
grafos com múltiplos detectores mas também na otimização
dos protocolos de infusão do contraste iodado possibilita-
ram a realização do chamado descarte triplo, que em um único
exame consegue interrogar a presença de tromboembolismo
pulmonar, dissecção de aorta e síndrome coronária aguda87.

Figura 6. Paciente de 64 anos que procu-
rou o serviço de emergência com dor to-
rácica atípica. O descarte triplo realizado
com a tomografia com múltiplos detecto-
res evidenciou a presença de um grande
trombo na artéria pulmonar direita (seta
branca).

Vale salientar que a implementação do chamado descarte tri-
plo está necessariamente associada a uma quantidade maior
de contraste e radiação, além de poder comprometer parcial-
mente a qualidade das imagens para avaliação de lesões co-
ronárias. Sendo assim, deve ser empregado preferencialmente
quando existe alguma suspeita clínica.
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Figura 7. Exemplo de uma paciente com dissecção
de aorta tipo A.

Contribuição da ressonância magnética cardiovascular
A ressonância magnética cardiovascular representa uma

outra alternativa na abordagem dos possíveis diagnósticos
diferenciais da dor torácica aguda e da síndrome coronária
aguda, sobretudo na ausência de lesões coronárias obstruti-
vas. Em um estudo com 27 pacientes com troponina positiva e
angiografia coronária normal, cerca de metade apresentava re-
alce miocárdico tardio atípico após a administração de gadolí-
nio para doença arterial coronária, localizado no epicárdio, su-
gerindo fortemente a presença de miocardite88 (Figura 8).

Laissy et al.89 também encontraram resultados semelhan-
tes em pacientes com dor torácica e angiografia coronária
normal, demonstrando que a ressonância magnética cardio-
vascular é um dos métodos mais robustos para o diagnóstico
de miocardite em pacientes com dor torácica89, 90. A resso-
nância magnética cardiovascular também é o método de es-

colha para avaliação de pacientes com suspeita da chamada
cardiopatia induzida por estresse ou também mais conheci-
da como cardiopatia de Takotsubo. Normalmente essa enti-
dade tem apresentação clínica muito semelhante à do infarto
agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento
ST, e frequentemente a suspeita diagnóstica é firmada du-
rante a realização da angiografia coronária invasiva, que ti-
picamente é normal associada à presença de movimento dis-
cinético transitório da parede anterior do ventrículo esquer-
do, com acentuação da cinética da base ventricular. A resso-
nância magnética cardiovascular consegue caracterizar ex-
tremamente bem essa entidade, não apenas demonstrando a
disfunção segmentar transitória, mas também por meio de
imagens do realce tardio, evidenciando claramente a ausên-
cia de infarto do miocárdio91-93.

CONCLUSÃO

A abordagem atual da dor torácica na sala de emergência
apresenta limitações que independem do algoritmo ou do
escore de risco utilizado. Compete ao médico emergencista,
antes de mais nada, obter a maior quantidade de informa-
ções por meio de entrevista clínica detalhada e de exame
físico pormenorizado. O reconhecimento das limitações da
estratificação de risco do paciente com dor torácica propi-
ciou o desenvolvimento de novas estratégias diagnósticas,
com o intuito de melhorar a estratificação sobretudo dos pa-
cientes com eletrocardiograma e marcadores bioquímicos
negativos. O valor de modalidades como a tomografia com
múltiplos detectores e a ressonância magnética cardiovascu-
lar vem crescendo exponencialmente, e cada vez mais temos
evidências para usá-las na triagem de pacientes com dor to-
rácica. Ressaltamos que futuros estudos multicêntricos e ran-
domizados devem ser realizados para comprovar a utilidade
dessas novas modalidades como mais uma ferramenta a ser-
viço do médico da sala de emergência.

Figura 8. Paciente de 32 anos com
dor torácica típica, eletrocardiograma
normal e troponina positiva. A resso-
nância magnética cardiovascular de-
finiu claramente o diagnóstico de mi-
ocardite pela presença de realce tar-
dio atípico para doença arterial coro-
nária intramiocárdico e epicárdico
(setas). AD = átrio direito; AE = átrio
esquerdo; VD = ventrículo direito;
VE = ventrículo esquerdo.
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A dispneia é um dos sintomas mais comuns nas unidades de
pronto atendimento. Contudo, definir sua etiologia e propor tra-
tamento adequado nem sempre é simples, pois muitas são as
causas.
A fisiopatologia da dispneia é complexa. Diversos são os meca-
nismos que atuam no organismo, como a mecânica respiratória,
a troca e o transporte dos gases, e qualquer mudança no sistema
que possa levar ao aparecimento do sintoma. Além disso, fato-
res sociais e psíquicos também interferem.
A avaliação inicial do paciente dispneico no serviço de emer-
gência deve, de imediato, ter como objetivo estabelecer a ma-
nutenção da vida, mesmo que isso demande medidas mais com-
plexas. Sempre que possível, devem ser realizados anamnese e
acurado exame físico, ainda que dirigidos, pois a definição da
etiologia é imperativa para o tratamento adequado.
Exames subsidiários simples à beira do leito, como oximetria,
eletrocardiograma e radiografia do tórax, auxiliam a determi-
nação de uma hipótese diagnóstica inicial. O diagnóstico dife-
rencial é hoje facilitado por exames laboratoriais, alguns mais
específicos como o peptídeo natriurético do tipo B, os marca-
dores de necrose miocárdica e o D-dímero, e outros recursos de
imagem, como a ecocardiografia Doppler, a tomografia com-
putadorizada do tórax e a cintilografia pulmonar.
O tratamento varia de acordo com a doença de base. Nem sem-
pre isso é possível desde o início e, muitas vezes, apenas medi-
das de suporte são utilizadas, ofertando maior quantidade de
oxigênio e diminuindo o trabalho respiratório.
Descritores: Dispneia aguda. Desconforto respiratório. Peptí-
deo natriurético do tipo B. D-dímero. Diagnóstico diferencial.

EVALUATION AND DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF ACUTE DYSPNEA

Dyspnea is one of the most common symptoms among patients
who come to the emergency room. However, establishment of
the etiology and treatment is not always easy because there is a
broad differential diagnosis.
Derangements in oxygenation as well as acidemia can lead to
breathing discomfort. Its pathophysiology is complex, invol-
ving stimulation of a variety of airways mechanoreceptors and
chemoreceptors at the carotid sinus and the medulla. Stimulus
processing and its perception may be modulated by anxiety,
pain and depression.
The initial management must optimize arterial oxygenation and
identify the need for emergent airway and ventilation support.
As long as possible history and accurate physical examination
should be performed, as the correct diagnosis is crucial for tre-
atment in a timely manner.
Simple ancillary testing as chest X-ray, electrocardiogram and
oximetry can elucidate the initial diagnosis. Nowadays, the
differential diagnosis is easily done with the use of BNP, cardiac
biomarkers and other tests such as echocardiogram, computed
tomography and ventilation-perfusion scanning.
Although each disease has its specific treatment, in some ins-
tances the cause of dyspnea is not immediately apparent and
only support treatment is offered to improve oxygenation and
reduce respiratory effort.
Key words: Acute dyspnea. Respiratory distress. Natriuretic
peptide, B-type. D-dimer. Diagnosis, differential.
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Avaliação e diagnóstico diferencial da dispneia aguda

INTRODUÇÃO

De todas as funções vitais de nosso organismo, a respira-
ção, o ato de respirar, ventilar o ar para dentro dos pulmões,
é a única que não é somente regulada por centros autonômi-
cos, mas também por sinais voluntários que surgem do cór-
tex cerebral. Assim, até certo ponto, as pessoas possuem con-
trole sobre como respiram.

A dispneia, ou ainda o desconforto para respirar, atinge
milhões de pessoas em todo o mundo. Grande parte dessas
pessoas apresenta os sintomas de maneira repentina, fazen-
do-as, muitas vezes, procurar atendimento imediato em uma
unidade de emergência.1

Os quadros agudos de dispneia estão relacionados prin-
cipalmente ao sistema cardiovascular (como no infarto agu-
do do miocárdio, na insuficiência cardíaca congestiva ou
mesmo episódio de taquiarritmia) e ao sistema respiratório
(broncoespasmo secundário à exacerbação de um quadro de
asma ou doença pulmonar obstrutiva crônica, tromboembo-
lismo pulmonar, infecção ou obstrução das vias aéreas supe-
riores).2 Outras situações clínicas podem ter a dispneia como
manifestação clínica principal: distúrbios eletrolíticos e do
equilíbrio ácido-básico, sepse e ansiedade. Não necessaria-
mente a intensidade dos sintomas revela a gravidade da do-
ença. Doenças graves podem causar sintomas leves, assim
como o inverso também é verdadeiro.

Assim, é evidente que o paciente que se apresenta com
dispneia aguda necessita de avaliação criteriosa, caracteri-
zada por anamnese e exame físico cuidadosos, além de su-
porte de exames complementares, tanto laboratoriais como
de imagem, para que o diagnóstico e a terapia adequados
sejam alcançados de modo rápido e seguro.

DEFINIÇÃO

Segundo a American Thoracic Society, a dispneia pode
ser definida da seguinte maneira: “Dispneia é um termo usa-
do para caracterizar uma experiência subjetiva de descon-
forto ao respirar, que compreende sensações qualitativamente
distintas que podem variar em intensidade. A experiência de-
riva da interação entre múltiplos fatores fisiológicos, psico-
lógicos, sociais e ambientais, e pode induzir a respostas se-
cundárias fisiológicas e comportamentais”.1

Assim, essa manifestação clínica pode se apresentar de
maneira distinta em cada pessoa, uma vez que não só a fisi-
opatologia da doença é que determina sua apresentação, mas
também fatores comportamentais. Isso explica o fato de al-
guns pacientes se apresentarem muito mais sintomáticos que
outros.

FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia da dispneia é complexa, uma vez que
sua origem pode ter múltiplas causas, podendo ainda haver
mais de uma. Independentemente do evento determinante, a
dispneia surgirá em virtude de uma ou mais das respostas
descritas a seguir.

Aumento da resposta pelos centros respiratórios
Centros respiratórios localizados no sistema nervoso cen-

tral, no arco aórtico e nas carótidas são sensíveis a diversos
estímulos químicos e capazes de responder prontamente, seja
com aumento da frequência ou com mudança do padrão res-
piratório. Esses quimiorreceptores são sensíveis às variações
das pressões parciais de oxigênio e gás carbônico, assim como
do pH. A hipercapnia aguda normalmente é um estímulo
muito mais intenso que a hipoxemia para o desconforto res-
piratório.

Em diversos modelos experimentais, pessoas normais re-
feriram maior dispneia quando numa condição de elevada
pCO2.3 A hipoxemia aguda também está relacionada com o
desconforto respiratório; no entanto, sua capacidade de atu-
ar com os quimiorreceptores é menos clara que a hipercap-
nia. Por outro lado, em diversas situações clínicas é possível
demonstrar a relação entre as duas alterações. Por exemplo,
pessoas saudáveis relatam menos dispneia quanto maior for
a oferta de oxigênio durante o esforço; o mesmo foi encon-
trado quando comparados o ar ambiente a altas concentra-
ções de oxigênio.4

Estimulação de mecanorreceptores
Receptores localizados nas vias aéreas superiores, na

parede torácica e nos pulmões são capazes de monitorar toda
a mecânica respiratória, identificando qualquer mudança na
pressão, no fluxo e no volume de ar no sistema. Integrados
ao sistema nervoso central, esses receptores também modu-
lam a dispneia.

O nervo trigêmeo é a principal fonte de inervação para
os receptores da via aérea alta. Intimamente relacionados à
temperatura e à umidade do ar, são capazes de diminuir a
frequência respiratória e a sensação de dispneia. O inverso é
observado quando pessoas saudáveis inalam ar quente e úmi-
do, aumentando a sensação de desconforto torácico.5

Os receptores pulmonares transmitem informações ao sis-
tema nervoso central através do vago. Dividem-se em três
categorias principais: a) receptores de adaptação lenta, sen-
síveis ao aumento na tensão da parede do tórax; b) recepto-
res de adaptação rápida, que respondem a mudanças do vo-
lume pulmonar, a estímulos mecânicos diretos ou à inalação
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de partículas irritantes; e c) fibras C, desmielinizadas, locali-
zadas nas pequenas vias aéreas e nos alvéolos, sensíveis aos
estímulos tanto mecânicos como químicos. A interação entre
esses receptores é tal que qualquer limitação aos movimen-
tos respiratórios aumenta a sensação de dispneia.

Os músculos e as estruturas tendíneas da parede torácica
também exercem papel importante na percepção do descon-
forto respiratório. Em pessoas sadias, a estimulação dos
músculos durante a aplicação de uma resistência externa à
parede associada à hipercapnia diminui sensivelmente os sin-
tomas indesejáveis.6

Dissociação neuromecânica
Os músculos ventilatórios localizados na parede torácica

recebem estímulos eferentes provenientes do sistema nervo-
so central, determinando o início de uma nova contração,
portanto a geração de pressão negativa e consequente inspi-
ração. Estímulos externos ou ainda provenientes de doen-
ças, como os que ocorrem na hiperinsuflação característica
de algumas doenças pulmonares, impedem que esse proces-
so ocorra como previsto, aumentando a sensação de disp-
neia.

Diminuição da oferta de oxigênio
A sensação de dispneia é um queixa comum entre os pa-

cientes com anemia, principalmente quando realizam ativi-
dades físicas. A queixa persiste mesmo na ausência de mu-
danças nas características do gás inalado e quando mantidas
as condições mecânicas ideais. Uma das explicações seria o
aumento, ainda que pequeno, da pressão do capilar pulmo-
nar motivado pela taquicardia e o consequente incremento
da pressão diastólica final do ventrículo esquerdo, promo-
vendo estímulo das fibras C no interstício pulmonar. Outras
explicações incluem a hipercapnia e a hipóxia da muscula-
tura da parede torácica, já que normalmente está presente
hipoventilação.

O condicionamento físico de uma pessoa é geralmente
determinado pela capacidade de seu coração em ejetar o san-
gue, associado à capacidade da musculatura periférica em
utilizar o oxigênio através da via aeróbica. Indivíduos não
treinados apresentam deficiência em ambos os mecanismos,
promovendo maior acidose metabólica e determinando au-
mento do estímulo dos centros respiratórios e piora da sen-
sação de dispneia.

AVALIAÇÃO INICIAL E
DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

A criteriosa avaliação clínica do paciente que apresenta

desconforto respiratório agudo, assim como a utilização
de exames subsidiários de rápida e fácil realização à beira
do leito, e de baixo custo, propiciam orientação diagnós-
tica segura na maioria dos pacientes. A identificação do
principal mecanismo desencadeante da dispneia facilita a
adequada intervenção terapêutica no atendimento inicial
e estabelece a prioridade para a indicação de métodos pro-
pedêuticos mais complexos, buscando um diagnóstico
definitivo.7

ANAMNESE E EXAME FÍSICO

Tanto a anamnese como o exame físico são ferramentas
que ajudam muito na avaliação do paciente dispneico na sala
de emergência. Contudo, habitualmente, os pacientes encon-
tram-se bastante graves e a demora na determinação do tra-
tamento pode trazer prejuízos bastante significativos. Assim,
em casos mais graves, ao mesmo tempo em que se obtêm as
informações, atitudes terapêuticas imediatas devem ser to-
madas, como oxigenação e ventilação.

Queixa e duração
O objetivo maior nesse momento, diante do paciente com

desconforto respiratório, é determinar se a dispneia é a quei-
xa principal, se é consequência de outro sintoma e há quanto
tempo esse quadro se instalou. Sintomas súbitos remetem a
doenças como tromboembolismo pulmonar e infarto agudo
do miocárdio com insuficiência ventricular esquerda ou ede-
ma agudo de pulmão de outra etiologia, ao passo que um
quadro mais progressivo, que vem se manifestando ao longo
de dias, pode corresponder a uma afecção pulmonar ou a
descompensação de uma insuficiência cardíaca.

História pregressa
Estabelecer a sequência de eventos até o atendimento,

de maneira clara e objetiva, pode muitas vezes definir o
diagnóstico. Por exemplo, uma puérpera com dispneia
súbita pode nos remeter ao diagnóstico de tromboembo-
lismo pulmonar; contudo, se a mesma dispneia vem acom-
panhada de dor abdominal e febre há um dia, a etiologia
pode ser infecciosa. Diante disso, apesar da sensação de
desconforto do paciente e da ansiedade que se instala na
equipe multiprofissional no momento do atendimento, é
importante que perguntas breves sejam respondidas pelo
próprio paciente ou acompanhante, de modo a garantir o
melhor tratamento. É claro que sempre a manutenção da
vida é o maior objetivo. Caso a gravidade demande inter-
venção imediata, assim deve ser feito, porém, muitas ve-
zes, não sem consequências.
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Antecedentes
Esse é um dos pontos mais importantes na avaliação do

paciente dispneico. Determinar se o sintoma que o paciente
apresenta é agudo ou reflete a exacerbação de uma afecção
prévia pode não só ajudar no tratamento como reduzir os
custos do atendimento. No entanto, é preciso tomar cuidado.
Um idoso com doença pulmonar obstrutiva pode estar disp-
neico em decorrência da exacerbação de um quadro infecci-
oso, mas também pode estar ocorrendo isquemia miocárdica
aguda. Assim, os antecedentes devem compor o raciocínio
clínico, mas não devem ser vistos como únicos determinan-
tes. A informação do uso prévio de medicamentos é muitas
vezes crucial para estabelecer a relação causa-efeito. Um
paciente que se apresenta com broncoespasmo, mesmo sem
antecedentes pulmonares, pode ter esse quadro decorrente
de alergia a determinado agente farmacológico ou mesmo
por efeito colateral de um betabloqueador.

Exame físico
O exame físico do paciente com dispneia pode trazer gran-

de número de informações, mesmo quando totalmente nor-
mal, e é de fundamental importância no estabelecimento do
diagnóstico, da conduta terapêutica e do diagnóstico dife-
rencial. A ausculta pulmonar pode mostrar-se normal, com
sibilos, com estertores ou com roncos. Cada um desses acha-
dos se associa a um determinado grupo de doenças. Nas do-
enças respiratórias, como a asma, a sibilância, associada ao
aumento do tempo expiratório, é o principal achado. Já o
paciente com doença pulmonar obstrutiva crônica, além de
sibilos, pode apresentar estertores, sugerindo a presença de
processo infeccioso associado, o mesmo sinal propedêutico
das pneumonias, uma das causas de descompensação. O trom-
boembolismo pulmonar poucas vezes leva a alterações da
ausculta pulmonar; sendo mais frequentes a taquicardia e a
taquipneia, e, eventualmente, pode estar presente cianose.
Os pacientes com edema pulmonar agudo, resultante, na
maioria das vezes, da descompensação de doenças cardía-
cas, apresentam-se com crepitações bilaterais, podendo es-
tender-se até os ápices pulmonares. Uma acurada ausculta
cardíaca pode mostrar: terceira bulha ou ritmo de galope,
diagnosticando insuficiência miocárdica; abafamento de bu-
lhas, sugerindo tamponamento cardíaco; presença de sopros,
que podem revelar valvopatia crônica ou complicações me-
cânicas do infarto agudo do miocárdio, sugerindo insufici-
ência mitral aguda por ruptura ou disfunção de músculo pa-
pilar ou uma comunicação interventricular por ruptura do
septo. Outros achados do exame físico direcionam o raciocí-
nio, como a presença de estase jugular, importante sinal de
insuficiência cardíaca congestiva, ou cor pulmonale agudo

no tromboembolismo pulmonar.7

EXAMES COMPLEMENTARES

Os exames complementares contribuem muito para o
atendimento do paciente dispneico. Muitos são os exames
disponíveis, alguns de fácil realização e de baixo custo, como
a oximetria de pulso, a radiografia do tórax, o eletrocardio-
grama e a ecocardiografia Doppler; outros são de maior com-
plexidade tecnológica, muitas vezes disponíveis somente em
centros de atendimento terciários, como a cintilografia pul-
monar e a tomografia computadorizada do tórax.

A obtenção de informações por meio de exames subsidi-
ários realizados à beira do leito e de algumas dosagens la-
boratoriais enquanto se tomam as primeiras atitudes terapêu-
ticas contribui muito para o diagnóstico e para a orientação
do tratamento. Assim, com esses instrumentos e o raciocínio
clínico desenvolvido pela anamnese e pelo exame físico, o
médico emergencista pode prescindir, na maioria das vezes,
de métodos mais complexos e de mais alto custo.

Oximetria de pulso
Trata-se da mensuração da quantidade de oxi-hemoglo-

bina, realizada de forma não-invasiva, apenas com a coloca-
ção do dispositivo em um dos dedos do paciente ou em qual-
quer parte translúcida, como os lobos das orelhas. Por meio
da emissão de ondas luminosas, calcula-se a quantidade de
hemoglobina em sua forma ligada ao oxigênio, saturação da
oxi-hemoglobina (SaO2), em cada batimento cardíaco, sen-
do admitidos como normais os valores acima de 92%. Seus
pontos positivos são o baixo custo, a facilidade e a rapidez
de realização. A oximetria de pulso compõe o arsenal para
monitorização não-invasiva e obtenção dos sinais vitais do
paciente atendido no serviço de emergência. Se, por um lado,
podemos confiar quando os resultados são normais, por ou-
tro lado os resultados muito alterados precisam ser confir-
mados. Habitualmente, valores abaixo de 88% perdem a cor-
relação com os valores verdadeiros, tendo a medição, nesses
casos, caráter qualitativo, sendo útil no acompanhamento
terapêutico. Pacientes que se encontram em choque, com
hipoperfusão de extremidades, que apresentam arritmia car-
díaca ou hipotermia central ou local podem apresentar valo-
res irreais e necessitam de confirmação adicional.8

Exames laboratoriais
Amostras sanguíneas obtidas no atendimento inicial vão

permitir a realização de exames bioquímicos gerais, como
hemograma, eletrólitos, glicemia, função renal e hepática,
úteis para complementação diagnóstica e avaliação das con-
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dições clínicas gerais do paciente. Outros, como gasometria
arterial, marcadores de necrose miocárdica, D-dímero e pep-
tídeo natriurético do tipo B, vão contribuir para o diagnósti-
co diferencial e para condutas terapêuticas mais específicas.
Estes últimos serão aqui discutidos com mais detalhes.
Gasometria arterial

A análise dos gases arteriais, assim como a medida do
pH sanguíneo, trazem informações preciosas. Pela correla-
ção entre a pO2, a pCO2 e o pH, podemos inferir qual o
distúrbio metabólico apresentado pelo paciente, algumas
vezes permitindo diferenciar os quadros pulmonares dos sis-
têmicos. No entanto, a coleta de material para análise requer
alguma habilidade, pois se faz necessária a punção arterial.
Além disso, apesar de pequeno, existe o risco de complica-
ções, principalmente naqueles pacientes com distúrbios da
coagulação.
Marcadores de necrose miocárdica

Os marcadores de necrose miocárdica, como a troponina
e a CK-MB massa, contribuem para o diagnóstico e o prog-
nóstico de uma síndrome coronária aguda, particularmente
o infarto agudo do miocárdio, determinando o desconforto
respiratório. Apresentam alta sensibilidade e especificidade
nas 10 horas subsequentes ao quadro clínico;9 no entanto,
devem ser analisados com cautela. Apesar de ajudarem mui-
to no diagnóstico dos quadros isquêmicos miocárdicos, vale
lembrar que a elevação desses marcadores revela morte ce-
lular, mas não necessariamente por mecanismos isquêmicos
secundários a aterosclerose coronária. Em qualquer situação
em que haja sofrimento do músculo cardíaco poderá ocorrer
liberação de marcadores de necrose, como no tromboembo-
lismo pulmonar, na insuficiência cardíaca descompensada
ou até mesmo na sepse, em que há hipoperfusão pelo choque
e consequente morte celular.
D-dímeros

Os D-dímeros são peptídeos formados a partir da ação da
plasmina, que promove lise da malha de fibrina no trombo.
Quando os níveis séricos desses peptídeos alcançam valores
acima de 500 ng/ml, a sensibilidade para esse teste é de 97%
para o diagnóstico de tromboembolismo pulmonar, com
especificidade de 42%. Algumas situações clínicas podem
determinar elevações do D-dímero: idade avançada, gravidez,
trauma com hematomas, pós-operatório, câncer e estados
inflamatórios.10,11 Apesar de sua baixa especificidade,
principalmente em pacientes hospitalizados e com muitas
comorbidades, deve-se destacar o alto valor preditivo
negativo desse exame (97% a 100%), quando obtido por
métodos laboratoriais acurados.12 Em pacientes com alta
probabilidade de tromboembolismo pulmonar, a elevação dos
níveis do D-dímero orienta para a realização de exames que

vão confirmar o diagnóstico e avaliar o prognóstico dessa
afecção. Quando a probabilidade clínica é baixa ou
intermediária, níveis normais desse marcador podem
dispensar outros exames mais complexos, como a
cintilografia, o ultrassom Doppler de membros inferiores ou
a angiotomografia pulmonar.13

Peptídeo natriurético do tipo B
O sistema peptídico natriurético é composto por três pep-

tídeos: tipo A (ANP, liberado principalmente pelos átrios),
tipo B (BNP, liberado pelos ventrículos) e tipo C (CNP, libe-
rado pelo endotélio e pelos rins). O peptídeo natriurético do
tipo B foi isolado primeiramente no cérebro de macacos e
por isso é também denominado peptídeo natriurético cere-
bral (brain natriuretic peptide). É um hormônio de 32 ami-
noácidos e produzido predominantemente pelos ventrículos,
o que faz com que seja o marcador mais sensível e específi-
co das alterações ventriculares, sendo o mais pesquisado e o
mais utilizado na prática médica.14

O peptídeo natriurético do tipo B é liberado de forma
precoce e contínua na circulação em resposta ao aumento
das pressões de enchimento, e seus níveis sanguíneos au-
mentam em relação direta com a expansão de volume e com
a sobrecarga de pressão nos ventrículos cardíacos. Esse é o
mecanismo fisiopatológico que explica sua utilidade no di-
agnóstico, no prognóstico e na avaliação da resposta ao tra-
tamento da insuficiência cardíaca congestiva. Assim como o
peptídeo natriurético do tipo A, o peptídeo natriurético do
tipo B promove natriurese, vasodilatação periférica e inibi-
ção da endotelina, da atividade simpática e do sistema reni-
na-angiotensina, gerando efeitos hemodinâmicos benéficos
para os pacientes com disfunção ventricular.

Todo paciente com dispneia aguda deve ter, o mais pre-
cocemente possível, estabelecida a etiologia dos sintomas.
Como já descrito, diversas são as doenças que podem deter-
minar o surgimento de um desconforto respiratório agudo.
O peptídeo natriurético do tipo B foi extensamente estuda-
do, e mostrou ser uma ferramenta útil na diferenciação das
causas de dispneia, distinguindo as cardiológicas das demais.
Num estudo publicado em 2002, Maisel et al.15 utilizaram o
peptídeo natriurético do tipo B como teste diagnóstico em
1.586 pacientes que chegaram ao hospital com queixa prin-
cipal de dispneia. O diagnóstico final de insuficiência cardí-
aca congestiva foi estabelecido em 47% dos pacientes (ba-
seado na história clínica, na radiografia do tórax e no eco-
cardiograma), 49% não tinha insuficiência cardíaca conges-
tiva e 5% apresentava disfunção ventricular, porém a causa
da dispneia não era cardíaca. Os níveis de peptídeo natriuré-
tico do tipo B foram muito superiores nos pacientes com in-
suficiência cardíaca, quando comparados aos que não tinham
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essa síndrome (675 pg/ml x 110 pg/ml). Com valor de corte
de 100 pg/ml, o peptídeo natriurético do tipo B apresen-
tou sensibilidade de 90%, especificidade de 76%, valor
preditivo negativo de 89% e acurácia de 83%, valor supe-
rior à radiografia de tórax, aos achados do exame físico e
aos critérios de Framingham utilizados para o diagnósti-
co de insuficiência cardíaca congestiva. Em outro estudo,
a adição do peptídeo natriurético do tipo B ao julgamento
clínico elevou a acurácia diagnóstica de 74% para 81%.

O valor preditivo negativo é o ponto mais forte desse
marcador, sendo, portanto, capaz de excluir as causas de
origem cardíaca nos quadros de dispneia aguda, pelo me-
nos as que cursam com hipervolemia e aumento das pres-
sões de enchimento ventricular. Nos testes rápidos, em
que os resultados podem ser obtidos em 10 a 20 minutos,
valores acima de 400 pg/ml tornam muito provável a cau-
sa cardíaca da dispneia, ao passo que valores abaixo de
100 pg/ml praticamente a excluem. Valores intermediári-
os requerem avaliação adicional.16 Outro aspecto positivo
do peptídeo natriurético do tipo B está no fato de se cor-
relacionar muito bem com a classificação da New York
Heart Association de insuficiência cardíaca e com o grau
de disfunção ventricular avaliado pelo ecocardiograma.

A inclusão do peptídeo natriurético do tipo B no pro-
cesso de decisão clínica tem-se mostrado economicamen-
te vantajosa e capaz de melhorar a qualidade dos cuida-
dos hospitalares. O estudo BASEL17 avaliou o custo e os
benefícios do uso do teste de peptídeo natriurético do tipo
B como auxiliar das ferramentas clínicas padrão. Os paci-
entes admitidos no estudo foram randomizados em um de
dois grupos, um com dosagem de nível de peptídeo na-
triurético do tipo B sanguíneo à chegada no Departamen-
to de Emergência e durante a internação e outro submeti-
do aos cuidados habituais, sem usar os níveis de peptídeo
natriurético do tipo B. Os pacientes submetidos ao teste
de peptídeo natriurético do tipo B à chegada apresenta-
ram 10% menos internações (75% vs. 85%), menor tem-
po de permanência hospitalar (8 dias vs. 11 dias), menor
necessidade de Unidade de Terapia Intensiva (15% x 24%)
e custo total médio do tratamento 26% mais baixo. Isso
sugere que o uso de peptídeo natriurético do tipo B na
avaliação de dispneia aguda melhora o custo e a qualida-
de do atendimento.

Contudo, o peptídeo natriurético do tipo B possui al-
gumas limitações e deve ser utilizado com cautela, consi-
derando todo o conjunto de informações sobre o quadro
clínico do paciente.18 Apesar de confirmar a presença da
hipervolemia, não exclui a presença de outras afecções
que podem ocorrer simultaneamente, o que acontece fre-

quentemente nos pacientes com dispneia aguda, em espe-
cial os idosos. Entre as situações clínicas que podem li-
mitar a utilidade diagnóstica do peptídeo natriurético do
tipo B incluem-se:
– Um quadro de pneumonia pode descompensar uma in-

suficiência cardíaca. Assim, um nível de peptídeo na-
triurético do tipo B elevado não exclui a concomitân-
cia de outras doenças associadas.

– Na insuficiência renal crônica, os níveis de peptídeo na-
triurético do tipo B estão elevados mesmo sem a pre-
sença de disfunção ventricular, e, assim, o valor de
corte de 100 pg/ml não apresenta a mesma acurácia
diagnóstica. Nesses pacientes, a maior utilidade esta-
ria em seu elevado valor preditivo negativo, tornando
o diagnóstico de insuficiência cardíaca congestiva pou-
co provável se o peptídeo natriurético do tipo B for
inferior a 100 pg/ml.

– Os níveis de peptídeo natriurético do tipo B aumentam
com a idade e são maiores nas mulheres que nos ho-
mens. A faixa de normalidade provavelmente é dife-
rente, porém esses valores ainda não estão determina-
dos.

– Pacientes com fibrilação atrial permanente ou paroxís-
tica apresentam níveis de peptídeo natriurético do tipo
B elevados, mesmo sem a presença de insuficiência
cardíaca congestiva (119 pg/ml vs. 25 pg/ml nos paci-
entes sem fibrilação atrial); se utilizarmos como valor
de normalidade peptídeo natriurético do tipo B inferi-
or a 100 pg/ml, a especificidade do teste cai para 40%;
e se o valor de corte for de 200 pg/ml, a especificidade
aumenta para 73%, com pequena redução da sensibili-
dade.

– Doenças pulmonares avançadas podem levar a disfun-
ção ventricular direita e elevar de forma significativa
o peptídeo natriurético do tipo B. Esses pacientes po-
dem chegar ao hospital com níveis muito elevados de
peptídeo natriurético do tipo B, e o médico precisa estar
atento, pois a dispneia pode ser apenas resultado da
pneumopatia.
Um painel que inclui as dosagens de troponina e CK-

MB, o D-dímero e o peptídeo natriurético do tipo B, em
que pesem as limitações reconhecidas, contribui de forma
muito importante para o diagnóstico etiológico dos qua-
dros de dispneia aguda de difícil esclarecimento.13

Radiografia do tórax
As imagens do tórax captadas por raios X são funda-

mentais para o diagnóstico e o seguimento do paciente
com dispneia. Os achados variam desde a completa nor-
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malidade, o que pode ocorrer no tromboembolismo pul-
monar, até alterações grosseiras da arquitetura pulmonar,
dependendo da doença de base. A análise do parênquima
pulmonar pode mostrar presença de edema, de infecção,
de nódulos e massas, de pneumotórax ou, ainda, de derra-
mes pleurais. A silhueta cardíaca pode contribuir para a
definição etiológica, sugerindo uma cardiopatia como cau-
sa da dispneia, principalmente quando associada à pre-
sença de sinais de congestão pulmonar. A avaliação dos
grandes vasos, da aorta e da artéria pulmonar permite,
muitas vezes, melhor definição da cardiopatia de base.7

Eletrocardiograma
O eletrocardiograma, assim como a radiografia do tó-

rax, é um exame que, realizado rapidamente à beira do
leito, pode trazer informações importantes mesmo quan-
do normal, afastando muitas doenças cardiológicas cuja
principal manifestação é a dispneia. Quando avaliamos o
traçado eletrocardiográfico, vários são os pontos a serem
analisados. Alterações do segmento ST e da onda T po-
dem sugerir ou confirmar a presença de síndrome isquê-
mica miocárdica aguda. Alterações crônicas, sugestivas
de sobrecargas de câmaras, arritmias, podem revelar a
presença de doença estrutural. Taquicardia, desvio do eixo
para a direita e, particularmente, ondas S em D1, Q em
D3 e T em D3, assim como distúrbio de condução em ramo
direito e fibrilação atrial, contribuem para o diagnóstico
de tromboembolismo pulmonar.7,10 Eletrocardiograma nor-
mal ou apenas taquicardia sinusal sugerem etiologias não-
cardiológicas. Assim, em virtude do grande número de
informações oferecidas, do baixo custo e do fácil manejo,
torna-se obrigatória a realização do eletrocardiograma no
paciente que vem ao pronto-socorro com dispneia.

Tomografia e angiotomografia do tórax
A análise do parênquima pulmonar, pela tomografia

de alta resolução, e a angiotomografia para a avaliação da
perfusão são exames que, eventualmente, se fazem neces-
sários para a definição do diagnóstico. No caso da tomo-
grafia sem contraste, seu valor está em esclarecer possí-
veis alterações encontradas na radiografia, assim como
identificar outras não mostradas por ela. É um exame que
tem valor consideravelmente maior no ambiente ambula-
torial, principalmente no acompanhamento de pacientes
com pneumopatias. A angiotomografia, por sua vez, tem
espaço maior num contexto emergencial, já que sua apli-
cação está na definição da presença ou não de tromboem-
bolismo pulmonar. Apresenta alta sensibilidade, identifi-
cando a maioria dos pacientes que apresentam a doença.

A tomografia helicoidal após infusão endovenosa de con-
traste iodado, realizada com cortes finos, permite a visua-
lização de falhas de enchimento na luz arterial pulmonar
e seus ramos. Cortes mais finos permitem a detecção de
trombos em artérias distais. Esse exame tem sensibilida-
de de 80% e especificidade de 95%.19 Inclui-se no proto-
colo a pesquisa de trombos em veias profundas de mem-
bros inferiores. A principal limitação do método está rela-
cionada à impossibilidade de ser realizado em pacientes
com insuficiência renal.

Cintilografia pulmonar
É um método que pode ser utilizado para o diagnóstico

de embolia pulmonar. Embora diversas doenças pulmonares
possam determinar alterações no exame, aquelas sugestivas
de tromboembolismo pulmonar são características. O exa-
me é realizado com material radioativo e em duas fases, uma
de ventilação (DTPA-Tc99m) e outra de perfusão (MAA-
Tc99m). A comparação entre as imagens obtidas em cada
uma das fases permite inferir a probabilidade de um indiví-
duo apresentar ou não embolia. O diagnóstico tem como base
a presença de áreas de hipoperfusão com ventilação normal,
sendo útil particularmente quando a radiografia é normal.10

Ecocardiografia Doppler
A ecocardiografia Doppler pode, eventualmente, ser um

exame de grande importância no contexto clínico de disp-
neia aguda. Por meio da análise da estrutura e dos fluxos
cardíacos, podemos, muitas vezes, confirmar ou até mesmo
excluir determinada doença. Nas síndromes isquêmicas mi-
ocárdicas agudas, as alterações segmentares da contratilida-
de do ventrículo esquerdo são os achados mais característi-
cos. No caso da insuficiência cardíaca, alterações estrutu-
rais, aumento de câmaras e alterações do fluxo são os acha-
dos mais comuns. Apesar de não confirmar ou excluir o di-
agnóstico de tromboembolismo pulmonar, nos casos em que
há aumento isolado do ventrículo direito, hipertensão pul-
monar ou abaulamento do septo interventricular o diagnós-
tico torna-se mais provável. O exame traz informações rele-
vantes mesmo quando normal, pois nesses casos as doenças
cardiológicas tornam-se menos prováveis.7

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Imediatamente após a admissão de um paciente com
dispneia aguda, devemos iniciar as medidas de suporte
para a manutenção dos sinais vitais, ao mesmo tempo em
que colhemos informações para a definição do diagnósti-
co. Diversas são as causas de dispneia e muitas vezes o
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diagnóstico de certeza pode demorar a vir. Não raramente
somente com a ajuda de exames complementares, muitas
vezes mais de um, é que poderemos definir a provável
etiologia. A seguir são descritas as doenças de maior pre-
valência cuja manifestação pode ser a dispneia.

Causas pulmonares
Asma

O estreitamento da luz brônquica, o edema da mucosa e
o excesso de secreção presentes na asma exacerbam o au-
mento do trabalho respiratório, eventualmente com necessi-
dade do uso da musculatura acessória.
Doença pulmonar obstrutiva crônica

Hipoxemia e hipercapnia são os mecanismos mais im-
portantes, associados a alterações da arquitetura alveolar, nor-
malmente irreversíveis, estreitamento da luz brônquica e
excesso de secreção.
Pneumonia

A presença da secreção no parênquima pulmonar estabe-
lece o surgimento de áreas de shunt, determinando, nos ca-
sos mais graves, o aparecimento de hipóxia. Pelo mesmo mo-
tivo, a complacência e a elasticidade pulmonares também se
alteram.
Tromboembolismo pulmonar

A presença de trombos ocluindo os vasos pulmonares au-
menta a área de shunt, podendo levar à hipoxemia. O au-
mento da pressão da artéria pulmonar eleva a pressão no átrio
direito.
Doenças intersticiais

A mudança na arquitetura pulmonar promove modifica-
ções sensíveis na complacência, na estrutura dos alvéolos e
na quantidade de secreção.

Causas cardiológicas
Síndromes isquêmicas miocárdicas agudas

A diminuição da oferta de oxigênio para o miocárdio pre-
judica a função ventricular e promove aumento da pressão
no átrio esquerdo e, por consequência, no capilar pulmonar.
Nos casos mais graves a congestão pulmonar provoca a disp-
neia.
Insuficiência cardíaca

A presença de líquido no espaço intersticial e nos alvéo-
los aumenta a área de shunt. Pelo mesmo motivo, a compla-
cência pulmonar se modifica, tornando-se menor e determi-
nando aumento do trabalho respiratório.

Causas psicogênicas
Ansiedade e estresse, associados ou não a doenças como

depressão e síndrome do pânico, podem determinar modifi-

cações ventilatórias normalmente relatadas pelos pacientes,
como dispneia. Habitualmente, a hiperventilação, nesses ca-
sos, ocasiona alcalose respiratória, que exacerba ainda mais
os sintomas.

Causas neuromusculares
A disfunção da musculatura torácica e a redução da força

do diafragma aumenta o trabalho respiratório e a quantidade
de secreção presente nas vias aéreas.

Outras causas
Outras situações podem levar à dispneia aguda, por exem-

plo os distúrbios metabólicos em que a hiperventilação ocorre
para a compensação do quadro, como na sepse. Obstruções
das vias aéreas por corpo estranho, por hipersecreção ou ainda
por reações alérgicas com edema de glote podem também
ser a causa dos sintomas.

TRATAMENTO

Obviamente o tratamento da dispneia dependerá da do-
ença de base. Assim, para cada doença há um tratamento
adequado e por isso o diagnóstico etiológico é fundamental.
No entanto, medidas gerais deverão sempre ser tomadas com
o objetivo de trazer conforto ao paciente e preservar a vida.

Primeiramente, é importante definirmos se o paciente se
encontra apenas dispneico ou se a hipoxemia também está
presente. No primeiro caso, oferecer ar ambiente frio e não
muito úmido, o que certamente trará mais conforto ao paci-
ente. Quando a hipoxemia estiver presente, faz-se necessá-
ria sua correção, porém deve-se ter cautela com os pacientes
com doença pulmonar obstrutiva crônica e retentores crôni-
cos de CO2. Nesses casos, como o único estímulo para man-
ter a respiração pode ser a hipoxemia, corrigi-la poderá le-
var à parada respiratória. Em todos os outros casos, a hipo-
xemia deve ser rapidamente corrigida.

Existem diversos dispositivos no mercado cujo objetivo
é aumentar a oferta de oxigênio ao organismo. Eles variam
desde o simples cateter nasal até a intubação orotraqueal,
associada a ventiladores microprocessados, com capacidade
de manter a ventilação e também de fazê-la de maneira dife-
renciada para cada doença e paciente, contribuindo para o
tratamento e evitando lesões secundárias.

Nos casos em que o esforço respiratório estiver aumen-
tado, modos ventilatórios como o CPAP e o BIPAP podem,
por meio da manutenção de elevada pressão expiratória fi-
nal e da facilitação da inspiração pela pressão de suporte,
diminuir sensivelmente o trabalho respiratório e, portanto, a
dispneia.20
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Nos casos de etiologia cardiológica, o tratamento da cau-
sa de base pode muitas vezes controlar o sintoma muito rapi-
damente. Restabelecer o fluxo de uma coronária ocluída, esti-
mular a diurese nos pacientes hipervolêmicos, e diminuir a pré
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e a pós-carga nos pacientes com insuficiência cardíaca são me-
didas que podem ser realizadas muito rapidamente com o uso
de medicamentos, ainda na sala de emergência, e muitas vezes
praticamente eliminar o desconforto respiratório.
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A fibrilação atrial motiva a ida do paciente ao pronto-socorro
pelos sintomas que provoca. Palpitações, cansaço repentino,
incapacidade de realizar esforços habituais são queixas
frequentes. Como a incidência dessa arritmia aumenta com a
idade, a maioria dos indivíduos que procura as emergências
em hospital corresponde àqueles de idade avançada. A
conduta com o paciente na sala de emergência depende da
forma de apresentação clínica, dos sintomas, da duração da
arritmia e do risco de tromboembolismo sistêmico. Em
pacientes com instabilidade hemodinâmica, a cardioversão
elétrica é obrigatória para restabelecer o ritmo sinusal normal
e estabilizar as condições clínicas. No paciente com fibrilação
atrial sem repercussão hemodinâmica, apenas com sintomas
leves a moderados, a conduta vai desde o controle da
frequência ventricular até a cardioversão química ou elétrica
eletivas. A conduta a ser tomada deverá ser individualizada
para oferecer a melhor opção terapêutica ao paciente. Os
pacientes com fibrilação atrial paroxística têm grande
possibilidade de ter a arritmia interrompida espontaneamente;
assim, a conduta expectante pode ser suficiente em alguns
casos. A grande dificuldade está nos pacientes com a forma
permanente. A não ser que já estejam em uso de
anticoagulantes, quando a reversão poderá ser tentada,
aqueles que não fazem uso dessa classe de fármacos deverão
ser criteriosamente avaliados quanto ao risco de
tromboembolismo sistêmico. Se a arritmia tiver menos de
48 horas de duração, a reversão poderá ser considerada. Caso
o paciente tenha fatores de risco para tromboembolismo ou
a fibrilação atrial tenha duração superior a 48 horas ou seja
desconhecida, é fundamental que se implemente a
anticoagulação preventiva e a cardioversão será realizada em
outra ocasião, quando a taxa do Coeficiente Internacional
Normatizado (INR) estiver entre 2 e 3. Nos pacientes com a
forma permanente da fibrilação atrial, resta apenas o controle
da resposta ventricular e a utilização de anticoagulantes
naqueles de alto risco para formação de trombos. O papel do
ecocardiograma transesofágico para a cardioversão da
fibrilação atrial sem anticoagulação prévia é controverso e

MANAGEMENT OF ATRIAL FIBRILLATION IN THE EMERGENCY

MEDICAL SERVICE

Patients with atrial fibrillation go to the emergency room
because they are frequently symptomatic. Palpitations,
shortness of breath and a sudden feeling of inability to
perform regular activities are the most common complaints.
The incidence of atrial fibrillation increases with age and are
exactly the old people who most come to the hospital with
atrial fibrillation. The approach to the patient with atrial
fibrillation depends on several aspects including how the
arrhythmia appears, how much it lasts and also the risks of
peripheral thromboembolism. Patients with hemodynamic
instability need urgent electrical cardioversion to reestablish
normal clinical conditions. In patients with only mild to
moderate symptoms, the approach includes heart rate control,
electrical or chemical cardioversion, and in patients with high
risk for thromboembolism, anticoagulation has to be
implemented if there is no contraindication. In patients with
paroxysmal atrial fibrillation, the conservative approach can
be considered because there is a great chance for spontaneous
reversion. On the contrary, chemical (with propafenone or
amiodarone) or electrical cardioversion, with or without
anticoagulation, depending on arrhythmia duration and risk
factor for thrombus formation, can be planned. Patients with
the permanent form of atrial fibrillation bring the greatest
difficulty regarding arrhythmia treatment. If the patient is
already taking oral anticoagulants, or the arrhythmia duration
is less then 48 hours and there is no risk for thromboembolism,
chemical or electrical cardioversion can be promptly done
when the patient come to the emergency room. Otherwise,
these patients have to be evaluated regarding thromboembolic
risks and warfarin started when appropriately indicated. In
these cases, only rate control is done and cardioversion has
to be postponed and planned for the next three to four weeks
when the INR is in the therapeutic range (between 2 and 3).
Finally, for patients with the permanent form of atrial
fibrillation, only rate control and eventually anticoagulation



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 135

MOREIRA DAR et al.
Abordagem da fibrilação atrial na sala de emergência

INTRODUÇÃO

Com o envelhecimento populacional causado pela me-
lhora no atendimento e no tratamento das moléstias cardio-
vasculares, houve aumento da prevalência de doenças pró-
prias da idade avançada, tais como insuficiência coronária e
arritmias, como a fibrilação atrial. A incidência da fibrilação
atrial aumenta com a idade, chegando a acometer 10% dos
indivíduos com mais de 80 anos de idade. Estima-se que a
fibrilação atrial afete hoje 2,2 milhões de norte-americanos,
com expectativa de aumentar para 5,6 milhões até 20501.
Em outras palavras, a fibrilação atrial é e ainda será uma
arritmia cardíaca típica da idade avançada.

Além de ser a taquiarritmia supraventricular sustentada a
mais frequente na clínica, é também a mais frequente forma
de distúrbio do ritmo cardíaco que motiva a ida do paciente
ao pronto-socorro. Aliás, o setor de emergência é o local em
que grande parte dos pacientes com fibrilação atrial toma
conhecimento de sua existência, sendo também, muitas ve-
zes, o primeiro local no qual a estratificação de risco, visan-
do à prevenção de suas complicações, é realizada. Dentre as
causas de internações hospitalares por arritmias cardíacas, a
fibrilação atrial responde por 35% do total e é também a que
mais tempo ocupa os leitos hospitalares2. Dentro do cenário
das emergências cardiovasculares, a fibrilação atrial é res-
ponsável por 1,1% a 3% dos atendimentos em pronto-socor-
ro3 e por mais de 10% das admissões hospitalares nessa con-
dição clínica.

A grande preocupação com essa arritmia tão comum re-
fere-se às complicações dela advindas, tais como a taquicar-
diomiopatia, a insuficiência cardíaca e o tromboembolismo

1 Seção Médica de Eletrofisiologia e Arritmias Cardíacas – Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia – São Paulo, SP.
2 Seção Médica de Emergências e Terapia Intensiva – Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia – São Paulo, SP.

Endereço para correspondência:
Dalmo Antonio Ribeiro Moreira –  Rua Sampaio Viana, 75 – sala 301 – Paraíso – São Paulo, SP – CEP 04004-000

não deve ser utilizado na sala de emergência rotineiramente
para guiar a decisão clínica.
Descritores: Fibrilação atrial. Cardioversão. Anticoa-
gulantes.

with warfarin will be indicated. The role of transesophageal
echocardiogram for cardioversion without anticoagulation
is controversial and cannot be routinely indicated and
performed to guide cardioversion without anticoagulation.
Key words: Atrial fibrillation. Cardioversion. Anti-
coagulants.

sistêmico. Dentro desse quadro, o comprometimento cere-
bral responde por 80% dos casos, além do risco de morte. As
razões que fazem com que um paciente procure um pronto-
socorro são os sintomas, dentre os quais as palpitações se-
cundárias a frequência cardíaca elevada e irregularidade dos
batimentos cardíacos, o cansaço repentino ou a intolerância
aos esforços de surgimento súbito, particularmente em ido-
sos, são os mais comuns. Pacientes com cardiopatias ou com
disfunção ventricular tendem a ser mais sintomáticos, pela
própria limitação do débito cardíaco causada pela perda da
contração atrial e da frequência ventricular rápida. Em casos
mais graves, o edema agudo de pulmão é a complicação mais
temida nos pacientes muito taquicárdicos.

A abordagem do paciente que chega ao pronto-socorro
com fibrilação atrial depende de vários aspectos, tais como
o tipo de sintoma relatado pelo paciente, a forma de apresen-
tação clínica (com ou sem instabilidade hemodinâmica), o
tipo de fibrilação atrial, se paroxística, crônica permanente
ou persistente, e o risco de tromboembolismo sistêmico. Os
principais objetivos terapêuticos desses pacientes são, além
do alívio dos sintomas e da redução do risco de deterioração
das condições hemodinâmicas, a redução do risco de trom-
boembolismo.

Neste artigo serão discutidos os principais aspectos rela-
cionados ao tratamento do paciente que chega ao pronto-
socorro com fibrilação atrial.

RISCOS ASSOCIADOS À FIBRILAÇÃO ATRIAL

Instabilidade hemodinâmica
O critério de instabilidade hemodinâmica é definido como
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a queda sintomática da pressão arterial de pelo menos 30
mmHg ou a queda dos níveis pressóricos abaixo de 90 mmHg
x 50 mmHg. Não raramente, a queda pressórica está associ-
ada à disfunção de órgãos, como insuficiência renal, acidose
metabólica, angina do peito, insuficiência cardíaca, choque
circulatório, e à diminuição do estado de consciência. Tais
achados são observados em situações de taquicardias rápi-
das (acima de 200 bpm), sendo raramente encontrados em
frequências cardíacas abaixo de 100 bpm. Essa afirmativa,
entretanto, não se aplica a pacientes com estenose valvar
mitral ou miocardiopatia hipertrófica, condições nas quais a
contração atrial e o tempo de diástole são fundamentais para
o enchimento ventricular, podendo haver colapso hemodi-
nâmico com valores de frequência até menores que 100 bpm.

Frequência cardíaca elevada
As causas mais comuns de frequência cardíaca elevada em

pacientes com fibrilação atrial são apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1 – Causas de frequência ventricular elevada em
pacientes com fibrilação atrial

Fibrilação atrial aguda
Insuficiência cardíaca
Desidratação
Infecções sistêmicas (febre)
Consumo de fármacos beta-agonistas (doença pulmonar
obstrutiva crônica)
Doenças endócrinas

– Hipertireoidismo
– Feocromocitoma

Anormalidades de condução atrioventricular
– Condução atrioventricular acelerada
– Síndrome de Wolff-Parkinson-White

Além dos riscos de insuficiência cardíaca e do surgimen-
to de sintomas relacionados com a taquicardia, a frequência
cardíaca rápida na fibrilação atrial se associa ao aumento da
vulnerabilidade ventricular, facilitando o surgimento de ta-
quiarritmias ventriculares sustentadas ou não, conforme de-
monstrado em estudos experimentais e clínicos4. Ambulato-
rialmente, com registros de Holter de 24 horas, observa-se
que pacientes com taquicardia ventricular associada a fibri-
lação atrial têm essa arritmia frequentemente associada a fi-
brilação atrial com resposta ventricular elevada, seja nas 24
horas de gravação ou nos períodos próximos daquele em que
a taquicardia ventricular se manifesta (Figura 1). Essa ob-

servação é importante do ponto de vista clínico, pois apre-
senta a complicação de uma arritmia supraventricular sobre
o território ventricular e esse fato pode fazer diferença no
prognóstico dos pacientes (Moreira DAR, dados ainda não
publicados).

O surgimento de insuficiência cardíaca em pacientes com
fibrilação atrial está relacionado com a perda da contração
atrial e com a frequência ventricular rápida e irregular, efei-
tos esses responsáveis pela redução de até 30% do débito
cardíaco5. Em pacientes previamente assintomáticos, o rela-
to de intolerância repentina aos esforços ou até mesmo o
aparecimento de sinais clínicos de descompensação hemo-
dinâmica (edema de membros inferiores, estase jugular) pode
ser causado pela fibrilação atrial de instalação recente. Não
raramente, esses achados são detectados em idosos, cuja in-
tensidade maior ou menor estará na dependência da condi-
ção clínica subjacente.

Tromboembolismo periférico
É talvez a mais devastadora e temida complicação na evo-

lução clínica de pacientes com fibrilação atrial. É causa de
afastamento precoce do convívio em sociedade por causa
das sequelas, particularmente neurológicas. Em 70% a 80%
dos casos, a embolia sistêmica acomete o cérebro, quando o
paciente chega ao pronto-socorro com queixas de perda tran-
sitória da consciência ou falência súbita da atividade motora
e sensitiva dos membros. O grau de acometimento é variá-
vel, podendo até mesmo culminar com o óbito. Os membros
inferiores e as vísceras são as outras regiões menos acometi-
das.

Os fenômenos tromboembólicos podem ocorrer após a
cardioversão eletiva da fibrilação atrial, nos pacientes com
valvopatia mitral e em pacientes com fibrilação atrial de ori-
gem não-valvar mas com os seguintes fatores de risco: insu-
ficiência cardíaca, hipertensão arterial, idade acima de 75
anos, diabetes melito e história pregressa de acidente vascu-
lar cerebral. Assim, uma avaliação clínica criteriosa do paci-
ente que chega ao pronto-socorro com fibrilação atrial quan-
to à presença desses fatores de risco é fundamental para o
sucesso do tratamento e para a prevenção do tromboembo-
lismo. É com base nessas informações que o clínico deverá
avaliar a necessidade ou não de anticoagulação, quer se pro-
ceda ao controle da frequência ventricular ou o restabeleci-
mento do ritmo sinusal (cardioversão química ou elétrica).

TRATAMENTO DO PACIENTE COM FIBRILAÇÃO
ATRIAL NO PRONTO-SOCORRO

Para facilitar a decisão clínica quanto à melhor forma de
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Figura 1. Gráfico da frequência cardíaca e de ectopias ventriculares, incluindo episódios de
taquicardia ventricular monomórfica não-sustentada, em um paciente submetido a Holter de
24 horas para avaliação cardiológica (AMNG, masculino, 55 anos. Ex. N. 57042858). Observar
que as ectopias ventriculares têm maior incidência nos horários em que a frequência cardíaca
durante a fibrilação atrial é mais elevada (ao redor de 140 bpm; por exemplo, entre 10h00 e
11h00, 14h20 e 18h00), diminuindo nos horários entre 22h00 e 6h45, em que a frequência
cardíaca média é reduzida para valores ao redor de 85 bpm, voltando a aumentar entre 7h00
e 8h00 da manhã, quando a frequência cardíaca média novamente se eleva para patamares
ao redor de 130 bpm. Esse fato ocorre, provavelmente, por conta do aumento da
vulnerabilidade ventricular causada pela fibrilação atrial, que evolui com resposta ventricular
elevada. Na figura inferior, registro eletrocardiográfico do mesmo paciente, obtido às 11h05,
apresentando fibrilação atrial com frequência ventricular média de 174 bpm e um episódio
de taquicardia ventricular monomórfica não-sustentada.

atuar diante de paciente que chega na sala de emergência
com quadro de fibrilação atrial, o conhecimento de sua clas-
sificação, quanto à forma de apresentação, pode ser muito
útil. De acordo com as diretrizes internacionais recentemen-
te publicadas6, a fibrilação atrial pode ser classificada da se-
guinte maneira: a) fibrilação atrial detectada pela primeira
vez (podendo ser ou não sintomática ou autolimitada, dura-
ção desconhecida e se desconhece a presença de episódios

prévios, podendo também ser
paroxística ou persistente); b)
forma paroxística, que se ca-
racteriza por episódios recor-
rentes e apresentando rever-
são espontânea; c) forma per-
sistente, com duração acima
de 7 dias, necessitando da
cardioversão química ou elé-
trica para o restabelecimento
do ritmo sinusal; e d) forma
permanente, aquela com du-
ração maior que um ano, re-
fratária às diferentes formas
de cardioversão.

Apesar dessa classifica-
ção, não há nenhum consen-
so quanto à melhor forma de
tratar pacientes que chegam
ao pronto-socorro com fibri-
lação atrial. Em decorrência
das peculiaridades próprias
da fibrilação atrial, como for-
ma de apresentação clínica,
sintomas apresentados pelo
paciente, e presença ou não
de instabilidade hemodinâmi-
ca, o tratamento dependerá de
como o paciente chegou até
a sala de emergência.

O tratamento dos pacien-
tes inclui: a) controle da fre-
quência ventricular; b) resta-
belecimento do ritmo sinusal
por meio da cardioversão quí-
mica ou elétrica; e c) preven-
ção do tromboembolismo sis-
têmico.

A discussão sobre a reali-
zação de apenas o controle da
frequência ventricular ou o

restabelecimento do ritmo sinusal, comum para os pacientes
ambulatoriais, não se aplica aos pacientes que chegam ao
pronto-socorro. Isso se deve ao fato de que a redução da
frequência ventricular diminui a intensidade de sintomas
exuberantes causados pela taquicardia, ao passo que a rever-
são da fibrilação atrial deve ser praticada, sem muita discus-
são, nos pacientes que chegam em franca instabilidade he-
modinâmica, conforme os critérios comentados anteriormen-
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te, pelos riscos de morte que a condição clínica apresenta.
Fora dessa situação, entretanto, a decisão terapêutica do
médico que está assistindo o paciente deve ser estabelecida
caso a caso.

Quando se está diante de um paciente com fibrilação atrial
antes de iniciar o tratamento, é fundamental determinar-se
as condições hemodinâmicas do paciente, por meio de histó-
ria clínica e exame físico. A determinação do tempo de dura-
ção da arritmia é importante para a escolha mais apropriada
da forma de tratar. Isso porque, quando a duração é inferior
a 24-48 horas, há grande probabilidade de ocorrer reversão
espontânea ao ritmo sinusal, sem que nenhuma medida tera-
pêutica seja implementada. Por outro lado, exceto nos paci-
entes de risco, a chance da formação de trombos é menor
quando a fibrilação atrial é de recente começo, ao passo que
o risco aumenta quando a arritmia tem duração superior a 48
horas, mesmo nos pacientes sem fatores de risco. Essa ob-
servação pode determinar a fronteira entre a opção de resta-
belecimento do ritmo sinusal por meio da cardioversão quí-
mica ou elétrica e apenas o controle da frequência ventricu-
lar. É fundamental que se proceda a investigação da causa
que originou a fibrilação atrial, pois, muitas vezes, sua re-
moção pode ser de grande ajuda no tratamento. Do mesmo
modo, sempre que possível, as causas relacionadas à fre-
quência ventricular elevada devem ser identificadas e tra-
tadas concomitantemente (Tabela 1), pois, do contrário,
existe grande chance de qualquer forma de tratamento não
ser bem-sucedida. A seguir serão delineadas as medidas que
devem ser tomadas quanto à abordagem do paciente na sala
de emergência.

Controle da frequência ventricular
Está indicado em pacientes sintomáticos, que se apresen-

tam com fibrilação atrial com resposta ventricular elevada.
Não existe um número a partir do qual a conduta deva ser
tomada; entretanto, consideram-se principalmente os sinto-
mas concomitantes referidos pelo paciente e a presença ou
não de cardiopatia. A repercussão clínica de uma frequência
de 100 bpm num paciente com miocardiopatia hipertrófica
ou estenose valvar mitral pode ser maior se comparada à de
pacientes sem cardiopatia. Por outro lado, pacientes não-car-
diopatas com frequência cardíaca de 140 bpm podem se apre-
sentar sem nenhum ou com poucos sintomas associados. Por
essa razão, a terapêutica deve ser individualizada, conside-
rando-se os aspectos clínicos.

Os fármacos disponíveis em nosso meio para essa for-
ma de tratamento são: a) digital; b) betabloqueadores; c)
antagonistas dos canais de cálcio; e d) amiodarona (Tabe-
la 2).

Digital
Tanto na forma oral quanto venosa (cedilanide), não tem

indicação relevante para reduzir a frequência ventricular. Na
maioria das vezes, os pacientes chegam com tônus adrenér-
gico elevado, secundário à condição que motivou o surgi-
mento da fibrilação atrial ou que causou elevação da fre-
quência ventricular, numa fibrilação atrial já estabelecida. O
mecanismo de ação do digital inclui ação parassimpática in-
direta sobre o nódulo atrioventricular, exercendo, portanto,
pouco efeito quando a atividade simpática está elevada. Além
disso, o tempo que demora para surtir efeito é longo, o que
pode não ser benéfico, visto que o paciente necessita alívio
rápido de seus sintomas8. O cedilanide é formalmente con-
traindicado em pacientes com fibrilação atrial na síndrome
de Wolff-Parkinson-White. Está indicado em pacientes com
insuficiência cardíaca, particularmente idosos com disfun-
ção ventricular9, ou então como coadjuvante ao betabloque-
ador ou ao antagonista dos canais de cálcio.

Betabloqueadores
Estão disponíveis para o controle da frequência ventri-

cular o propranolol, o metoprolol e o esmolol. Exercem ação
efetiva sobre a condução pelo nódulo atrioventricular, redu-
zindo gradualmente a frequência ventricular. Os riscos da
administração desses fármacos são: hipotensão arterial se-
cundária à depressão da função ventricular, particularmente
em pacientes com algum grau de insuficiência cardíaca; bra-
dicardias graves, em indivíduos com disfunção sinusal cuja
sensibilidade da junção atrioventricular ao medicamento é
exacerbada pela doença subjacente; e desencadeamento de
insuficiência cardíaca aguda e até quadro de choque circula-
tório além de broncoespasmo10. Por essas razões, o clínico
deve estar atento à doença de base do paciente para evitar
complicações com alta probabilidade de ocorrência, estando
contraindicados em pacientes hipotensos, e naqueles com
baixa fração de ejeção, insuficiência cardíaca grau II da New
York Heart Association (NYHA) ou maior e doença pulmo-
nar obstrutiva crônica. Os betabloqueadores têm indicação
precisa nos pacientes taquicárdicos com história de hiperti-
reoidismo. A ação farmacológica direta dos betabloqueado-
res costuma ser rápida, após alguns minutos apenas, com a
infusão venosa.

Antagonistas dos canais de cálcio
O diltiazem e o verapamil exercem seus efeitos farmaco-

lógicos sobre o nódulo atrioventricular, deprimindo a con-
dução nessa estrutura e reduzindo a frequência ventricular.
Estudos demonstram que o diltiazem exerce ação rápida e
eficaz na redução da frequência ventricular, reduzindo-a abai-
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Tabela 2 - Fármacos para redução da frequência ventricular em pacientes com fibrilação atrial (Modificado de Boriani et al.7)

Fármaco Dose Limitação Tipo de paciente

Cedilanide 0,4-0,8 mg Estado Idoso/insuficiência cardíaca
hiperadrenérgico

Propranolol 0,15 mg/kg Efeito inotrópico Hipertireoidismo
negativo

Metoprolol 5 mg a cada 5 minutos, Efeito inotrópico
até 15 mg negativo

Esmolol 0,5 mg/kg Efeito inotrópico
em 1 minuto negativo
(0,05-0,2 mg/kg/minuto)

Diltiazem 0,25-0,35 mg/kg Efeito inotrópico
em 5 minutos negativo
(5-15 mg/hora)

Sulfato de magnésio 2 g em 5 minutos Insuficiência
(8 g em 6 horas) respiratória

xo de 100 bpm em menos de 20 minutos, em comparação à
amiodarona. Esse fato faz com que o diltiazem tenha indica-
ção precisa no tratamento de pacientes com fibrilação atrial
e resposta ventricular rápida. Pode ser empregado com cau-
tela em pacientes com algum grau de disfunção ventricular,
mas está contraindicado a pacientes com insuficiência cardí-
aca grau II ou maior11.

No Setor de Emergências do Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia, Minuzzo et al.12 administraram diltiazem por via
venosa na dose de 0,25 mg/kg em dois minutos a 42 pacientes
com fibrilação atrial (32 pacientes) ou flutter atrial (10 pacien-
tes) com frequência cardíaca acima de 100 batimentos por mi-
nuto (frequência média de 143 + 17 bpm). O objetivo da con-
duta era obter a redução da frequência ventricular abaixo de
100 bpm ou pelo menos em 20% em relação à frequência cardí-
aca inicial. Uma única dose era administrada inicialmente, com
a possibilidade de uma segunda em caso de insucesso da pri-
meira. Os autores observaram que houve redução significativa
da frequência ventricular na população avaliada (143 + 17 bpm
antes para 92 + 20 bpm após o diltiazem; p < 0,001). Analisan-
do-se os subgrupos, 27/42 pacientes receberam apenas uma dose
do agente e reduziram significativamente a frequência ventri-
cular (de 141 + 17 bpm para 86 + 15 bpm; p < 0,01). No outro
grupo de pacientes que necessitou uma segunda dose (15/42),
apesar de a frequência não reduzir abaixo de 100 bpm, 93%
deles reduziram a frequência em pelo menos 20% da frequên-
cia inicial, alcançando um dos objetivos do protocolo (148 + 16
bpm antes para 104 + 23 bpm após o diltiazem)12.

Amiodarona
É outra opção terapêutica para a redução da frequência

ventricular. Pacientes com disfunção ventricular importante e
taquiarritmias supraventriculares (fibrilação ou flutter atrial) com
elevada resposta ventricular acompanhada de queda da pressão
arterial podem ter a frequência cardíaca reduzida e a pressão
arterial elevada após administração intravenosa de amiodaro-
na. Um estudo retrospectivo demonstrou que a amiodarona (dose
média de 242 + 137 mg em uma hora e de 1.137 + 280 mg em
24 horas [2 a 3 mg/kg de peso]), administrada a 38 pacientes
com insuficiência cardíaca (fração de ejeção média de 40 + 16%),
reduziu a frequência ventricular em 37 + 8 batimentos e au-
mentou a pressão sistólica em 24 + 6 mmHg. Esses pacientes
haviam sido tratados com outros agentes (esmolol, diltiazem e
digoxina), sem qualquer melhora hemodinâmica significativa.
Os efeitos sobre a frequência cardíaca e a pressão arterial sistó-
lica foram observados nos primeiros 15 minutos após o início
da infusão (146 + 18 bpm vs. 134 + 14 bpm e 90 + 7 mmHg vs.
101 + 8 mmHg, respectivamente). A reversão ao ritmo sinusal
foi observada em 18 pacientes e em outros 11 foi necessária
cardioversão elétrica. A taxa de manutenção do ritmo sinusal
por mais de 24 horas foi de 76%. A recorrência das arritmias
após 24 horas foi observada em 14 pacientes, com frequência
ventricular média de 89 + 9 bpm. Entre os pacientes avaliados,
20 receberam alta em ritmo sinusal e 15 faleceram ainda no
hospital secundariamente a infecções (7 casos), choque circula-
tório (5 casos), insuficiência respiratória (1 caso) e acidente
vascular cerebral (1 caso). Nenhum caso de morte foi atribuído
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diretamente à amiodarona. Esse estudo concluiu que a amioda-
rona, na dose utilizada, foi eficaz e segura nesse grupo de paci-
entes com insuficiência cardíaca grave associada a taquiarrit-
mias atriais com resposta ventricular rápida, hemodinamicamen-
te mal tolerada. O sucesso foi atribuído à ação antiadrenérgica e
antagonista de canais de cálcio da amiodarona sobre o nódulo
atrioventricular. Além disso, o possível efeito do agente na re-
dução da contratilidade ventricular e da vasodilatação periféri-
ca (que poderia causar ainda maior aumento da resposta ventri-
cular) foi suplantado por sua ação benéfica na condução atrio-
ventricular e melhora do enchimento cardíaco e do débito car-
díaco13.

A amiodarona deve ser infundida com cautela para se evitar
depressão da função ventricular, que pode culminar com cho-
que circulatório e até morte. Tal efeito, contudo, está relaciona-
do com a velocidade de infusão e provavelmente ao polissorba-
to 80, diluente presente nas formas comerciais de amiodarona
injetável. Esse fato é comprovado pelos estudos que emprega-
ram a formulação aquosa da amiodarona em comparação com a
amiodarona comercialmente disponível14.

Segundo Boriani et al.7, a amiodarona não deve ser reco-
mendada a pacientes com fibrilação atrial com duração su-
perior a 48 horas, a menos que o paciente esteja sob ação de
anticoagulantes ou que a presença de trombos intracavitári-
os tenha sido afastada pelo ecocardiograma transesofágico,
pelo risco de normalização do ritmo cardíaco. Tal fato, en-
tretanto, não foi confirmado por outros estudos, havendo
inclusive relatos de que a infusão venosa de amiodarona não
tem papel relevante com as doses usualmente administradas
(5 mg/kg), em comparação com o placebo, no restabeleci-
mento do ritmo sinusal15. Não há, contudo, estudo prospecti-
vo que tenha avaliado especificamente a relação entre amio-
darona endovenosa, reversão da fibrilação atrial e trombo-
embolismo sistêmico, e o clínico deve estar ciente desse ris-
co potencial.

Sulfato de magnésio
Tem efeito redutor da condução do impulso sobre o nó-

dulo atrioventricular, mas os resultados de seu emprego para
baixar a frequência ventricular são controversos. Uma meta-
nálise demonstrou que o sulfato de magnésio não é superior
ao placebo no restabelecimento do ritmo sinusal; entretanto,
quando administrado conjuntamente ao digital reduz de ma-
neira eficaz a frequência ventricular abaixo de 100 bpm. Seus
efeitos, no entanto, são menos significativos quando compa-
rados com o diltiazem e a amiodarona quando se refere à
redução da frequência ventricular. Uma vantagem desse fár-
maco é que não causa bradicardias significativas ou bloque-
ios atrioventriculares em graus elevados16. Em um estudo

prospectivo, randomizado e duplo-cego realizado em paci-
entes que deram entrada em salas de emergência com fibri-
lação atrial com resposta ventricular rápida, Davey e Teub-
ner demonstraram que o sulfato de magnésio (2,5 g ou 10
mmol administrados em 10 minutos, seguidos de infusão
contínua da mesma dose por duas horas) associado a outros
fármacos que reduzem a frequência cardíaca (sendo a digo-
xina a mais frequentemente empregada) causou redução sig-
nificativa da frequência ventricular abaixo de 100 bpm em
um número maior de pacientes em comparação àqueles que
receberam placebo (65% vs. 35%; p < 0,0001), além de res-
tabelecer o ritmo sinusal em porcentual maior de pacientes
(27% vs. 12%; p < 0,01)17. Em um estudo mais recente, en-
tretanto, incluindo menor número de pacientes, Chu et al.
não demonstraram qualquer superioridade do sulfato de
magnésio (10 mmol) em comparação com a solução salina
no que se refere à redução da frequência ventricular ou ao
restabelecimento do ritmo sinusal18. A diferença deste para
outros estudos pode estar relacionada às características da
população avaliada, ao tempo de seguimento dos pacientes
(até duas horas no estudo de Chu et al. e de até 6 horas no
estudo de Davey e Teubner), e também à administração con-
comitante de outros fármacos ao sulfato de magnésio em-
pregado em outros estudos. Assim, o sulfato de magnésio
parece ser uma opção terapêutica útil como coadjuvante a
outros fármacos para a redução da frequência ventricular
quando a monoterapia não foi suficiente.

Reversão ao ritmo sinusal
Essa é uma etapa importante no tratamento de pacientes

que chegam ao pronto-socorro, pois a decisão para se tomar
essa conduta dependerá de uma série de variáveis clínicas.
Um aspecto importante na fisiopatologia da fibrilação atrial
é a transformação gradual da forma paroxística para a forma
persistente, caso não sejam revertidos os episódios que sur-
gem de maneira intermitente. As modificações eletrofisioló-
gicas e histológicas atriais, conhecidas coletivamente como
remodelamento atrial, predispõem ao surgimento da forma
crônica, que, dependendo de sua duração e das modifica-
ções que provocam no tecido atrial, tenderão a manter a ar-
ritmia, tornando difícil posteriormente a restauração e a ma-
nutenção do ritmo sinusal normal. Por isso é fundamental
que, sempre que possível, se dê a chance de se reverter a
fibrilação atrial ao ritmo sinusal para retardar o surgimento
de sua forma crônica.

Quando se opta pela reversão, o tempo de duração da
arritmia é o principal fator que determina o sucesso da con-
duta. A reversão da fibrilação atrial é obtida sem dificuldade
por meio de choques transtorácicos sincronizados, após mo-
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nitorização eletrocardiográfica e administração de anestesia
geral (chega até 93% dos casos) ou por meio da administra-
ção de fármacos, por via oral ou venosa. A grande dificulda-
de está na manutenção do ritmo sinusal pós-reversão, mas
isso, obviamente, só será conhecido se a cardioversão for
realizada.

O médico da unidade de emergência deve saber que cer-
ca de 70% a 80% dos pacientes que se apresentam com fibri-
lação atrial com duração de 24 a 48 horas revertem esponta-
neamente, sem que qualquer conduta seja tomada19. Os paci-
entes com maior chance de reversão espontânea são aqueles
com idade abaixo de 65 anos, sem cardiopatia e com início
de sintomas há menos de 48 horas20. Esse fato tem implica-
ções inclusive econômicas, pois sabe-se que qualquer con-
duta farmacológica ou não implicará a internação do pacien-
te com os gastos respectivos21. Em alguns casos somente o
controle da frequência cardíaca pode ser suficiente para tran-
quilizar o paciente, enquanto o mesmo aguarda a reversão
espontânea da taquicardia (conduta expectante). Quando isso
não acontece ou as possibilidades de reversão espontânea
são menores a julgar pelas características do paciente, a op-
ção é a cardioversão química ou elétrica.

A conduta de restabelecer o ritmo sinusal implica a ne-
cessidade de cardioversão elétrica por meio de choques
transtorácicos ou por meio da administração de fármacos por
via oral ou venosa.
Cardioversão elétrica

A cardioversão elétrica, por ter efeito mais rápido, se
impõe em pacientes que chegam com grave instabilidade he-
modinâmica, com os sinais e sintomas de baixo débito cardí-
aco anteriormente descritos. O sucesso da cardioversão elé-
trica é superior ao da cardioversão química, pois consegue-
se de maneira rápida a organização da atividade elétrica atri-
al caótica. Em um estudo retrospectivo realizado por Dank-
nera et al.22, a avaliação da conduta de cardioversão elétrica,
de reversão química ou apenas a observação do paciente na
unidade de emergência foi comparada e incluiu uma amos-
tra de 374 pacientes. Os autores demonstraram que o suces-
so da cardioversão elétrica ocorreu em 78,2%, enquanto com
a cardioversão química o sucesso foi de 59,2%, e a conduta
expectante foi bem-sucedida em apenas 37,9% (na compa-
ração entre grupos, a diferença foi significativa; p < 0,001).
A cardioversão elétrica foi 2,43 vezes mais efetiva que a car-
dioversão química22.

A aplicação de choques na região ântero-lateral do tórax
parece ter resultados menos favoráveis que quando a aplica-
ção das pás é feita na região ântero-posterior, ou seja, entre a
região precordial e a interescapulovertebral à esquerda23; tal
diferença, entretanto, não parece ser tão grande quando se

tomam as medidas para reduzir a resistência transtorácica à
aplicação dos choques24. O diâmetro ideal das pás para libe-
rar choques efetivos deve variar entre 8 cm e 12 cm. Devem-
se utilizar pastas condutoras apropriadas para melhorar o
contato das pás com a pele. Além disso, de preferência, deve-
se aplicar o choque no momento da expiração. Todos esses
procedimentos reduzem a impedância torácica ao choque
aplicado e melhora o resultado da técnica. A polaridade das
pás, cátodo na região apical e ânodo na região infraclavicu-
lar (posição clássica), parece não influenciar o sucesso da
cardioversão elétrica, particularmente quando se utilizam car-
gas elevadas (360 J )25. Choques bifásicos permitem a apli-
cação de menor intensidade de carga, sendo preferível na
atualidade em comparação aos choques monofásicos26. A
utilização de choques bifásicos com intensidades de 100 J
(ou 200 J de choques monofásicos) parece reverter a maioria
dos casos eletivos de fibrilação atrial na unidade de emer-
gência26. A superioridade do choque bifásico deve estar rela-
cionada aos efeitos das diferentes fases da onda de choque.
Nesse caso, a primeira porção da onda parece causar uma
hiperpolarização celular, permitindo a recuperação dos ca-
nais de sódio do miocárdio atrial. A segunda fase da onda
provoca a despolarização de quase todas as células miocár-
dicas ao mesmo tempo, em quantidade suficiente para inter-
romper a arritmia. Em pacientes refratários, alguns autores
têm recomendado a aplicação de 720 J por meio de uma com-
binação de quatro pás27. A cardioversão elétrica não provoca
lesões miocárdicas com choques de até 360 J, conforme de-
monstrado por Santos et al. em estudo prospectivo realizado
na unidade de emergência do Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia. Nesse estudo, após aplicações de choques cu-
mulativos de até 500 J, não se observaram elevações dos
níveis plasmáticos de troponina I cardíaca. A fração CK-MB
e a CPK apresentaram níveis plasmáticos elevados, indican-
do comprometimento da musculatura estriada peitoral28.

O inconveniente da cardioversão elétrica é a necessidade
de internação, monitorização eletrocardiográfica e adminis-
tração de anestésicos. São cuidados fundamentais nessa con-
duta a confirmação dos níveis de eletrólitos, particularmente
o potássio; deve ser descartada a intoxicação digitálica pelo
risco de arritmias ventriculares malignas após o choque. A
gravidade da arritmia ventricular desencadeada é tão mais
intensa quanto maior for a carga aplicada.

Os resultados da cardioversão elétrica incluem a não-re-
versão da fibrilação atrial, a recorrência imediata pós-cho-
que, a recorrência precoce (até uma semana ou duas pós-
choque) e a tardia (após duas semanas)29. A importância da
identificação do tipo de recorrência está relacionada com a
forma de tratá-la e também sua prevenção. As recorrências
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imediatas e precoces podem ser evitadas pela administração
prévia de antiarrítmicos. Quando a cardioversão é eletiva, a
administração de propafenona, sotalol ou amiodarona, além
de poder causar a reversão da fibrilação atrial em cerca de
40% dos casos, tornando desnecessária a forma elétrica, pode
reduzir o risco de recorrências após o choque.

Do ponto de vista técnico, a reversão elétrica da fibrila-
ção atrial é um processo relativamente simples e de baixo
risco, se forem consideradas as situações nas quais está indi-
cada. Os benefícios advindos do restabelecimento do ritmo
sinusal, tais como a melhora dos sintomas e a redução do
remodelamento atrial30, retardando o desencadeamento de
uma eventual fibrilação atrial crônica, justificam sua práti-
ca.
Reversão química

A opção terapêutica pelo restabelecimento do ritmo si-
nusal e pela utilização de fármacos pode apresentar maior
taxa de sucesso quando a arritmia tem duração de no máxi-
mo uma semana. A escolha do agente deve ser baseada em
aspectos clínicos, que incluem presença ou não de cardiopa-
tia, hipertrofia ventricular esquerda e insuficiência cardíaca.
Isso se deve ao fato do risco de efeitos pró-arrítmicos quan-
do o medicamento é administrado de maneira incorreta. Os
fármacos mais utilizados na atualidade são a propafenona
por via oral ou venosa e a amiodarona, por via venosa.

Propafenona
Um estudo recente avaliou a eficácia, a segurança e o

tempo de reversão da fibrilação atrial após a administração
venosa de procainamida, propafenona e amiodarona31. Dos
362 pacientes incluídos no estudo (183 homens, com média
de idade de 65 + 10 anos e duração da fibrilação atrial infe-
rior a 48 horas), 89 foram randomizados para receber pro-
cainamida (dose de 1 g durante 30 minutos seguida por 2 mg
por minuto nas próximas 24 horas), 91 para receber propafe-
nona (infusão venosa de 2 mg/kg por 15 minutos seguida de
10 mg/kg nas próximas 24 horas), 92 para receber amioda-
rona (infusão de 300 mg por via venosa por um período de
uma hora seguida de 20 mg/kg nas 24 horas seguintes), e 90
para receber placebo. Não havia diferenças clínicas entre os
grupos. A reversão com a procainamida ocorreu em 61 paci-
entes (68,53%) após tempo médio de 9 horas, comparado
com 73 daqueles que receberam propafenona (80,21%) após
um tempo médio de 8 horas, e em 82 daqueles que recebe-
ram amiodarona (89,13%) após um tempo médio de 12 ho-
ras. A reversão ocorreu em 55 pacientes que receberam pla-
cebo (61,11%) após um tempo médio de 17 horas. Segundo
a análise estatística, a probabilidade de conversão diferiu de
maneira significativa entre os quatro grupos. Os três fárma-

cos foram superiores ao placebo e a amiodarona e a propafe-
nona foram associadas a maior índice de reversão para ritmo
sinusal que a procainamida. Por outro lado, não houve dife-
rença significativa na taxa de reversão quando se comparou
a amiodarona e a propafenona. A velocidade de progressão
para o ritmo sinusal foi também diferente entre os quatro
fármacos estudados. A análise demonstrou que a propafeno-
na e a procainamida apresentaram reversão mais precoce e
mais rápida (tempo médio de conversão de 1 e 3 horas, res-
pectivamente), atingindo platô após 3 horas, enquanto com
a amiodarona a reversão foi alcançada em um tempo médio
de 9 horas. A análise univariada demonstrou que o diâmetro
atrial esquerdo foi a variável que consistentemente se apre-
sentou diferente comparando-se os pacientes dos quatro gru-
pos que reverteram ao ritmo sinusal em relação com aqueles
que não reverteram. Nos pacientes com diâmetros atriais
menores que 40 mm, o índice de conversão foi elevado para
os quatro grupos; entre os pacientes com diâmetros atriais
entre 40 mm e 45 mm as conversões para o ritmo sinusal
com propafenona, procainamida e placebo foram menores,
enquanto a reversão com amiodarona foi a mesma. Para os
pacientes com átrio esquerdo com diâmetro maior que 45
mm, o índice de reversão foi baixo para os quatro grupos;
entretanto, os grupos de amiodarona e de propafenona tive-
ram índice de reversão maior que o da procainamida e tam-
bém do placebo. Por meio da análise de regressão logística
multivariada, o diâmetro de átrio esquerdo foi o preditor mais
importante para reversão ao ritmo sinusal em 24 horas de
tratamento.

Outro estudo avaliou a eficácia e a segurança da rever-
são da fibrilação atrial de recente começo utilizando-se fár-
macos do grupo IC, a propafenona e a flecainida. Foram in-
cluídos pacientes com fibrilação atrial paroxística com sin-
tomas identificados pelo paciente como decorrentes da fibri-
lação atrial. Quando a arritmia surgia e não revertia num prazo
de até 5 minutos, o paciente fazia uso da medicação por con-
ta própria (flecainida 100 mg ou propafenona 600 mg por
via oral), de acordo com prévia orientação médica obtida
durante uma internação hospitalar, quando os efeitos do
medicamento foram avaliados. O que se destacou nesse es-
tudo foi a segurança da conduta com baixos índices de com-
plicações causadas pelos fármacos, além da elevada eficácia
(cerca de 94%) num tempo médio de 113 minutos. Essa se-
ria uma maneira rápida, eficaz e segura de se normalizar o
ritmo cardíaco, sem necessidade de internação ou adminis-
tração de medicação endovenosa, causando assim melhora
significativa do bem-estar e da segurança do paciente32. Desse
modo, mais uma opção terapêutica confortável surge no
manuseio da fibrilação atrial aguda, com todos os benefícios
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causados pelo restabelecimento do ritmo sinusal sendo pro-
porcionados aos pacientes que dela fazem uso. Deve-se sem-
pre avaliar o perfil clínico do paciente para que se evite o
uso incorreto do medicamento e se reduza, dessa maneira, o
risco de efeitos colaterais. A propafenona está contraindica-
da em pacientes com disfunção ventricular (fração de ejeção
abaixo de 40%), insuficiência cardíaca grau II da NYHA ou
maior, pacientes com bradiarritmias (disfunção sinusal, blo-
queios atrioventriculares de 2o grau ou maior), doença pul-
monar obstrutiva crônica e em idosos (idade acima de 80
anos). Um fato importante é que esse esquema terapêutico
foi avaliado inicialmente em pacientes internados, e depois
sua utilidade e sua segurança foram testadas ambulatorial-
mente quando da recorrência da arritmia. Não há estudo pros-
pectivo, randomizado, que tenha avaliado essa conduta es-
pecificamente em pacientes na sala de emergência. Pelo fato
de ser um atendimento intra-hospitalar, o médico da unidade
de emergência pode se sentir seguro com a utilização dessa
abordagem, particularmente quando são consideradas as in-
dicações e contraindicações da propafenona.

Amiodarona
A amiodarona por via venosa é outra opção terapêutica

para reversão da fibrilação atrial. Entretanto, há estudos que
indicam que, na dose frequentemente empregada de 5 mg/
kg, a taxa de reversão com esse agente não é diferente da-
quela observada com o placebo. Assim, em um estudo a ami-
odarona administrada na dose de 5 mg/kg em 30 minutos, se-
guida de administração contínua de 1.200 mg em 24 horas, apre-
sentou eficácia semelhante à solução salina na reversão ao rit-
mo sinusal (68% vs. 60%, respectivamente; p = 0,532)33. O
mesmo aconteceu com relação ao tempo de reversão (328 +
335 minutos vs. 332 + 359 minutos para amiodarona e salina,
respectivamente); entretanto, a frequência ventricular foi signi-
ficativamente menor nos pacientes em uso de amiodarona (82
+ 15 bpm vs. 91 + 23 bpm; p = 0,022). A recorrência da arritmia
num período de 15 dias foi semelhante para ambos os grupos
(12% vs. 10% para amiodarona e salina, respectivamente; p =
0,861). Os autores concluíram que os efeitos da amiodarona na
dose utilizada não foram significativamente diferentes da ad-
ministração de solução.

Quando administrada previamente à cardioversão elétrica a
pacientes com fibrilação atrial crônica refratária à reversão quí-
mica ou elétrica, a amiodarona aumenta a eficácia do choque
no restabelecimento do ritmo sinusal. Assim, Opolski et al.34

estudaram prospectivamente a eficácia da cardioversão elétrica
após a administração de amiodarona em 49 pacientes previa-
mente refratários ao procedimento, bem como a eficácia desse
fármaco em manter o ritmo sinusal posteriormente. A amioda-

rona foi prescrita na dose oral de 15 mg/kg/dia até atingir-se a
dose total de 6 g. A reversão espontânea da arritmia ocorreu em
18% dos casos (9 de 49 pacientes) e a cardioversão elétrica foi
bem-sucedida em 23 de 39 pacientes (59%). Após 12 meses de
seguimento, o ritmo sinusal mantinha-se em 52% dos pacien-
tes, com a dose oral de 200 mg/dia. Esse estudo concluiu que a
amiodarona foi eficaz na reversão da fibrilação atrial em 65%
dos pacientes refratários a outros esquemas terapêuticos34.

Desse modo, fica claro, ao contrário do estudo publicado
por Galve et al.33, que utilizou amiodarona na dose de 5 mg/kg
e baseado no estudo de Kochiadakis et al.31, que utilizou dose
maior (20 mg/kg em infusão contínua), que a amiodarona em
doses maiores é eficaz para a reversão da fibrilação atrial na
sala de emergência. De acordo com os resultados desses estu-
dos, o tempo de reversão é mais longo. Entretanto, ao final de
24 horas, cerca de 89% dos pacientes estariam em ritmo sinu-
sal.

Os efeitos da amiodarona sobre os resultados de uma car-
dioversão elétrica devem ser lembrados quando esse fárma-
co é administrado previamente ao procedimento. Num estu-
do prospectivo por nós realizado em pacientes que iam ser
submetidos a cardioversão elétrica, a população-alvo foi di-
vidida em dois grupos: grupo A, que estava em uso de amio-
darona precedendo a cardioversão; e grupo B, que não to-
mava nenhum antiarrítmico, apenas fármacos para o contro-
le da frequência cardíaca. No protocolo de reversão estavam
incluídas aplicações de até quatro choques com cargas pro-
gressivamente crescentes (100 J, 200 J, 300 J, 300 J). No
grupo A, a intensidade cumulativa de cargas foi significati-
vamente maior que no grupo B (475 + 284 J e 303 + 219 J; p
= 0,02), o mesmo acontecendo com relação ao número de
choques aplicados (2,7 + 1,0 e 1,9 + 1,7; p = 0,017). Esse
fato demonstra que o limiar de desfibrilação elétrica atrial se
eleva com a amiodarona e alerta para que as tentativas de
cardioversão não devam ser interrompidas antes que o pro-
tocolo com pelo menos quatro choques se complete (Morei-
ra DAR, dados ainda não publicados).

Anticoagulação de pacientes com fibrilação atrial na
sala de emergência

Conforme comentado anteriormente, a sala de emergên-
cia pode ser o primeiro local no qual o paciente toma conhe-
cimento de que é portador de fibrilação atrial. Por essa ra-
zão, a estratificação de risco e a prevenção com relação ao
tromboembolismo sistêmico devem se iniciar já nessa fase
do atendimento médico.

A formação de trombos intracavitários é uma das mais
graves complicações em pacientes com fibrilação atrial e
vários fatores, tais como estase sanguínea atrial e lesão en-
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docárdica atrial (dilatação atrial, infiltração fibroelástica da
matriz tecidual, etc.), além de alterações do próprio sangue
(aumento da agregação plaquetária, alterações inflamatóri-
as, etc.), predispõem a um estado pró-trombótico e de hiper-
coagulabilidade que facilita a trombogênese intra-atrial35. Tais
alterações tendem a ser mais comuns em idosos. A fibrilação
atrial é responsável por cerca de 36% a 45% dos casos de
acidente vascular cerebral em idosos36-38, uma complicação
grave e devastadora que pode causar morte ou incapacidade
física.

Nos casos de instabilidade hemodinâmica, em que a
cardioversão elétrica é obrigatória, não é possível se proce-
der a uma anticoagulação plena, mas recomenda-se, antes
do choque, a infusão de heparina venosa. Após a normaliza-
ção do quadro clínico está indicada a prevenção de trombo-
embolismo com a associação de heparina de baixo peso
molecular e anticoagulação oral com warfarina. Quando se
atinge o Coeficiente Internacional Normatizado (INR) entre
2 e 3, a heparina é suspensa, permanecendo apenas o antico-
agulante oral. A manutenção da anticoagulação dependerá
de vários fatores, dentre eles o risco de recorrência da fibri-
lação atrial e o risco de tromboembolismo sistêmico acarre-
tado pela arritmia. Na atualidade, baseado nos resultados do
estudo Atrial Fibrillation Follow-Up Investigation of Rhythm
Management (AFFIRM)39, a tendência é manter a anticoa-
gulação por tempo indeterminado, o que conta com o apoio
das diretrizes brasileiras recentemente divulgadas pela Soci-
edade Brasileira de Arritmias Cardíacas (SOBRAC)40.

O tratamento de pacientes com anticoagulantes deve ser
considerado, particularmente, nas seguintes condições: a)
quando se planeja a cardioversão, química ou elétrica; b)
nos indivíduos que evoluem com fibrilação atrial paroxísti-
ca recorrente e têm fatores de risco para formação de trom-
bos; c) naqueles com a forma persistente que tiveram o rit-
mo sinusal restaurado e têm risco de recorrências; e d) em
pacientes com fatores de risco e com a forma permanente da
fibrilação atrial, quando não mais se cogita o restabeleci-
mento do ritmo sinusal.

Na ausência de anticoagulação, o risco de tromboembo-
lismo sistêmico é de 8% após a cardioversão e de 0,8% nos
indivíduos que recebem anticoagulantes. Segundo informa-
ções obtidas de três grandes publicações, Atrial Fibrillation
Investigators41, Stroke Prevention in Atrial Fibrillation
(SPAF)42 e American College of Chest Physicians (ACCP)43,
os principais fatores de risco para tromboembolismo em pa-
cientes com fibrilação atrial persistente ou permanente são:
idade acima de 75 anos, hipertensão arterial, diabetes meli-
to, insuficiência cardíaca e história de tromboembolismo
prévio. Na atualidade, um dos esquemas de estratificação de

risco mais utilizados e que congrega os critérios desses estu-
dos é conhecido como escore CHADS244. Cada letra indica
um fator de risco e a cada fator é adicionado o valor 1, exce-
to para a letra S, que recebe valor 2: C – insuficiência cardía-
ca; H – hipertensão; A – idade (75 anos ou mais); D – diabe-
tes; S – acidente vascular cerebral prévio ou ataque isquêmi-
co transitório. São considerados pacientes de baixo risco (ris-
co anual de acidente vascular cerebral < 1%) aqueles com
escores 0 e 1, nos quais os benefícios do anticoagulante não
superam os da aspirina; para os pacientes com escore 2 ou
maior (risco anual de acidente vascular cerebral > 4%), o
anticoagulante é considerado custo-efetivo, com clara me-
lhora da qualidade de vida e maior proteção quando compa-
rado à aspirina. Nos pacientes com escore 1, deve ser discu-
tida a conduta com o paciente e permitir a ele a escolha do
tratamento. Pelo fato de que muitos dos pacientes com idade
acima de 75 anos deverão apresentar escore 2 ou maior, ad-
mite-se que a maioria daqueles acima dessa faixa etária seja
candidata a receber um anticoagulante oral44. Por essa razão,
a reversão da fibrilação atrial na sala de emergência nos pa-
cientes com escore 2 ou maior deve ser precedida de antico-
agulação plena, exceto nos casos de instabilidade hemodi-
nâmica, quando a cardioversão elétrica de urgência deve ser
implementada.

Embora imperfeitos, os esquemas de estratificação de ris-
co podem auxiliar os clínicos na prescrição de anticoagulan-
tes para pacientes com maior risco de acidente vascular ce-
rebral. O tipo de fibrilação atrial não deve influenciar sobre
a decisão de anticoagulação. Tanto a fibrilação atrial paro-
xística como o flutter atrial apresentam riscos semelhantes
aos da fibrilação atrial crônica quanto ao surgimento de aci-
dente vascular cerebral. Desse modo, a decisão de anticoa-
gular deve ser guiada pelos mesmos critérios de fatores de
risco anteriormente comentados.

Quando se planeja a cardioversão em pacientes com fa-
tores de risco presente (CHADS2 com escore 2 ou maior),
que apresentam fibrilação atrial com duração inferior a 48
horas (tida, portanto, como arritmia de baixo risco para trom-
boembolismo pela sua curta duração), ao contrário do que
apregoavam Laupacis et al.45 em estudo prévio, que indicava
a não necessidade de anticoagular esses pacientes, a antico-
agulação deve sim ser considerada, porque, além da presen-
ça dos fatores de risco, informações obtidas por meio do eco-
cardiograma transesofágico indicam a presença de trombos
intracavitários em até 13% dos pacientes46. Quando a dura-
ção da fibrilação atrial é superior a 48 horas, recomenda-se a
anticoagulação plena por 3 a 4 semanas com warfarina, man-
tendo-se o INR entre 2 e 3, antes de se proceder à cardiover-
são eletiva na sala de emergência. A anticoagulação deve ser
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mantida, com o objetivo de impedir a formação de novos
trombos. Além disso, o período de atordoamento atrial após
a cardioversão elétrica favorece a formação de novos trom-
bos, que seriam fragmentados e deslocados com a normali-
zação da contração atrial. Com a manutenção do anticoagu-
lante, esse risco seria muito menor.

A conduta de não anticoagular pacientes antes da cardio-
versão química ou elétrica, fundamentada em informações
do ecocardiograma transesofágico, ainda não tem base defi-
nitiva para sua sustentação, particularmente nos pacientes
com escore CHADS2 ou maior. Isso porque há relatos de
tromboembolismo em pacientes não anticoagulados que se
submeteram à cardioversão elétrica, quando o exame não de-
monstrou trombos (resultado falso negativo). Isso pode ocor-
rer quando não se obtém boa visibilização dos apêndices atri-
ais ou quando pequenos trombos não são detectados. Há es-
tudos demonstrando que a cardioversão elétrica promove a
intensificação ou a formação de novos ecos densos e, conse-
quentemente, a trombogenicidade nos átrios 10 segundos
após a cardioversão, em parte pela disfunção atrial transitó-
ria (atrial stunning)47. Outros estudos, entretanto, demons-
tram que até mesmo a reversão química pode levar à forma-
ção do contraste espontâneo, sugerindo que a restauração do
ritmo sinusal em si é o fenômeno responsável pela formação
de trombos, não o método pelo qual esse ritmo é obtido48,49.
Além disso, o aumento do fluxo sanguíneo pela artéria cere-
bral seria um fator adicional no risco de trombose cerebral
após a normalização do ritmo cardíaco, independentemente
da presença de trombo nos átrios50. Esses achados explicam
o tromboembolismo nos pacientes nos quais não se observa-
ram trombos atriais antes do procedimento. Embora não se
detectem trombos em algumas circunstâncias, a visibilização
de contraste espontâneo nos átrios é um
sinal indicador de que há alto risco de
trombogenicidade, devendo o paciente ser
anticoagulado antes da cardioversão.

PACIENTES COM SÍNDROME
DE WOLFF-PARKINSON-WHITE
E FIBRILAÇÃO ATRIAL

Pacientes com vias acessórias podem
evoluir com fibrilação atrial, cuja res-
posta ventricular pode ser tolerada he-
modinamicamente ou, como acontece
em situações mais graves, a arritmia
pode se manifestar com frequência ven-
tricular extremamente rápida e causar
colapso hemodinâmico e até a morte

(Figura 2).
A fibrilação atrial pode ser a primeira manifestação da

síndrome ou, então, ocorrer em indivíduos com história de
taquicardia supraventricular que degenera em fibrilação atrial,
geralmente causada por extrassístole atrial que incide dentro
do período vulnerável atrial e instabiliza sua atividade elé-
trica. O que determinará a resposta ventricular é a capacida-
de de condução da via acessória. Vias com períodos refratá-
rios curtos apresentam capacidade de condução acelerada.
Esse fato pode ser evidenciado pela presença de complexos
QRS largos (presença de ondas delta), que se manifestam
com intervalos muito curtos (inferiores a 300 ms) durante a
fibrilação atrial (Figura 3). Ao contrário, os pacientes cuja
via apresenta período refratário longo têm baixa capacidade
de condução anterógrada, e, por essa razão, a frequência
ventricular geralmente não é elevada e é bem tolerada pelo
paciente.

Na sala de emergência, o tratamento de pacientes com
fibrilação atrial com resposta ventricular rápida deve ser re-
alizado de acordo com o quadro clínico. Quando há instabi-
lidade hemodinâmica, a conduta é a cardioversão elétrica com
choques iniciais de 200 J. Em pacientes estáveis, que não
apresentam repercussão clínica da arritmia, podem ser em-
pregados antiarrítmicos como propafenona ou amiodarona
por via venosa. Deve-se estar preparado, contudo, pois uma
eventual hipotensão arterial causada pelo medicamento pode
piorar a situação do paciente, sendo necessária abordagem
mais rápida e urgente com o choque elétrico. Digital, vera-
pamil, betabloqueadores e adenosina são fármacos formal-
mente contraindicados nessa população, pelo risco de ace-
leração da frequência ventricular causada pelo bloqueio
no nódulo atrioventricular. Após o restabelecimento do

Figura 2. Esquema da sequência de eventos elétricos que culminam com fibrila-
ção ventricular em um paciente portador de síndrome de Wolff-Parkinson-White
e que evolui com fibrilação atrial. A atividade elétrica atrial rápida e caótica pode
ser conduzida aos ventrículos por meio de uma via acessória com período refratá-
rio anterógrado muito curto. Isso resultará em desarranjo na atividade elétrica ventri-
cular, originando taquicardia ventricular polimórfica seguida de fibrilação ventricu-
lar, que é a causa da morte súbita que acomete pacientes com essa síndrome.
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Figura 3. Eletrocardiograma de 12 derivações apresentando fibrilação atrial rápida em um paciente com
síndrome de Wolff-Parkinson-White. Observar a irregularidade dos intervalos RR e a presença de QRS
alargados de morfologia inconstante e com espessamento inicial, indicando presença de onda delta. O aste-
risco marca um intervalo RR de 230 ms (menor intervalo RR com complexos QRS apresentando onda
delta). Esses achados caracterizam pacientes de alto risco para fibrilação ventricular.

Figura 4. Algoritmo para o tratamento de
pacientes com fibrilação atrial na sala de
emergência. A conduta deverá se basear
na forma de apresentação clínica, sendo
mais agressiva nos casos de instabilidade
hemodinâmica (ver discussão no texto).
(Modificado de Khoo e Lip51.) AA = anti-
arrítmicos; ACO = anticoagulação oral;
beta-bloq = betabloqueador; CVE = car-
dioversão elétrica; EcoTE = ecocardiogra-
ma transesofágico; FA = fibrilação atrial;
FC = frequência cardíaca.
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ritmo sinusal, o paciente deve ser encaminhado para abla-
ção da via acessória com radiofrequência para o tratamento
curativo.

CONCLUSÕES

O algoritmo na Figura 4 apresenta a maneira pela qual
um paciente que chega à sala de emergência deve ser abor-
dado. Tudo depende, numa fase inicial, das condições clíni-
cas do paciente. Em caso de instabilidade, cardioversão elé-
trica. Nos pacientes estáveis, uma série de considerações deve
ser avaliada, incluindo o tempo de duração da arritmia, e os
fatores de risco para tromboembolismo sistêmico, e a possi-
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL E TRATAMENTO DAS TAQUICARDIAS

COM QRS LARGO

JOÃO PIMENTA1, JEFFERSON CURIMBABA1, JOSÉ MARCOS MOREIRA1
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A ocorrência de taquicardias supraventriculares com com-
plexo QRS largo no pronto-socorro é frequente e as deci-
sões diagnósticas e terapêuticas, por vezes, têm que ser as-
sumidas de imediato. O diagnóstico diferencial entre taqui-
cardias supraventriculares com complexos QRS alargados e
taquicardia ventricular é fundamental para o adequado trata-
mento. Assim, os principais aspectos do diagnóstico dife-
rencial entre as taquicardias com complexos QRS largos são
abordados, enfatizando aberrância por distúrbio da condu-
ção intraventricular como o bloqueio de ramo, as taquicardi-
as em portadores de pré-excitação e a taquicardia ventricu-
lar. Faz-se um destaque de algumas formas de taquiarritmi-
as, principalmente a fibrilação atrial, o flutter atrial, a taqui-
cardia atrial ectópica e a taquicardia fascicular, sempre com
a exibição eletrocardiográfica de complexos QRS largos.
Finalmente, descreve-se o tratamento mais adequado no pron-
to-socorro, sempre com base nas evidências mais recentes,
listando os agentes antiarrítmicos mais conhecidos e suas
respectivas indicações e doses.
Descritores: Taquiarritmia. Taquicardia ventricular. Taqui-
cardia supraventricular com QRS largo. Eletrocardiografia.
Emergência.

DIFFERENTIAL DIAGNOSIS AND MANAGEMENT OF WIDE QRS
COMPLEX TACHYCARDIAS

Supraventricular tachycardia is a common occurrence in the
emergency room, and the diagnostic and therapeutic decisi-
ons should be rapidly established. The differential diagnosis
of the wide QRS complex tachycardias to identify ventricu-
lar tachycardia is essential for the correct treatment. In this
way, the main aspects of the differential diagnosis among
tachyarrhythmias with broad ventricular depolarization are
emphasized, mainly the aberrancy of the intraventricular
conduction, tachyarrhythmias in patients with preexcitation
and the true ventricular tachycardia. Some special forms of
tachycardia with broad QRS complexes are discussed as atrial
fibrillation, atrial flutter, atrial tachycardia and fascicular ta-
chycardia, always with episodes of enlarged ventricular ac-
tivation. Finally, the adequate therapy for each type of clinical
presentation is mentioned, according to the recent guidelines,
including a list of medications and their respective dosages.
Key words: Tachyarrhythmia. Tachycardia, ventricular. Su-
praventricular tachycardia with wide QRS. Electrocardiogra-
phy. Emergency.
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INTRODUÇÃO

Os conhecimentos adquiridos nas últimas décadas com a
realização de mapeamentos endocárdico, epicárdico e ele-
troanatômico pelo estudo eletrofisiológico proporcionaram
maiores informações sobre a origem, o mecanismo e o trata-
mento das taquiarritmias. No entanto, o eletrocardiograma
ainda permanece como uma ferramenta importante para seu
correto e rápido diagnóstico.

As taquicardias com complexo QRS largo compreendem
um grupo de arritmias com importantes implicações diag-
nósticas e terapêuticas. Apesar dos diversos algoritmos exis-
tentes, ainda representam um desafio em sua interpretação,
mesmo para os profissionais mais experientes1-5.

Este artigo versará sobre o diagnóstico e a terapêutica
das taquicardias com complexo QRS largo em ambiente de
pronto-socorro, evitando o enfoque de condutas posteriores
a essa abordagem, como manutenção do ritmo sinusal, abla-
ção por cateter, procedimentos cirúrgicos, implante de mar-
capasso, etc.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL DE TAQUICARDIA
COM QRS LARGO (> 120 ms)

A diferenciação entre taquicardia ventricular e taquicar-
dia supraventricular é extremamente importante no que se
refere ao tratamento dispensado a pacientes que apresentem
taquicardias com complexo QRS largo, pois taquicardia ven-
tricular erroneamente tratada como taquicardia supraventri-
cular pode levar a sérias consequências, como o colapso car-
díaco. Dessa maneira, se o diagnóstico de uma taquicardia
não pode ser firmado como taquicardia supraventricular, a
mesma deve ser tratada como taquicardia ventricular. Daí a
importância de elementos eletrocardiográficos na diferenci-
ação dessas duas entidades6.

As taquicardias com complexo QRS largo podem ser en-
globadas fundamentalmente em três categorias: taquicardia
supraventricular com aberrância de condução intraventricu-
lar (presença de bloqueio de ramo), taquicardia supraventri-
cular com condução AV por via acessória, e taquicardia ven-
tricular (Tabela 1).

Taquicardia supraventricular com aberrância da
condução intraventricular

O bloqueio de ramo pode ser preexistente à arritmia ou
ser decorrente da refratariedade de um ramo do feixe de His
à elevação da frequência cardíaca, podendo ser tanto relaci-
onado à frequência como ao ciclo longo-curto no início da
taquicardia (Figura 1C). As taquicardias com complexo QRS

largo de origem supraventricular com aberrância intraven-
tricular podem ser decorrentes de vários tipos de taquiarrit-
mia, como fibrilação atrial, flutter atrial, taquicardia atrial
paroxística de origem ectópica, taquicardia por reentrada
nodal, e também em portadores de via acessória. Neste últi-
mo caso, a condução se faz anterogradamente pelo nódulo
AV e retrogradamente pela via acessória, mas a ativação ven-
tricular ocorre com morfologia de bloqueio de ramo, à se-
melhança de outras formas de taquicardia supraventricular.
Sabe-se que a visibilização da onda P retrógrada é importan-
te para o diagnóstico, mas na presença de complexos QRS
alargados essa caracterização é por vezes impossível. As-
sim, nos casos de taquicardia por reentrada nodal, em que o
intervalo ventriculoatrial é curto (< 100 ms), na presença de
complexo alargado (QRS > 120 ms), a ativação atrial será
registrada dentro da inscrição do complexo QRS, sendo, as-
sim, impossível de ser identificada apenas pelo eletrocardio-
grama. Por outro lado, em taquicardia supraventricular com
aberrância de condução com ritmo de base tipo fibrilação
atrial ou flutter atrial (por exemplo, taquicardia juncional com
aberrância intraventricular) a presença de ativação atrial não
vai existir. O mesmo se aplica à taquicardia ventricular com
fibrilação atrial.

Taquicardia supraventricular com condução AV por via
acessória

Taquicardia supraventricular mediada por via acessória
pode ocorrer na vigência de várias arritmias, tais como ma-
crorreentrada AV, taquicardia atrial paroxística de origem ec-
tópica, fibrilação atrial e flutter atrial7. É bom lembrar que
episódios taquicárdicos que apresentem bloqueio de ramo
esquerdo podem indicar condução por via acessória atrio-

Tabela 1 - Causas de taquicardias com QRS largo

Taquicardia ventricular 80%
Taquicardia supraventricular com aberrância 15%-30%
– Funcional
– Bloqueio de ramo preexistente
Taquicardias pré-excitadas (via acessória) 1%-3%
– Antidrômica
– FA, FLA ou TA, conduzindo pela via
acessória
Distúrbio hidroeletrolítico, medicamentos < 1%
______________
FA = fibrilação atrial; FLA = flutter atrial; TA = taquicardia
atrial.
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Figura 1. Taquicardia supraventricular com aberrância de condução intraventricular (taquicardia por reentrada
nodal). Os traçados foram obtidos de um mesmo paciente durante avaliação eletrofisiológica. Em A, durante ritmo
sinusal. Em B, taquicardia regular com QRS estreito, notando-se pseudo S em II, III e aVF, bem como pseudo R
em V

1
, achados característicos de ativação atrial retrógrada durante taquicardia por reentrada nodal. Em C, mesma

taquicardia com aberrância de condução intraventricular, tipo bloqueio do ramo direito.

fascicular, nodofascicular ou nodoventricular, sendo, portan-
to, supraventricular com complexos QRS alargados com con-
dução anterógrada usando via anômala8. Um problema críti-
co para o médico plantonista é a ocorrência de fibrilação
atrial com condução anterógrada por via acessória, que pode
mimetizar uma taquicardia ventricular (Figura 2). A diferen-
ciação se dá pela observação da variação tanto dos interva-
los R-R como da morfologia dos complexos QRS, diferente-
mente da taquicardia ventricular monomórfica, que se apre-
senta de modo regular e sem variação na morfologia dos com-
plexos QRS. Também é possível observar batimentos ven-
triculares com morfologia mais estreita e com nítida pré-ex-
citação, conforme ilustra a Figura 2. Já na taquicardia supra-

ventricular por macrorreentrada AV em portadores de via
acessória com condução anterógrada pelo nódulo AV (taqui-
cardia ortodrômica), pode ser possível visibilizar a ativação
atrial, já que o intervalo ventriculoatrial costuma ser > 120
ms, inscrevendo-se após a ativação ventricular.

Taquicardia ventricular
Vários critérios eletrocardiográficos têm sido descritos para

diferenciação de taquicardia ventricular e taquicardia supraven-
tricular, sendo mesmo assim difícil estabelecer o diagnóstico
final em grande número de casos em um ambiente de pronto-
socorro. A seguir são descritos alguns itens que devem ser ana-
lisados para minimizar possíveis enganos diagnósticos.
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Dissociação AV
Embora seja identificada em apenas 30% dos casos de

taquicardia ventricular, quando presente é o critério mais im-
portante. A presença de complexos de fusão denota impulso
sinusal despolarizando os ventrículos simultaneamente com
a ativação ventricular ectópica durante a dissociação AV.
Quando ocorrer um batimento característico de batimento
supraventricular durante o episódio é sinal patognomônico
de taquicardia ventricular9. A busca de batimentos atriais deve
ser intensa no intuito de se reconhecer dissociação AV, mas
nem sempre é possível identificá-los. Mesmo no pronto-so-
corro, eletrograma esofágico pode ser de grande utilidade.
Observar que em episódio de taquicardia ventricular em por-
tador de fibrilação atrial será impossível identificar ativida-
de atrial, tendo esse critério, por isso, importância limitada.
Duração da ativação ventricular

Taquicardia com morfologia de bloqueio do ramo direito
e QRS > 0,14 s bem como padrão de bloqueio do ramo es-
querdo e QRS > 0,16 s sugerem fortemente diagnóstico de
taquicardia ventricular. No entanto, tal critério não é útil em
pacientes que apresentem bloqueio de ramo prévio, condu-
ção por via acessória ou em pacientes que usem antiarrítmi-
cos dos grupos Ia ou Ic.
Configuração do complexo QRS

As derivações V
1
 e V

6
 são importantes nessa forma de

avaliação. Intervalo RS (do início de R ao nadir de S) maior

Figura 2. Fibrilação atrial com pré-excitação.
Ritmo taquicárdico com complexos QRS alar-
gados e ritmo irregular, obtido de um paciente
portador de pré-excitação. Notar diferentes
morfologias dos complexos QRS, inclusive um
batimento com características de pré-excitação
(ver V

2 
e V

3
 – segundo batimento da esquerda

para a direita), características de ritmo de fi-
brilação atrial em portador de pré-excitação.

que 0,10 s em qualquer derivação precordial é sinal altamente
sugestivo de taquicardia ventricular. Padrão de QRS negati-
vo concordante nas derivações precordiais também é suges-
tivo de taquicardia ventricular, enquanto QRS positivo con-
cordante não exclui a presença de condução por via acessó-
ria póstero-septal esquerda. Complexos QR indicam a pre-
sença de cicatriz miocárdica e estão presentes em 40% dos
pacientes que sofreram infarto agudo do miocárdio. Históri-
co de infarto agudo do miocárdio prévio e a primeira mani-
festação da taquicardia com complexo QRS largo indicam
fortemente o diagnóstico de taquicardia ventricular10.

Existem algoritmos que ajudam a estabelecer o diagnós-
tico, às vezes úteis mesmo nos casos em que se necessita de
condutas mais rápidas. Muito popular em nosso meio é o
sugerido por Brugada et al.1, embora, como outros, não apre-
sente alta especificidade (Figura 3). Recentemente outro al-
goritmo foi proposto, usando principalmente a derivação
aVR11. Numa análise de 453 episódios de taquicardia com
complexo QRS largo, foram constatados 331 de taquicardia
ventricular, 105 de taquicardia supraventricular e 17 por pré-
excitação. Foram analisados presença de dissociação AV, pre-
sença de onda R em aVR, se a morfologia do QRS corres-
ponde a bloqueio de ramo ou bloqueio fascicular, e estimati-
va da relação das voltagens dos potenciais do QRS nos 40
ms iniciais e nos 40 ms finais. Observou-se que a relação < 1
sugere taquicardia ventricular, bem como a presença de onda
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R em aVR (Figura 4). A Figura 5 exibe um eletrocardiogra-
ma com taquicardia ventricular, tentando explicar as suges-
tões desse novo algoritmo. Todas essas proposições mostram
falhas e insuficiências, mas todos os meios disponíveis não
podem deixar de ser usados nos casos mais difíceis.

TRATAMENTO

O objetivo do tratamento das taquicardias com comple-
xo QRS largo no pronto-socorro consiste na restauração do
ritmo sinusal e na prevenção de recorrências de forma palia-
tiva e raramente definitiva. Inicialmente devem ser observa-
dos sinais vitais, suplementação de oxigênio, monitorização
cardíaca com monitor acoplado ao cardioversor, obtenção
de acesso venoso calibroso e, por fim, se o paciente estiver
estável, obtenção do eletrocardiograma de 12 derivações com
aparelho que registre três derivações simultâneas e com pelo
menos uma derivação longa. Artifícios para ampliar a visibi-
lização da ativação atrial podem ser usados, como a deriva-
ção esofagiana e a compressão do seio carotídeo para provo-
car bloqueio AV e exibir ondas P, a depender do tempo de
que se dispõe até decidir pela intervenção terapêutica. É im-
portante lembrar que não se deve tratar o eletrocardiogra-
ma e sim o paciente como um todo, evitando-se erros primá-
rios e fatais.

O conceito de instabilidade hemodinâmica não se refere
apenas à pressão arterial. Dor torácica, sonolência, distúrbio
de comportamento, dispneia, tontura, congestão pulmonar
ou outros sinais de choque devem ser acrescentados ao diag-
nóstico de paciente instável. Nesses casos, a frequência car-
díaca geralmente excede 150 bpm; se, porventura, for < 150
bpm, mas com sinais de instabilidade, devem-se procurar
outras causas ou presença de cardiopatia subjacente. A au-
sência de hipotensão não exclui a possibilidade de ser taqui-
cardia ventricular, pois pode ocorrer taquicardia supraven-
tricular com sinais de instabilidade e taquicardia ventricular
bem tolerada.

No paciente estável, dispõe-se de tempo para se obter e
analisar o eletrocardiograma de 12 derivações, e, após diag-
nóstico, determinar o melhor tratamento. Não administrar
mais que dois antiarrítmicos, pela maior ocorrência de efei-
tos colaterais e indução de pró-arritmia, muitas vezes fatais,
entre os quais não se inclui a adenosina pela sua exígua meia-
vida. Em caso de não haver reversão, optar por cardioversão
elétrica ou rediscutir o diagnóstico.

Quando o diagnóstico de taquicardia supraventricular
é fortemente suspeitado, opta-se por adenosina ou cardio-
versão elétrica sincronizada. Nas taquicardias ventricula-
res monomórficas, utiliza-se amiodarona endovenosa, fi-

Figura 3. Algoritmo de Brugada.

Figura 4. Novo algoritmo proposto11, baseando-se na deri-
vação aVR. A relação Vi/Vf significa relação entre a volta-
gem dos 40 ms iniciais do complexo QRS em qualquer deri-
vação e os 40 ms finais, na mesma derivação (ver Figura 5).
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Figura 5. Taquicardia ventricular com derivação esofagiana para ampliar a voltagem da onda P. Observar, na derivação
esofagiana (Eso), a presença de ativação atrial indicada por P. É fácil notar que a relação Vi/Vf é < 1 (voltagem dos 40 ms
iniciais menor que a dos 40 ms finais), sugerindo taquicardia ventricular.

cando como alternativa a procainamida e o sotalol. A li-
docaína, pela facilidade de manuseio e administração e
por causa de seus efeitos adversos, que não são comuns,
pode ser utilizada na vigência de infarto agudo do mio-
cárdio (classe de recomendação IIb), porém, no geral,
apresenta baixa eficácia. Na falha da terapêutica medica-
mentosa opta-se por cardioversão elétrica sincronizada.
A história de cardiopatia subjacente ajuda muito a esco-
lha do fármaco.

Nas taquicardias com intervalos R-R irregulares e QRS
largo, por se tratar mais frequentemente de fibrilação atrial
ou flutter atrial, muitas vezes a primeira abordagem será
o controle da frequência cardíaca ou a remoção de causas
associadas, e, posteriormente, a reversão, se estiver den-
tro de um tempo seguro em relação ao risco de fenômenos
tromboembólicos. Como se trata de abordagem de taqui-
cardias com complexo QRS largo, deve-se dar atenção
especial às taquicardias pré-excitadas, principalmente a

fibrilação atrial com condução anterógrada usando via
acessória (Figura 2). Nessas situações, a utilização de fár-
macos que provocam depressão do nódulo AV, como ade-
nosina, betabloqueadores, verapamil e diltiazem, tem con-
traindicação absoluta, pois podem aumentar muito a res-
posta ventricular com grave repercussão hemodinâmica e
até morte por arritmia ventricular. Em tal situação preco-
niza-se utilização de cardioversão elétrica sincronizada ou
medicamentos que atuem na via acessória (amiodarona,
procainamida, sotalol).

O tratamento e o manejo das taquicardias em situação
de emergência são bem demonstrados pelo algoritmo de
taquicardias do ACLS12 (Figura 6). Orientação terapêuti-
ca das taquicardias com QRS largo com respectiva classe
e nível de evidência está representada na Figura 7. Na
Figura 8 estão listadas as principais taquiarritmias com
seus respectivos tratamentos, incluindo classes e doses dos
medicamentos.
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O paciente em condições instáveis deve ser prontamente
submetido a cardioversão elétrica com liberação de energia
de forma sincronizada ao complexo QRS, evitando a possi-
bilidade de choque durante período refratário relativo, cha-
mado de “período vulnerável”, que pode produzir fibrilação
ventricular. A quantidade de energia liberada na cardiover-
são elétrica sincronizada é menor que na não-sincronizada.
A utilização de cardioversão elétrica sincronizada pode es-
tar indicada na maioria das taquicardias supraventriculares.
Na fibrilação atrial recomendam-se choques iniciais de 100 J a
200 J monofásicos ou 100 J a 120 J bifásicos, enquanto no
flutter atrial e outras taquicardias supraventriculares pode-
se iniciar com energias menores (50 J a 100 J). Na taquicar-
dia ventricular, a quantidade de energia vai depender de suas
características morfológicas e de sua frequência. Em paci-

Figura 6. Caracterização das taquiarritmias na emergência para escolha do tratamento adequado. Orientações sequenciais
para caracterizar uma taquiarritmia e escolher a melhor forma de tratamento na sala de emergência.

ente com taquicardia ventricular monomórfica, instável, mas
na presença de pulso, utiliza-se cardioversão elétrica sincro-
nizada a partir de 100 J; se não reverter, aplicar a sequência
de 100 J, 200 J, 300 J até 360 J. Não há dados suficientes
para utilização de choques bifásicos no tratamento das ta-
quicardias ventriculares. As taquicardias ventriculares mo-
nomórficas instáveis sem pulso e polimórficas instáveis de-
vem ser tratadas como fibrilação ventricular, com alta ener-
gia não-sincronizada (desfibrilação ventricular). Embora a
cardioversão elétrica sincronizada seja o tratamento de es-
colha para ritmos ventriculares organizados, taquicardia ven-
tricular irregular, como as polimórficas, devem ser tratadas
com desfibrilação ventricular. Na dúvida entre monomórfi-
ca e polimórfica em paciente instável, não atrasar o choque e
proceder à desfibrilação imediata.

PIMENTA J et al.
Diagnóstico diferencial e tratamento das taquicardias com QRS largo



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 157

Figura 7. Recomendações para o tratamento da taquicardia com complexo QRS largo hemodinamicamente estável. Entre
parênteses, classe de opção e nível de evidência. ICC = insuficiência cardíaca congestiva; TSV = taquicardia supraventricu-
lar; TV = taquicardia ventricular.

Figura 8. Doses e classes dos principais fármacos utilizados no tratamento das taquicardias supraventriculares e das taqui-
cardias ventriculares. EV = via endovenosa; VO = via oral.
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FORMAS PARTICULARES DE TAQUICARDIAS
COM COMPLEXO QRS LARGO

Fibrilação atrial
Em decorrência de sua alta prevalência e das consequên-

cias clínicas definidas, tem importância para ser abordada
de forma especial (Figura 9). Pode se apresentar como fibri-
lação atrial paroxística com episódios recorrentes com dura-
ção inferior a 7 dias, geralmente com reversão espontânea,
fibrilação atrial persistente com episódio sustentado, porém
passível de reversão química ou elétrica, e fibrilação atrial
permanente, arritmia sustentada, mesmo depois de tentativa
de reversão.

O manejo da fibrilação atrial com QRS largo deve ser
focado no controle da frequência cardíaca ou no restabeleci-

mento do ritmo. O controle da frequência cardíaca pode ser
direcionado no sentido de abordar o paciente instável, que
deve ser prontamente submetido a cardioversão elétrica ou
apenas controle dos sintomas produzidos pela resposta ven-
tricular elevada. Pode-se também aplicar o controle da fre-
quência cardíaca enquanto se avalia a necessidade ou o mo-
mento oportuno de reversão do ritmo. O restabelecimento
do ritmo deve ser indicado na dependência da situação, ten-
do em vista a estratificação de risco para fenômenos trom-
boembólicos. Deve-se ter em mente que, além da arritmia,
há como fator complicador a possibilidade de fenômenos
tromboembólicos, que aumenta quando o evento ocorre em
intervalo > 48 horas e em pacientes com evidentes fatores de
risco para fenômenos tromboembólicos (insuficiência car-
díaca congestiva, fenômenos tromboembólicos prévios, val-

Figura 9. Orientações para reversão de fibrilação atrial ou flutter atrial. Aco = anticoagulação oral; CV = cardioversão; DM
= diabetes melito; ETE = ecocardiograma transesofágico; EV = via endovenosa; FA = fibrilação atrial; FR = fator de risco;
FTE = fenômeno tromboembólico; HAS = hipertensão arterial sistêmica; HBPM = heparina de baixo peso molecular; ICC
= insuficiência cardíaca congestiva; TTPA = tempo de tromboplastina parcial ativada.
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vopatias, hipertensão arterial sistêmica, diabetes melito, ida-
de > 65 anos). Dessa forma, devem ser seguidos os protoco-
los descritos a seguir, visto que há redução substancial da
ocorrência de fenômenos tromboembólicos13,14.
Situação 1

Em pacientes com fibrilação atrial com duração < 48 horas
e sem fatores de risco, tem-se a opção de cardioversão elétri-
ca sincronizada com energia inicial de 100 J a 200 J, aumen-
tando, se necessário, de 100 J em 100 J até atingir 360 J, ou
cardioversão química com preferência para o uso de amio-
darona ou propafenona e posterior introdução de antiarrít-
mico para prevenção de recorrência.
Situação 2

Em portadores de fibrilação atrial com fatores de risco
para fenômenos tromboembólicos, duração < 48 horas ou
aqueles com duração > 48 horas, como há maior chance de
existência de trombo intracavitário com possível ocorrência
de fenômenos tromboembólicos após reversão do ritmo, ne-
cessita-se de profilaxia com uso de heparina e varfarina. Tal
profilaxia deve ser realizada da seguinte maneira:
1. Anticoagulação imediata com heparinização endovenosa:
5.000 UI em bolo e 1.000 UI/h com bomba de infusão, ajus-
tando-se a dose para manter o tempo de tromboplastina par-
cial ativada em 1,5 a 2 vezes o valor basal ou com enoxapa-
rina em dose plena (1 mg/kg 2 vezes/dia).
2. Introdução de anticoagulante oral: varfarina por via oral
na dose de 5 mg/dia, podendo variar de acordo com condi-
ções clínicas, idade e doenças associadas, deixando o Coefi-
ciente Internacional Normatizado (International Normalized
Ratio – INR) entre 2 e 3 por 4 semanas e posteriormente
retornando para cardioversão elétrica sincronizada ou quí-
mica. Tem-se como opção a realização de ecocardiograma
transesofágico, a fim de se abreviar o tempo de anticoagula-
ção prévia à reversão. Dessa forma, realiza-se ecocardiogra-
ma transesofágico com 24 a 48 horas de heparinização, com
tempo de tromboplastina parcial ativada terapêutico.

Se não houver trombo intracavitário:
1. Cardioversão imediata (química ou elétrica).
2. Introdução de antiarrítmico para prevenção de recorrên-
cia.
3. Alta hospitalar com níveis terapêuticos de INR (geralmente
ao redor do quarto ou quinto dias), mantendo-se o anticoa-
gulante oral por mais 4 semanas ou indefinidamente, de acor-
do com a cardiopatia de base e/ou as condições clínicas.
4. Acompanhamento em ambulatório específico.
5. Suspensão da heparina ao se atingir o INR terapêutico.

Merece ser enfatizado que a presença de contraste es-
pontâneo não impede a cardioversão, exceto se em quanti-
dade tal que impeça a adequada visibilização intracavitária,

especialmente do apêndice atrial esquerdo.
Na presença de trombo intracavitário:

1. Alta hospitalar
2. Reinternação após uso de anticoagulante oral por 4 sema-
nas com INR terapêutico.
3. Cardioversão e manutenção do anticoagulante oral por 4
semanas ou indefinidamente (ver item anterior).
Obs.: Novo ecocardiograma transesofágico não é obrigató-
rio antes da cardioversão, com análise individual de cada
caso.

Para a reversão para ritmo sinusal podem ser utilizados
propafenona (I, A, ou seja, indicação classe I com nível de
evidência A) e amiodarona (IIa, A) nos casos para fibrilação
atrial com duração < 7 dias; na fibrilação atrial com duração
> 7 dias podem ser usados amiodarona (IIa, A), propafenona
(IIb, C) e quinidina (IIb, C) (Figura 10). Deve-se ter cuidado
com o uso de medicamentos das classes Ia e Ic em pacientes
cardiopatas, sobretudo isquêmicos, pela possibilidade de
aumento do intervalo QT e efeitos pró-arrítmicos. O contro-
le da frequência cardíaca deve ser realizado em ambiente
ambulatorial e com o uso de fármacos que atuem sobre o
nódulo AV, como betabloqueadores, verapamil, diltiazem,
magnésio e digitálicos.

Flutter atrial
Pode-se optar por reversão da taquiarritmia ou controle

da frequência cardíaca, dependendo de seu tempo de apare-
cimento e da estabilidade do paciente. Deve-se usar o mes-
mo protocolo de anticoagulante oral utilizado na fibrilação
atrial. Para a reversão, cardioversão elétrica pode ser o trata-
mento de escolha com cargas menores de 50 J, usando cho-
que monofásico ou com menores energias com choque bifá-
sico. A estimulação atrial (esofágica ou direta do átrio direi-
to – invasiva) é uma alternativa, caso haja risco anestésico
ao paciente. O ibutilide (não disponível no Brasil) é citado
como tendo eficácia satisfatória, mas com risco de pró-arrit-
mia, ao lado do sotalol, menos efetivo que o ibutilide, mas
também com risco de aumento do intervalo QT e possibili-
dade de arritmias malignas. O controle da resposta ventricu-
lar deve ser abordado, à semelhança do aplicado à fibrilação
atrial.

Taquicardia por reentrada nodal AV
É a taquicardia que menos se manifesta com QRS largo;

quando isso acontece, se dá pela presença de bloqueio de
ramo prévio ou bloqueio de ramo funcional, dependente do
aumento da frequência cardíaca. Também raramente leva a
instabilidade hemodinâmica. Em seu tratamento, sempre de-
vem ser usadas manobras e fármacos que tenham ação de-
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Figura 10. Fármacos indicados para reversão de fibrilação atrial aguda. EV = via endovenosa; FA = fibrilação atrial;
VO = via oral.

pressora sobre o nódulo AV. Assim, depois de feito o diag-
nóstico e afastada de forma peremptória a possibilidade de
taquicardia com complexo QRS largo com presença de via
anômala, pode ser tentada a estimulação vagal como mano-
bra de Valsalva, compressão do seio carotídeo, tosse ou mer-
gulhar a face na água gelada. Como geralmente a taquicar-
dia é bem tolerada, tentam-se inicialmente essas manobras.
Apresenta taxa de reversão de 20% a 25%. A adenosina é o
tratamento de escolha, se não houver resposta à manobra
vagal, na dose inicial de 6 mg por via endovenosa, em bolo,
infusão rápida, seguida de 20 ml em flush salino e elevação
do braço. Não havendo reversão em 1 a 2 minutos, adminis-
trar 12 mg por via endovenosa em bolo. Tal medicamento é
seguro, com reversão mais rápida e menos efeitos colaterais
que os bloqueadores dos canais de cálcio. Efeitos colaterais
como rubor, dispneia e dor torácica são comuns e frustros.
Usar com cautela em pacientes com doença pulmonar obs-
trutiva crônica, asma e coronariopatia grave. Outra opção é

o verapamil, que deve ser utilizado se houver falha na rever-
são com adenosina, não devendo ser usado em pacientes hi-
potensos ou com insuficiência cardíaca congestiva. A dose
varia de 2,5 mg a 5 mg por via endovenosa em 2 minutos (3
minutos nos idosos), podendo ser repetida a dose de 5 mg a
10 mg após 15 a 30 minutos se não houver reversão. Duran-
te infusão do fármaco, deve ser realizada manobra vagal, a
fim de otimizar a terapêutica. Após essas tentativas, o diltia-
zem poderá ser tentado na dose de 15 mg a 20 mg (0,25 mg/
kg) por 2 minutos. Após duas tentativas, recomenda-se optar
pela cardioversão elétrica.

Taquicardia por reentrada AV usando via anômala
acessória

Também nessa situação, a taquicardia com complexo QRS
largo pode ocorrer por taquicardia ortodrômica (condução
anterógrada pelo nódulo AV e retrógrada pela via anômala),
mas com morfologia de bloqueio de ramo. A abordagem pode
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ser semelhante à realizada para a taquicardia por reentrada
nodal, com atuação preferencial sobre o nódulo AV. Contu-
do, pode ocorrer taquicardia com complexo QRS largo pela
forma antidrômica (ver anteriormente), quando devem ser
usados fármacos com ação predominante sobre a via anôma-
la, como a propafenona (1 mg/kg a 2 mg/kg de peso em bolo).
Deve-se ficar sempre atento para o fato de que a cardiover-
são elétrica talvez seja a melhor opção.

Taquicardia ventricular fascicular
Também chamada taquicardia ventricular verapamil-sensí-

vel, provavelmente decorre da reentrada nos fascículos e fibras
de Purkinje do ventrículo esquerdo. Tem, em geral, apresenta-
ção benigna, raramente levando a intervenções emergenciais. A
primeira opção é a utilização de verapamil injetável. Podem ser
usados também diltiazem, betabloqueadores, amiodarona ou
propafenona, com respostas variáveis.
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Pronto restabelecimento da normalidade do fluxo sanguíneo na
artéria relacionada ao infarto é essencial para o salvamento do
miocárdio e a redução da mortalidade em pacientes com infarto
agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST.
Em hospital com intervenção coronária percutânea disponível
no tempo desejado e com equipe altamente treinada, esse modo
de tratamento é o recomendado, com tempo porta-balão de 90
minutos. Também nesses hospitais, a terapia fibrinolítica pode
ser preferível nos pacientes com até três horas do início da dor
e o tempo da intervenção coronária percutânea estimada for
significativamente superior a 90 minutos. Hoje em dia a decisão
mais difícil de tomar com paciente com infarto agudo do
miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST na sala
de emergência em um hospital sem intervenção coronária
percutânea é sua transferência para um centro especializado, ao
invés de instituir a terapia fibrinolítica. Nesse caso, se a
transferência resultar em tempo total de retardo relativo à
intervenção coronária percutânea (tempo porta-balão menos
tempo porta-agulha) superior a 90 minutos, o paciente terá maior
benefício com a terapia fibrinolítica imediata até 30 minutos da
apresentação clínica. A diretriz da Sociedade Brasileira de
Cardiologia de 2008 de Intervenção Coronária Percutânea
recomenda expectativa de realizar intervenção coronária
percutânea primária em até 90 minutos e com disponibilidade
logística, reconhecida e ativa, de um sistema de transporte (aéreo
ou rodoviário) com retardo de deslocamento entre o centro
diagnóstico e o intervencionista inferior a 120 minutos.
Independen-temente do método, as diretrizes recomendam que
todos os pacientes com até 12 horas do início dos sintomas sejam
tratados com terapia de reperfusão.
Descritores: Infarto do miocárdio. Fibrinolíticos. Angioplastia
transluminal percutânea coronária. Reperfusão miocárdica.

ST-SEGMENT ELEVATION ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION:
APPROACH AND MANAGEMENT IN THE EMERGENCY ROOM

PART 1: REPERFUSION THERAPY

Prompt restoration of normal blood flow in the infarct-related
artery is essential for myocardial salvage and mortality reduction
in patients with ST-segment elevation acute myocardial
infarction. In hospitals with percutaneous coronary intervention
available at the desired time and with a highly trained staff, this
mode of treatment is recommended, with a door-to-balloon time
of 90 minutes. Also in these hospitals, thrombolytic therapy may
be preferred in patients who present within three hours of
symptoms onset and in whom the door-to-balloon time will be
significantly greater than 90 minutes. Nowadays, the hardest
decision to make with ST-segment elevation acute myocardial
infarction patients in the emergency room of a hospital without
percutaneous coronary intervention is whether to transfer them
to a specialized center rather than institute thrombolytic therapy.
In this case, if the transfer results in a percutaneous coronary
intervention-related delay (door-to-balloon time minus door-to-
needle time) exceeding 90 minutes, patients may derive greater
benefit from immediate thrombolytic therapy within 30 minutes
of clinical presentation. The 2008 Brazilian Society of
Cardiology Guideline for Percutaneous Coronary Intervention
recommends that primary percutaneous coronary intervention
should be performed within 90 minutes and with recognized
and activate logistical availability of a transport system (air or
road) with a travel delay of less than 120 minutes between
diagnostic and interventional centers. Regardless of the method
used, the guidelines recommend that all patients should be treated
with reperfusion therapy within 12 hours of symptoms onset.
Key words: Myocardial infarction. Fibrinolytic agents. Angioplasty,
transluminal, percutaneous coronary. Myocardial reperfusion.
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INTRODUÇÃO

Nenhuma área na terapêutica cardiológica sofreu mudan-
ça tão radical nas últimas décadas quanto a do tratamento do
infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do
segmento ST. De uma base conceitual preconizada nos anos
70 de reduzir o consumo de oxigênio pelo miocárdio em ris-
co passamos para o de aumentar o aporte sanguíneo para a
zona de infarto, aporte esse conseguido com a recanalização
precoce da artéria responsável pelo infarto. Inicialmente atin-
giu-se esse objetivo, marco na ocasião, com a introdução,
por cateterismo da artéria coronária, de um fármaco com ação
fibrinolítica, a estreptoquinase. Posteriormente, foi utilizada
a circulação periférica venosa, e, a seguir, outros agentes fi-
brinolíticos também se mostraram eficazes, vários até mais.
Chegou-se finalmente à reperfusão direta, mecânica, com o
emprego de cateteres coronários, inicialmente apenas dila-
tando-se o local obstruído para finalmente alcançarmos os
melhores resultados até o momento disponíveis com a libe-
ração de stent com ou sem medicamentos eluídos.

Para que chegássemos a esse ponto foram importantes os
avanços conseguidos em áreas correlatas: os estudos anato-
mopatológicos nos revelaram a cronologia dos fenômenos
da oclusão coronária; os estudos experimentais e em huma-
nos nos ensinaram o potencial de reduzir as áreas de necrose
com a reabertura precoce da artéria coronária; e o grande
avanço das técnicas diagnósticas, marcadores de necrose,
eletrocardiografia, ecocardiografia e cineangiocoronariogra-
fia, marcador de referência para a confirmação diagnóstica,
avaliação do risco, conduta a ser adotada e terapêutica ideal.

SELECIONANDO A TERAPIA DE REPERFUSÃO

A restauração do fluxo sanguíneo da artéria relacionada
ao infarto é primordial para o salvamento do miocárdio e
para a consequente redução da mortalidade em pacientes com
infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do seg-
mento ST. Esse conceito é de extrema importância princi-
palmente nas primeiras horas de evolução do infarto, quan-
do a quantidade de miocárdio que pode ser salva é maior.
Entretanto, o benefício da reperfusão vai se perdendo com o
progredir do tempo e por esse motivo a escolha do método e
sua implementação devem ser decididos o mais rápido pos-
sível.

Os dados atualmente disponíveis na literatura indicam
que a intervenção coronária percutânea é preferível quando
realizada no tempo desejado por um operador experiente.
No entanto, quando a intervenção coronária percutânea não
está disponível no hospital, a escolha entre intervenção co-
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ronária percutânea e terapia fibrinolítica pode depender do
tempo de transferência para centro especializado, principal-
mente se o início dos sintomas for inferior a 3 horas.

Hospital com intervenção coronária percutânea
Se a intervenção coronária percutânea estiver disponível

no tempo desejado e com equipe altamente treinada, esse
modo de tratamento é o recomendado, com tempo porta-ba-
lão de 90 minutos. A terapia fibrinolítica pode ser preferível
se o paciente se apresenta com até 3 horas do início da dor e
o tempo da intervenção coronária percutânea estimado for
acima de 90 minutos. Esse, porém, deve ser um fato de ocor-
rência infrequente em programas especializados de interven-
ção coronária percutânea1.

Hospital sem intervenção coronária percutânea
Hoje em dia a decisão mais difícil de tomar quando um

paciente se apresenta com infarto agudo do miocárdio com
supradesnivelamento do segmento ST na sala de emergência
em um hospital sem intervenção coronária percutânea é sua
transferência para um centro especializado ao invés de insti-
tuir a terapia fibrinolítica. Por causa da crítica relação entre
tempo de apresentação dos sintomas e reperfusão da artéria
relacionada ao infarto, essa decisão deve ser tomada o mais
rápido possível ainda no pronto-socorro, seguindo os proto-
colos preestabelecidos da instituição. Esses protocolos de-
vem ser individualizados para cada instituição, respeitando
as particularidades regionais e facilidades de transferência
do paciente, minimizando o retardo do início da terapia de
reperfusão. Esses protocolos, portanto, devem incluir os itens
descritos a seguir.
Tempo do início dos sintomas
a. Paciente com até 3 horas de início dos sintomas: estão na
porção mais importante da curva de sobrevida vs. tempo de
perfusão (Figura 1). Nesse estágio precoce, existe oportuni-
dade para o salvamento substancial de miocárdio e a redu-
ção de mortalidade. Se existir demora na transferência ou na
realização da intervenção coronária percutânea, poderá ha-
ver perda dessa janela oportunística. Assim, se a transferên-
cia resultar em tempo total de retardo relativo à intervenção
coronária percutânea (tempo porta-balão menos tempo por-
ta-agulha) superior a 90 minutos, o paciente terá maior be-
nefício com a terapia fibrinolítica imediata até 30 minutos
da apresentação clínica, a menos que haja contraindicação2-

4. Mesmo que seja realizada terapia fibrinolítica, a angiogra-
fia com possível intervenção coronária percutânea poderá
ser considerada na urgência (falha da terapia fibrinolítica ou
reoclusão de risco) ou eletivamente (tratamento definitivo
de pacientes que não atingiram fluxo coronário TIMI III). A
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transferência de rotina de urgência para todos os pacientes
que realizaram terapia fibrinolítica não é recomendada. A
Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), na diretriz de
2008 (Intervenção Coronária Percutânea e Métodos Adjun-
tos Diagnósticos em Cardiologia Intervencionista – II Edi-
ção)5, recomenda expectativa de realizar intervenção coro-
nária percutânea primária em até 90 minutos e com disponi-
bilidade logística, reconhecida e ativa, de um sistema de trans-
porte (aéreo ou rodoviário) com retardo de deslocamento
entre o centro diagnóstico e o intervencionista inferior a 120
minutos.

b. Entre 3 e 12 horas: mais da metade dos pacientes com
infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do
segmento ST se apresentam nessa janela de tempo6. Em re-
lação à terapia fibrinolítica, estão na porção mais baixa da
curva de sobrevida vs. tempo de perfusão. A intervenção coro-
nária percutânea fornece maior eficácia e menor risco de aci-
dente vascular cerebral e deve ser preferível à terapia fibrinolí-
tica, respeitando o tempo porta-balão de 90 minutos.
c. Apresentação tardia (mais de 12 horas): terapia fibrinolíti-

Figura 1. Importância do tempo para a terapia fibrinolítica na redução absoluta de mortalidade
em 35 dias em mais de 50 mil pacientes. A sobrevida é progressivamente reduzida com o aumento
do retardo da terapia fibrinolítica; o benefício da terapia fibrinolítica é uma função linear e após 2
horas há redução de 1,6 vida por 1.000 tratamentos por hora de atraso. (Adaptado de Boersma et
al.2)

ca não fornece benefício nesse intervalo de tempo. A inter-
venção coronária percutânea pode ser benéfica em pacientes
sintomáticos ou instáveis hemodinamicamente; em pacien-
tes assintomáticos, alguns estudos demonstraram melhora da
função ventricular, mas nenhum mostrou benefício na mor-
talidade7-9. Recente metanálise com intervenção coronária
percutânea na artéria relacionada ao infarto realizada tardia-
mente (12 horas a 60 dias) esteve associada a melhora signi-
ficativa da função cardíaca e sobrevida, porém deve ser ana-
lisada com extrema cautela pela heterogeneidade dos estu-
dos incluídos na análise10.

Retardo relativo à
intervenção coronária
percutânea (interven-
ção coronária percu-
tânea - terapia fibri-
nolítica)

Esse termo é a dife-
rença entre tempo esti-
mado porta-balão (in-
tervenção coronária
percutânea) e tempo
porta-agulha (terapia fi-
brinolítica). No geral,
se esse tempo for mai-
or que 60-90 minutos,
elimina o benefício da
intervenção coronária
percutânea sobre tera-
pia fibrinolítica11 (Figu-
ra 2).
Risco da terapia
fibrinolítica

A terapia fibrinolíti-
ca carrega grande risco
de sangramentos maior
ou menor comparada à
intervenção coronária
percutânea. O valor da
terapia fibrinolítica di-

minui progressivamente com o aumento do risco de hemor-
ragia intracraniana. É a mais temida complicação e ocorre
em aproximadamente 0,7%1,12,13. A transferência para inter-
venção coronária percutânea é recomendada nas seguintes
situações1:
a. aqueles com absoluta contraindicação para terapia fibri-
nolítica;
b. aqueles com significante ou múltiplas contraindicações e
risco estimado de hemorragia intracraniana > 4% (Tabela1).
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Figura 2. Análise multiva-
riada estimando os efeitos
da terapia de reperfusão
com intervenção coronária
percutânea ou terapia fibri-
nolítica baseada no au-
mento do tempo relaciona-
da à intervenção coronária
percutânea. Após correção
para fatores do paciente e
do hospital, o tempo no
qual a chance de óbito para
intervenção coronária per-
cutânea se iguala à terapia
fibrinolítica foi de 114 mi-
nutos. (Adaptado de Pinto
et al.11) FB = fibrinolítico;
ICP = intervenção coroná-
ria percutânea.

Estimativa de risco do paciente
O benefício da intervenção coronária percutânea é maior

que o da terapia fibrinolítica nos pacientes de alto risco e em
choque cardiogênico. Dessa forma, a transferência para in-

Tabela 1 - Modelo de risco para hemorragia intracraniana do Cooperative Cardiovascular Project com terapia fibrinolítica

Fatores de risco*

Idade > 75 anos
Raça negra
Sexo feminino
História prévia de acidente vascular cerebral
Pressão arterial sistólica > 160 mmHg
Peso < 65 kg para mulheres e < 80 kg para homens
INR > 4 ou TP 24
Uso de alteplase (vs. outro agente fibrinolítico)

Escore de risco Taxa de hemorragia intracraniana (%)

0 ou 1 0,69
2 1,02
3 1,63
4 2,49
> 5 4,11

______________
* Cada fator de risco conta 1 ponto. Os pontos são somados para determinar o escore de risco. (Adaptado de Brass et al.14).

tervenção coronária percutânea é geralmente favorecida nas
seguintes situações1,15,16:
a. Choque cardiogênico: representa um grupo único de alto
risco. Existem evidências de que pode haver benefício a es-
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ses pacientes com administração de terapia fibrinolítica e
colocação de balão intra-aórtico antes da transferência para
intervenção coronária percutânea. Esses procedimentos não
devem atrasar a transferência para intervenção coronária
percutânea de urgência17.
b. Insuficiência cardíaca significativa e edema pulmonar.
c. Aqueles classificados como de alto risco em modelos como
Escore de Risco TIMI, entre outros.

Angiografia após terapia fibrinolítica
Existem duas razões principais apara a realização de an-

giografia após terapia fibrinolítica antes da alta hospitalar:
– falha da terapia fibrinolítica ou reoclusão de risco, mani-

festadas por dor precordial persistente ou elevação de ST
ou angina recorrentes;

– como procedimento de rotina para detectar os 40%-50%
dos pacientes com suspeita de não terem obtido reperfu-
são e que, portanto, não tiveram benefício significativo
com a terapia fibrinolítica18.

RESULTADOS

Reperfusão farmacológica
Revisão sistemática de 9 estudos clínicos controlados com

placebo envolvendo 58.600 pacientes com suspeita de infar-
to agudo do miocárdio comparando com placebo demons-
trou que a trombólise reduziu a mortalidade a curto prazo
(trombólise 9,6% vs. placebo 11,5%; RR 0,82; intervalo de
confiança de 95% [IC 95%] 0,77-0,87), com maior benefí-
cio no subgrupo com elevação do segmento ST (RR 0,79)
ou bloqueio de ramo (RR 0,75). A mortalidade foi reduzida
em todos os tipos de infarto, sendo, entretanto, maior no in-
farto anterior (ARR 3,7%) quando comparada com o infarto
inferior (ARR 0,8%) ou infartos em outras zonas (ARR
2,7%)19.

O retardo para o início do tratamento relacionou-se com
o resultado. Quanto mais precoce a administração do trom-
bolítico após o início dos sintomas, menor a mortalidade.
Para cada hora de retardo a redução absoluta de risco era
diminuída em 0,16%20,21.
Agentes fibrinolíticos

A fibrinólise é mediada pela plasmina, protease sérica
não específica que degrada o coágulo contendo fibrina e fi-
brinogênio, rompendo o trombo em evolução.

Os agentes fibrinolíticos são todos ativadores do plasmi-
nogênio, diretos ou indiretos, transformando a pró-enzima
plasminogênio em plasmina. A plasmina degrada várias pro-
teínas, incluindo fibrina, fibrinogênio, protrombina e fatores
V e VII.

Os fibrinolíticos mais utilizados no mundo são estrepto-
quinase, alteplase, tenecteplase e reteplase, este último não
disponível no Brasil (Tabela 2).
a. Estreptoquinase: é uma proteína bacteriana com 415 ami-
noácidos, derivada do Streptococcus beta-hemolítico. A es-
treptoquinase, administrada habitualmente em 60 minutos,
embora com menor poder fibrinolítico, é ainda largamente
utilizada pelo seu baixo custo. Entretanto, é antigênica, com
a formação de anticorpos, o que impede readministrações
em casos de não-reperfusão. Tem pouca especificidade pela
fibrina, o que leva, em doses clínicas, a importante efeito
lítico sistêmico.
b. Alteplase (ativador tecidual do plasminogênio – tPA): é
uma enzima que ocorre naturalmente (protease), produzida
por uma série de tecidos, incluindo células endoteliais, e por
método recombinante. Ao contrário da estreptoquinase, é fi-
brinoespecífica e com afinidade aumentada pelo plasmino-
gênio. É uma enzima fraca na ausência do fibrinogênio, mas
a fibrina aumenta a taxa de ativação do plasminogênio. A
combinação com fibrina permite a fixação do tPA ao trom-
bo, com consequente lise. Tem meia-vida curta (três a quatro
minutos). Por não produzir lise sistêmica, geralmente é ne-
cessário heparina endovenosa por pelo menos 24 horas para
manter o vaso aberto e prevenir a reoclusão. Em contraste
com a estreptoquinase, a alteplase resulta em menor deple-
ção do fibrinogênio e não está associada a efeitos alérgicos
ou hipotensão.
c. Tenecteplase: é uma versão geneticamente modificada
do alteplase por uma tripla modificação na molécula pri-
mitiva, que aumenta a meia-vida plasmática, a ligação à
fibrina, e a resistência ao inibidor do ativador do plasmi-
nogênio (PAI-1). Isso permite a administração em bolo,
sendo tenecteplase o fibrinolítico mais fibrinoespecífico
até hoje desenvolvido.
d. Reteplase: é um fibrinolítico de terceira geração, também
derivado do alteplase. A mutação da molécula original reduz
o clearance plasmático, permitindo a administração em du-
plo bolo, embora a fibrinoespecificidade seja inferior à do
tenecteplase. Até o momento, esse fibrinolítico não é comer-
cialmente disponível no Brasil.

Outros fibrinolíticos, também não disponíveis no País e
menos utilizados, foram desenvolvidos: saruplase, derivado
da pró-uroquinase; lanoteplase (nPA), outro derivado do al-
teplase por manipulação genética, levou ao aumento das he-
morragias cerebrais, o que impediu sua comercialização; e
estafiloquinase, derivado do Staphylococcus aureus21.
Contraindicações

Estima-se que 20% a 30% dos pacientes têm contraindi-
cação para terapia fibrinolítica22 (Tabela 3).
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Tabela 2 - Fibrinolítico, dosagem e terapia antitrombótica1

Tratamento Terapia antitrombótica

Estreptoquinase 1,5 milhão de unidades em 100 ml de soro Anticoagulantes por pelo menos
(SK) glicosado a 5% ou solução salina a 0,9% 48 horas e, preferencialmente,

em 30-60 minutos durante toda a internação do
evento, até o oitavo dia.

Alteplase 15 mg por via endovenosa em bolo, Anticoagulantes por pelo menos
(tPA) seguidos por 0,75 mg/kg em 30 48 horas e, preferencialmente,

minutos e então 0,50 mg/kg em 60 minutos durante toda a internação do
(a dose total não deve exceder 100 mg) evento, até o oitavo dia.

Reteplase 10 unidades + 10 unidades por via Anticoagulantes por pelo menos
(r-PA) endovenosa em duplo bolo, separados 48 horas e, preferencialmente,

por 30 minutos entre as doses durante toda a internação do
evento, até o oitavo dia.

Tenecteplase Bolo único de 30 mg se o peso corporal Anticoagulantes por pelo menos
(TNK-tPA) for < 60 kg; 35 mg se entre 60 kg e 48 horas e, preferencialmente,

< 70 kg; 40 mg se entre 70 kg e durante toda a internação do
< 80 kg; 45 mg se entre 80 kg e evento, até o oitavo dia.
< 90 kg; e 50 mg se > 90 kg de peso

______________
Aspirina deve ser administrada a todos, desde que não haja contraindicação a seu uso.

Tabela 3 - Contraindicações para fibrinólise no infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST1

Contraindicações absolutas Contraindicações relativas

Hemorragia intracerebral prévia Antecedentes de hipertensão arterial crônica, grave, mal controlada
Lesões estruturais cerebrovasculares prévias Hipertensão arterial grave e não controlada
(por exemplo, malformação arteriovenosa) na apresentação (pressão arterial sistólica > 180 mmHg
Neoplasia intracraniana prévia conhecida ou pressão arterial diastólica > 110 mmHg)
(primária ou metastática) Ressuscitação cardiopulmonar traumática ou
Acidente vascular cerebral isquêmico nos prolongada (> 10 minutos) ou grande
últimos 3 meses, excetuando-se o acidente cirurgia (dentro de 3 semanas)
isquêmico cerebral com menos de 3 horas Sangramento interno recente
Suspeita de dissecção aórtica (dentro de 2 a 4 semanas)
Sangramento ativo por doença hemorrágica Punção vascular não compressiva
(exceto menstruação) Para estreptoquinase: exposição prévia

(> 5 dias) ou reação alérgica prévia a esse agente
Gravidez
Úlcera péptica ativa
História prévia de acidente vascular cerebral
isquêmico (> 3 meses), demência ou afecção
intracraniana conhecida não relatada nas
contraindicações absolutas
Uso corrente de anticoagulantes orais: quanto maior
o INR, maior o risco de sangramento

PIEGAS LS et al.
Infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST: abordagem e tratamento na sala de emergência

Parte 1: Terapia de reperfusão



168 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

Marcadores de reperfusão
Os principais marcadores utilizados para estabelecer a

eficácia da terapia fibrinolítica são:
– Classificação fluxo TIMI: caracteriza o fluxo sanguíneo

na artéria relacionada ao infarto pela angiografia coroná-
ria. Fluxo normal TIMI III com 60-90 minutos após tera-
pia fibrinolítica é um marcador de bom prognóstico, en-
quanto fluxo TIMI 0-I (ausência de fluxo) tem prognós-
tico semelhante ao TIMI II (fluxo lento)18.

– Perfusão do tecido miocárdico: apesar da patência epicár-
dica da coronária, alguns pacientes apresentam redução
significativa do fluxo sanguíneo coronário anterógrado,
chamado de fenômeno no reflow (disfunção microvascu-
lar), definido em estudos clínicos como fluxo TIMI < 2
na ausência de obstrução macrovascular23.

– Resolução do segmento ST: redução de pelo menos 50%
da elevação inicial do segmento ST no eletrocardiogra-
ma de 60-90 minutos é considerada marcador clínico de
reperfusão1.

– Depressão persistente do segmento ST nas derivações do
eletrocardiograma não relacionadas ao infarto antes da
alta hospitalar é um marcador de mau prognóstico24.

– Ausência de ondas Q após terapia fibrinolítica é um mar-
cador de bom prognóstico25.

– Marcadores bioquímicos: para detecção de reperfusão,
aumento e queda rápidos de creatina quinase fração MB
(CK-MB) ou mioglobina são preferíveis aos marcadores
de longa duração, como as troponinas26.

– Tamanho do infarto detectado por vários métodos, incluin-
do ecocardiograma e por 99m-Tc sestamibi27.

– Arritmias de reperfusão, principalmente ritmo idioventri-
cular acelerado, enquanto taquicardia ventricular e fibri-
lação ventricular estão associadas a oclusão da artéria re-
lacionada ao infarto28.
Esses marcadores demonstraram seu papel individual, mas

a melhor estratégia é a utilização de múltiplos marcadores
não-invasivos para tentar identificar pacientes com evidên-
cia angiográfica de falha da terapia fibrinolítica e que são
candidatos a angioplastia de resgate29.

Intervenção coronária percutânea primária
A intervenção coronária percutânea primária é a utiliza-

ção do cateter-balão ou do implante do stent coronário, sem
o uso prévio de fibrinolítico, com o objetivo de restabelecer
o fluxo coronário anterógrado de maneira mecânica. Essa
técnica, quando disponível, constitui-se na melhor opção para
a obtenção da reperfusão coronária, se iniciada até 90 minu-
tos após o diagnóstico do infarto agudo do miocárdio30-34.
Para os pacientes com contraindicação para fibrinólise ou na

vigência do choque, a intervenção coronária percutânea pri-
mária é a opção preferencial35-38.

Os critérios de inclusão para a realização de intervenção
coronária percutânea primária são amplos, favorecendo quase
todos os pacientes acometidos pelo infarto agudo do mio-
cárdio. A cinecoronariografia realizada imediatamente antes
do procedimento terapêutico determina os critérios de ex-
clusão31,33:
– Impossibilidade de identificar com clareza o vaso coroná-

rio responsável pelo infarto.
– Infarto relacionado à oclusão de ramos secundários res-

ponsáveis pela irrigação de pequenas áreas do miocár-
dio.

– Estenose grave no tronco da coronária esquerda (obstru-
ção > 60%) não protegido por anastomose cirúrgica pré-
via, associado a oclusão da artéria descendente anterior
ou da artéria circunflexa.

– Presença de doença coronária multiarterial grave em paci-
ente assintomático, com o vaso-alvo com fluxo coroná-
rio TIMI grau 3, evidenciando indicação para revascula-
rização cirúrgica do miocárdio.

– Constatação de fluxo coronário normal (TIMI grau 3), as-
sociado a estenose coronária < 70%, no vaso-alvo.

Comparação com fibrinolíticos
Inúmeras séries consecutivas, registros e ensaios rando-

mizados comprovaram as vantagens desse método, se com-
parado à fibrinólise. A intervenção coronária percutânea pri-
mária é capaz de restabelecer o fluxo coronário epicárdico
normal (TIMI grau 3) em mais de 90% dos pacientes, asso-
ciado a reduzidas taxas de isquemia recorrente e reinfarto,
sem o risco da ocorrência de complicações hemorrágicas
graves, como acidente vascular cerebral39-44.

Até o momento, 23 ensaios compararam os dois métodos
agregados em uma revisão sistemática43,44. Ao final dos pri-
meiros 30 dias, a intervenção coronária percutânea primária
reduziu a mortalidade, o reinfarto e o acidente vascular cere-
bral. A estreptoquinase foi utilizada em 1.837 pacientes e o
gradiente favorável à redução da mortalidade foi ainda mai-
or para a intervenção coronária percutânea.
Intervenção coronária percutânea primária utilizando stent
coronário

O implante de stents coronários pode ser efetivado com
segurança, de acordo com o perfil angiográfico de cada caso.
Sua utilização diminuiu significativamente as taxas de nova
revascularização do vaso-alvo tardias, porém sem reduzir a
mortalidade ou o reinfarto, quando comparado com a aplica-
ção do cateter-balão45.

Não é recomendado implantar stent coronário na vigên-
cia de infarto agudo do miocárdio quando:
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– a lesão-alvo envolve o tronco da coronária esquerda;
– há evidência de provável oclusão de ramo secundário cali-

broso (> 3,0 mm), não passível de tratamento percutâ-
neo;

– há forte possibilidade de ocorrência do fenômeno de no
reflow, quando do implante do stent em vasos com gran-
de quantidade de trombo não tratado adequadamente (de-
feito de enchimento globular duas vezes maior que o di-
âmetro de referência do vaso-alvo);

– há tortuosidade e/ou calcificação de grau grave que impe-
dem a progressão da endoprótese até a lesão-alvo.
Mais recentemente, a aplicação dos stents eluídos com

medicamentos foi também estendida aos pacientes infarta-
dos. Essa nova geração de endopróteses impede ou reduz a
divisão celular no local do implante (lesão-alvo), promovendo
taxas ainda menores de reestenose. As séries ainda são pe-
quenas. A maior delas (186 pacientes) evidenciou segurança
no procedimento com stent com sirolimus, com ausência de
trombose das endopróteses, e elevada eficácia tardia, com
taxa de revascularização tardia pequena46. A única recomen-
dação é o maior tempo na administração dos tienopiridíni-
cos (principalmente clopidogrel) mais aspirina, após o im-
plante, por até um ano5.
Suporte de equipe de cirurgia cardíaca

Na vigência do infarto agudo do miocárdio, o procedi-
mento pode ser realizado sem suporte cirúrgico presencial,
desde que exista um sistema de suporte à distância, funcio-
nante e ativo, com sua ativação com retardo inferior a 60
minutos47-49.
Indicações de transferência para realização da intervenção
coronária percutânea primária

A viabilidade da criação de um sistema de transferência
amplo suficiente para atender às diversas comunidades ain-
da é um desafio a ser implementado. Necessidade de inte-

gração multiprofissional, que proporcionará a redução do
retardo para o tratamento com a intervenção coronária per-
cutânea primária, com altos níveis de segurança e evidenci-
ando conquistas expressivas na oferta de um tratamento mais
eficaz para o infarto agudo do miocárdio, com morbidade e
mortalidade semelhantes às daqueles infartados submetidos
a intervenção coronária percutânea primária em um centro
terciário50-52.

De acordo com a última diretriz da SBC, os pacientes
preferenciais para a transferência são:
– Início dos sintomas do infarto agudo do miocárdio superi-

or a 3 horas até 12 horas.
– Contraindicação para fibrinólise.
– Expectativa da transferência, do diagnóstico até o início

da intervenção coronária percutânea primária, inferior a
120 minutos.

– Transporte rodoviário ou aéreo em ambiente de terapia in-
tensiva, com monitoramento médico treinado.

Comparação entre as estratégias de reperfusão
A Tabela 4 resume as principais vantagens e desvanta-

gens entre o tratamento medicamentoso com fibrinolíticos e
o tratamento mecânico com o uso de intervenção coronária
percutânea53.

Revascularização cirúrgica primária
Durante a evolução do infarto agudo do miocárdio, a opi-

nião predominante atualmente é de que a revascularização
cirúrgica deva se limitar a pacientes que tenham anatomia
coronária favorável, que tenham sido contraindicados ou te-
nham tido falha da terapêutica intervencionista e que este-
jam nas primeiras horas após o início da alteração isquêmi-
ca. Nesses casos, a revascularização cirúrgica pode limitar a
área de necrose miocárdica, desde que seja idealmente reali-
zada em um intervalo de 2 a 3 horas.

Tabela 4 - Principais características entre os procedimentos de reperfusão

Angioplastia Angioplastia
Fibrinolítico de resgate primária

Tempo da admissão até a 1-3 horas após o início Tempo do início do 20-60 minutos
recanalização da artéria relacionada do fibrinolítico fibrinolítico mais 2 horas
ao infarto
Fluxo TIMI 3 55%-60% 85% 95%
Fibrinólise sistêmica Sim Sim Não
Laboratório de hemodinâmica e Não Sim Sim
pessoal especializado disponível
Custo Baixo Maior Maior
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A eficácia da revascularização cirúrgica indicada em ca-
ráter de emergência no tratamento de pacientes portadores
de choque cardiogênico, complicando a evolução do infarto
agudo do miocárdio, é controversa54-56. No entanto, os resul-
tados do estudo Should We Emergently Revascularize Oc-
cluded Coronaries for Cardiogenic Shock (SHOCK) defini-
ram um pouco melhor o emprego desse procedimento57, que
deve ser indicado na presença de choque cardiogênico ape-

DIRETRIZES

Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia –
III Diretriz sobre Tratamento do Infarto Agudo do Miocárdio (2004)58

Procedimento Nível de
Fibrinolíticos Classe evidência

Dor sugestiva de infarto agudo do miocárdio < 75 anos I A
– Duração > 20 minutos e < 12 horas não responsiva a
nitrato sublingual
Eletrocardiograma
– Supradesnivelamento do segmento ST > 1 mm em pelo menos 2
derivações precordiais contíguas ou 2 periféricas adjacentes
– Bloqueio de ramo (novo ou presumivelmente novo)
Impossibilidade de realizar reperfusão mecânica em tempo adequado
Ausência de contraindicação absoluta
Em hospitais sem recursos para realizar imediata intervenção
coronária (dentro de 90 minutos)
Acima de 75 anos (preferencialmente SK) IIa B
______________
SK = estreptoquinase.

nas quando os outros tipos de intervenção tenham falhado
ou tenham sido contraindicados. Nesse caso, o período ideal
de indicação para a revascularização cirúrgica de emergên-
cia não deve passar de 4 a 6 horas após o início do episódio
de infarto. No entanto, esse período pode se estender até 18
horas após a instalação do choque cardiogênico, quando a
anatomia coronária for totalmente desfavorável para a angi-
oplastia percutânea.

RESUMO

Estratégias de reperfusão no infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST

Duração dos Retardo relativo à intervenção coronária percutânea*
sintomas < 60 minutos 60-90 minutos > 90 minutos

< 3 horas ICP ICP TFB
3 a 12 horas ICP ICP TFB
> 12 horas ICP (considerar) ICP (considerar) ICP (considerar)
______________
* Diferença entre tempo porta-balão e tempo porta-agulha.
ICP = intervenção coronária percutânea; TFB = terapia fibrinolítica.
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Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia – Intervenção Coronária  Percutânea e
Métodos Adjuntos Diagnósticos em Cardiologia Intervencionista (II Edição – 2008)5

Intervenção coronária percutânea no infarto agudo do miocárdio Nível de
com supradesnivelamento do segmento ST Recomendação evidência

Pacientes com diagnóstico de infarto agudo do miocárdio com
sintomas iniciados < 12 horas e com a viabilidade de efetivar o
procedimento com retardo < 90 minutos após o diagnóstico* I A
Transferência para um centro de cardiologia intervencionista dos
infartados com contraindicação formal para a fibrinólise, com
retardo superior a 3 horas do início dos sintomas, expectativa de
realizar intervenção coronária percutânea primária < 90 minutos
e com disponibilidade logística, reconhecida e ativa, de um sistema
de transporte (aéreo ou rodoviário) com retardo de deslocamento
entre o centro diagnóstico e o intervencionista < 120 minutos I A
Transferência de um centro clínico para um de cardiologia
intervencionista de todos os infartados com disponibilidade
logística, reconhecida e ativa, de um sistema de transporte (aéreo
ou rodoviário) com retardo de deslocamento entre o centro
diagnóstico e o intervencionista < 120 minutos IIa A
Submeter pacientes infartados a transferência para um centro
de cardiologia intervencionista sem a devida preparação logística
para a execução dessa prescrição e/ou diante de expectativa de
retardo > 120 minutos III A
______________
* Suporte cirúrgico presencial não é obrigatório, desde que exista um sistema de suporte à distância, funcionante e ativo,
com sua ativação com retardo inferior a 60 minutos; a classificação recomenda que os centros intervencionistas pratiquem
mais de 75 casos de intervenção coronária percutânea/ano e mais de 12 casos no infarto agudo do miocárdio/ano.
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ST-SEGMENT ELEVATION ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION:
APPROACH AND MANAGEMENT IN THE EMERGENCY ROOM

PART 2: ADJUVANT DRUG THERAPY

Great advancements have taken place in the knowledge of the
physiopathology and the treatment of ST-segment elevation acute
myocardial infarction (AMI) in recent times. However the mor-
bi-mortality of this illness still remains a great challenge, despi-
te the observed decreasing index since the 60’s when the imple-
mentation of the Intensive Coronary Units started. Since the
80’s, a reduction in the mortality observed in AMI is credited
basically to the development of the strategies for coronary reca-
nalization/reperfusion, initially fibrinolytic therapy and, more
recently, primary percutaneous coronary intervention. Therefo-
re, promoting early coronary reperfusion, either through inva-
sive strategy (preferential) or pharmacological, remains as the
greater objective in patients with AMI up to 12 hours of evolu-
tion. On the other hand, just as important as the use of the thera-
py for recanalization, is the use of the adjuvant drug therapy, as
far as to optimize the proper quality of the recanalization, and/
or as far as to keep the patency of the culprit vessel, and/or with
intention to improve the left ventricular remodeling thus pre-
venting the development of the heart failure. In this revision,
special attention will be given to initial general measures and
drug therapy such as antiplatelets, anticoagulants, and anti-is-
chemic, and lipid and glucose managements.
Key words: Acute myocardial infarction. Drug therapy, ad-
juvant. Antithrombotic agents.
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Grandes avanços ocorreram no conhecimento da fisiopato-
logia e no tratamento do infarto agudo do miocárdio com
supradesnivelamento do segmento ST em tempos recentes;
porém, a morbidade e a mortalidade dessa doença ainda são
um grande desafio, apesar dos índices decrescentes observa-
dos a partir dos anos 60, quando do início da implantação
das Unidades Coronárias de Terapia Intensiva. A partir da
década de 80, credita-se a diminuição da mortalidade obser-
vada no infarto agudo do miocárdio, fundamentalmente, ao
desenvolvimento dos métodos terapêuticos de recanalização/
reperfusão coronária, inicialmente terapia fibrinolítica e, mais
recentemente, intervenção coronária percutânea primária.
Assim, promover a recanalização coronária precoce, seja
mecânica (preferencialmente) ou farmacológica, permanece
como o maior objetivo nos pacientes com infarto agudo do
miocárdio até 12 horas de evolução. Por outro lado, tão im-
portante quanto o uso das terapêuticas de recanalização, im-
põe-se a utilização da terapêutica adjuvante, no sentido de
otimizar a própria qualidade da recanalização, e/ou no senti-
do de manter a patência do vaso culpado, e/ou com o intuito
de melhorar o remodelamento ventricular esquerdo, preve-
nindo dessa forma o desenvolvimento da falência de bomba.
Nesta revisão será dado destaque para as medidas gerais ini-
ciais e para as terapêuticas medicamentosas, como antipla-
quetários, anticoagulantes, anti-isquêmicos, hipolipemiantes
e hipoglicemiantes.
Descritores: Infarto agudo do miocárdio. Terapia adjuvan-
te. Antitrombóticos.
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INTRODUÇÃO

Já desde o final da década de 1970 e início da de 1980
sabe-se que quanto mais tempo se passa entre o início dos
sintomas e a recanalização do paciente com infarto agudo do
miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST, a par-
tir do início dos sintomas, menor o benefício. A partir desse
conceito clássico, obviamente a abordagem do paciente com
infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do
segmento ST na sala de emergência passa pela realização
imediata do eletrocardiograma (tempo porta-eletrocardiogra-
ma de 10 minutos), no sentido de rapidamente ter o diagnós-
tico estabelecido. Caso o paciente esteja dentro do prazo efi-
caz, deve ser submetido imediatamente a alguma forma de
terapêutica de recanalização (fibrinolítico ou angioplastia
primária). Nesta revisão, que levou em consideração medi-
camentos comercializados em nosso meio ou em vias de, será
descrito o tratamento adjuvante à recanalização, envolven-
do medidas gerais, tratamento antitrombótico (antiplaquetá-
rios e anticoagulantes), tratamento anti-isquêmico (nitratos,
betabloqueadores e antagonistas de canais de cálcio), inibi-
dores do sistema renina-angiotensina-aldosterona, e, por fim,
hipolipemiantes e controle glicêmico. As recomendações
contidas no documento tiveram como base diretrizes nacio-
nais e internacionais sobre o assunto1-3.

MEDIDAS GERAIS

Entre as medidas gerais, destacam-se:
– Repouso no leito.
– Acesso vascular periférico (preferencialmente em membro

superior esquerdo).
– Monitorização eletrocardiográfica contínua, no sentido de

detectar arritmias que exijam tratamentos imediatos ou
mesmo alterações do segmento ST que possam sugerir
novos eventos isquêmicos.

– Oxigenoterapia: a administração de oxigênio é baseada em
estudos experimentais que sugerem redução do tamanho
do infarto com essa terapia4. Entretanto, apesar de ser
uma prática consagrada em todo o mundo, não existem
evidências definitivas de benefício na redução da morbi-
dade e da mortalidade, a menos que haja hipoxemia, como
nos casos de edema pulmonar agudo, grave disfunção
ventricular ou instabilidade hemodinâmica. Assim, deve-
se iniciar a administração de oxigênio de rotina nas pri-
meiras 3 a 6 horas, que deverá ser mantida após esse pra-
zo caso haja hipoxemia (saturação de oxigênio < 90%)1,2.

– Analgesia: o controle da dor torácica no paciente com in-
farto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do

segmento ST é parte fundamental do tratamento, uma vez
que, principalmente quando intensa, exacerba a hiperati-
vidade simpática presente nesses casos. A morfina per-
manece como analgésico de escolha nos casos de infarto
agudo do miocárdio, porque, além de promover alívio da
dor, reduz a ansiedade e causa vasodilatação arterial, re-
duzindo a liberação de catecolaminas, o consumo do oxi-
gênio e a demanda metabólica. Infelizmente, observa-se
em todo o mundo uma tendência à subutilização da mor-
fina, em decorrência do uso de baixas doses, ou à opção
por não fazer analgesia para ter o controle da dor como
parâmetro de resposta à reperfusão coronária e aos medi-
camentos anti-isquêmicos. O uso imediato de morfina,
logo após o diagnóstico, deve ser feito com pequenas
doses (2 mg a 4 mg) por via intravenosa (IV), acrescen-
tando-se 2 mg a 4 mg IV a cada 5 a 15 minutos, até a dose
máxima de 25 mg a 30 mg. Anti-inflamatórios não-hor-
monais (exceto o ácido acetilsalicílico), seja os não-sele-
tivos ou mesmo os COX2 seletivos, não devem ser admi-
nistrados no período de internação do infarto agudo do
miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST,
pelo aumento do risco de óbito, reinfarto, hipertensão,
falência cardíaca e ruptura miocárdica1-3.

– Sedação leve com diazepam na dose de 5 mg a 10 mg a
cada 8 horas, caso a utilização da morfina não seja eficaz
em relação à ansiedade do paciente.

ANTITROMBÓTICOS

A doença arterial coronária, embora seja uma doença multi-
fatorial, costuma ter como base o processo inflamatório, pre-
sente em todas as fases da aterogênese, desde a formação da
placa até sua instabilização. A placa aterosclerótica, em sua fase
mais tardia, apresenta, além de células, dois componentes es-
truturais distintos: o núcleo lipídico (altamente trombogênico),
pouco denso, e a capa fibrosa (componente fibroso), que quan-
to mais espessa menos propensa a ruptura. Após a ruptura da
capa fibrosa, mecanismo responsável pela maior parte dos in-
fartos agudos do miocárdio com supradesnivelamento do seg-
mento ST, a exposição e o contato do material intraplaca com a
corrente sanguínea desencadeiam uma sucessão de eventos que
culminam com a formação de trombo fibrino-plaquetário, res-
ponsável pela oclusão do vaso coronário. Um dos principais
mecanismos dessa cascata de eventos é a agregação das pla-
quetas, que pode ser total ou parcialmente inibida pelos agentes
antiplaquetários. O uso dos antiplaquetários e dos antitrombíni-
cos, em associação ao fibrinolítico, visa fundamentalmente a
aumentar a patência coronária, diminuir a chance do reinfarto e
melhorar o fluxo na microcirculação.
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Antiplaquetários
Ácido acetilsalicílico

O ácido acetilsalicílico bloqueia a enzima cicloxigenase,
derivada do ácido araquidônico, causando imediata inibição
de seus derivados, fundamentalmente o tromboxano A2 (va-
soconstritor e pró-agregante) e a prostaglandina (vasodilata-
dor e antiagregante plaquetário).

As evidências quanto aos benefícios da utilização do áci-
do acetilsalicílico já estão bem estabelecidas desde o final
da década de 1980, quando a publicação do estudo Second
International Study of Infarct Survival (ISIS-2)5, com cerca
de 17 mil pacientes com suspeita de infarto agudo do mio-
cárdio, demonstrou redução de 23% na mortalidade aos 35
dias com a utilização do ácido acetilsalicílico isoladamente
(ganho muito próximo ao obtido com o uso isolado da es-
treptoquinase) e de 42% quando utilizada a associação ácido
acetilsalicílico e estreptoquinase. Esse agente continua sen-
do o antiplaquetário de escolha em todas as formas de co-
ronariopatias obstrutivas, pelas sólidas evidências científi-
cas que comprovam sua eficácia e segurança, e pela exce-
lente relação custo-efetividade.

O ácido acetilsalicílico, portanto, deve ser a primeira me-
dicação a ser ministrada a todos os pacientes com suspeita
de coronariopatia aguda, mesmo antes da realização do ele-
trocardiograma. A dose recomendada é de 200 mg (macera-
do) na sala de emergência, seguidos de 200 mg/dia durante a
internação e de 100 mg diários indefinidamente, indepen-
dentemente da terapia de reperfusão utilizada.
Clopidogrel

Após a ativação plaquetária, ocorre produção da adeno-
sina difosfato, que promove a exposição do receptor glico-
proteico IIb/IIIa, presente na superfície das plaquetas, tor-
nando possível sua ligação com o fibrinogênio, o que vai
propiciar o desenvolvimento da cascata da agregação pla-
quetária. Os derivados tienopiridínicos, ticlopidina e clopido-
grel, inibem a ação da adenosina difosfato, interferindo na liga-
ção entre o receptor glicoproteico IIb/IIIa e o fibrinogênio, ini-
bindo assim uma das vias de agregação plaquetária.

Apesar dos excelentes resultados obtidos com o ácido
acetilsalicílico no tratamento do infarto agudo do miocárdio
com supradesnivelamento do segmento ST, alguns proble-
mas ainda persistiam: pelo menos 25% dos pacientes trata-
dos com fibrinolítico e aspirina permaneciam com a artéria
“culpada” ocluída; os porcentuais de reoclusão permaneci-
am altos e frequentemente relacionados à presença de trom-
bo residual; mais de 40% dos pacientes em que se obtinha
fluxo TIMI 3 pela artéria “culpada” permaneciam com al-
gum grau de alteração do fluxo sanguíneo na microcircula-
ção. Assim, desenvolveu-se um racional no sentido de ser

testado o papel do clopidogrel em pacientes com infarto agudo
do miocárdio submetidos a fibrinolítico e aspirina, pois tal
medicamento poderia: aumentar os índices de recanalização
precoce (principalmente com o uso de dose de ataque) e de
patência tardia; melhorar a qualidade da recanalização (me-
lhor fluxo sanguíneo pela artéria “culpada”); reduzir os índi-
ces de reinfarto; reduzir a carga trombótica; e melhorar a
perfusão miocárdica (microcirculação).

Dois importantes estudos utilizando clopidogrel foram
desenvolvidos no sentido de avaliar tal hipótese. No estudo
Clopidogrel as Adjunctive Reperfusion Therapy (CLARITY-
TIMI 28)6 foram randomizados 3.500 pacientes com infarto
agudo do miocárdio com supradesnivelamento do segmento
ST, submetidos a fibrinólise (fibrinolítico específico ou não)
e ácido acetilsalicílico, para receberem placebo ou clopido-
grel (dose inicial de 300 mg, seguida de 75 mg/dia). A meta
principal do estudo foi analisar, nos dois grupos, as incidên-
cias do desfecho composto de artéria “culpada” ocluída, óbito
e reinfarto até a realização da coronariografia ou até a alta
hospitalar (o que ocorresse primeiro). Como resultado, ob-
teve-se incidência do desfecho composto (meta principal do
estudo) 36% menor no grupo clopidogrel em relação ao gru-
po placebo, diferença altamente significativa (NNT = 16; p
= 0,00000036). Todas as análises de subgrupos pré-especifi-
cados foram favoráveis ao clopidogrel, o que significa que
nenhum subgrupo teve malefício com a utilização desse fár-
maco. Além disso, houve aumento de 36% na incidência de
pacientes com fluxo TIMI-3 (p < 0,001), denotando melhora
da qualidade da recanalização, e diminuição de 27% na inci-
dência de pacientes com presença de trombo intracoronário
(p < 0,001), sempre a favor do grupo tratado. Em relação a
eventos clínicos, houve diminuição de 20% (NNT = 36; p =
0,026) na incidência de óbito cardiovascular, reinfarto e is-
quemia recorrente necessitando de revascularização urgen-
te. Por outro lado, de forma até certo ponto surpreendente, já
que publicações prévias demonstrando benefício com o uso
de antitrombóticos invariavelmente se acompanhavam de
aumento dos índices de sangramento, no CLARITY-TIMI
28 as incidências dessa complicação foram similares nos
grupos clopidogrel e placebo.

No Clopidogrel and Metoprolol in Myocardial Infarcti-
on Trial (COMMIT)7, foram selecionados aproximadamen-
te 46 mil pacientes com infarto agudo do miocárdio com su-
pradesnivelamento do segmento ST com até 24 horas de evo-
lução, sem restrição de idade, randomizados para grupo clo-
pidogrel (75 mg/dia sem dose de ataque) ou grupo placebo.
Os medicamentos em estudo foram utilizados até a alta hos-
pitalar ou até um máximo de 4 semanas, em associação ao
ácido acetilsalicílico. Da população estudada, 33,3% foram
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randomizados entre 13 e 24 horas após o início dos sinto-
mas, e 54,3% receberam fibrinolítico. Dois desfechos pri-
mários foram avaliados, com resultados a favor do grupo
clopidogrel: o desfecho óbito, reinfarto e acidente vascular
cerebral aos 28 dias apresentou redução de 9% (9,2% vs.
10,1%; p = 0,002); e o desfecho óbito por todas as causas
teve redução de 7% (7,5% vs. 8,1%; p = 0,03). À semelhan-
ça do CLARITY, o COMMIT também encontrou incidênci-
as de sangramento similares em ambos os grupos.

Dessa forma, pacientes com infarto agudo do miocárdio
com supradesnivelamento do segmento ST (com ou sem te-
rapia de recanalização) com até 24 horas de evolução, trata-
dos com fibrinolítico ou de forma convencional, devem re-
ceber dose de ataque de 300 mg de clopidogrel, seguidos de
75 mg/dia. Pacientes idosos (> 75 anos) devem ser tratados
de forma similar, com exceção da dose de ataque, que não
deve ser ministrada nessa população. Pacientes submetidos
a angioplastia primária devem receber 300 mg (dose de ata-
que) seguidos de 75 mg/dia. O estudo Organization to As-
sess Strategies for Ischemic Syndromes (OASIS-7) está ana-
lisando o papel de doses maiores de clopidogrel em pacien-
tes com coronariopatia aguda.
Inibidores da glicoproteína IIb/IIIa

Estudos iniciais que utilizaram inibidores da glicoprote-
ína IIb/IIIa como adjuvante ao fibrinolítico demonstraram
melhor patência coronária e melhor fluxo coronário em rela-
ção ao placebo. No entanto, estudos maiores, como Global
Use of Strategies To open Occluded coronary arteries-V
(GUSTO V)8 e Assessment of the Safety and Efficacy of a
New Thrombolytic-3 (ASSENT-3)9, nos quais se testaram
metade da dose dos fibrinolíticos (reteplase – tenecteplase)
em associação a abciximab em pacientes com infarto agudo
do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST, não
demonstraram qualquer benefício do uso de inibidores da
glicoproteína IIb/IIIa como adjuvante ao fibrinolítico, não
sendo, portanto, o inibidor da glicoproteína IIb/IIIa indicado
nessa situação. A utilização do abciximab de rotina como
facilitador (upfront) à intervenção coronária percutânea pri-
mária parece não ser útil10; entretanto, quando administrado
na sala de hemodinâmica, metanálise com cerca de 1.100
pacientes demonstrou melhora de morte ou reinfarto em se-
guimento de três anos (19,0% vs. 12,9%; p = 0,008)11. A
diretriz de intervenção coronária percutânea da Sociedade
Brasileira de Cardiologia, recém-publicada, inclui essa utili-
zação como recomendação Classe IIa12.
Prasugrel

Esse novo tienopiridínico foi testado no Trial to Assess
Improvement in Therapeutic Outcomes by Optimizing Pla-
telet Inhibition with Plasugrel (TRITON-TIMI 38)13, em que

foram incluídos 13.608 pacientes com coronariopatia aguda
e intervenção coronária percutânea programada, randomiza-
dos para clopidogrel (300 mg seguidos de 75 mg/dia) ou pra-
sugrel (60 mg seguidos de 10 mg/dia) por 6 a 15 meses. O
desfecho primário de eficácia (morte cardiovascular, infarto
não-fatal e acidente vascular cerebral não-fatal) foi 19%
menor no grupo prasugrel (12,1% vs. 9,9%; p < 0,001); tam-
bém foram encontradas reduções nas incidências de infarto
do miocárdio (9,7% vs. 7,4; p < 0,001), revascularização ur-
gente do vaso-alvo (3,7% vs. 2,5%; p < 0,0010), e trombose
de stent (2,4% vs. 1,1%; p < 0,001). Esses benefícios nota-
dos decorreram de aumento de sangramento maior no grupo
prasugrel (2,4% vs. 1,8%; p = 0,03), incluindo sangramento
fatal (0,4% vs. 0,1%; p = 0,002). Quando analisado “benefí-
cio líquido total”, incluindo morte, infarto não-fatal, aciden-
te vascular cerebral não-fatal e hemorragia maior, os acha-
dos também favoreceram o grupo prasugrel (redução de 13%,
13,9% no grupo clopidogrel vs. 12,2% no grupo prasugrel;
p = 0,004). No entanto, três grupos especiais não apresenta-
ram esse “benefício líquido total”: os pacientes com aciden-
te vascular cerebral ou ataque isquêmico transitório prévio;
os pacientes com 75 anos ou mais; e os pacientes com peso
corpóreo inferior a 60 kg.

Subanálise14 desse estudo, incluindo apenas os 3.534 pa-
cientes com infarto agudo do miocárdio com supradesnive-
lamento do segmento ST e avaliando dados de eficácia e se-
gurança, demonstrou redução significativa na incidência do
desfecho composto de morte, infarto e acidente vascular ce-
rebral a favor do grupo prasugrel (12,0% vs. 9,9%; p = 0,03),
com incidências similares de sangramento maior entre os dois
grupos (2,1% vs. 2,4%; p = 0,65). Essa medicação foi recen-
temente aprovada para comercialização na Europa, tendo
recebido recomendação unânime para aprovação pelo comi-
tê governamental norte-americano que analisou o assunto.

Anticoagulantes
Reconhecendo que muitos agentes capazes de inibir a cas-

cata de coagulação podem atuar em outros locais não relaci-
onados com a trombina, há uma tendência na mudança do
termo antitrombínicos para anticoagulantes. A heparina con-
vencional (heparina não-fracionada) e seu derivado, a hepa-
rina de baixo peso molecular, são agentes anticoagulantes
de ação imediata. Para exercer sua ação, as duas formas de
heparina ligam-se à antitrombina III, formando um comple-
xo heparina-antitrombina III, que irá promover a inativação
de diversas proteínas da coagulação como trombina (fator
IIa), fatores IXa, Xa, XIa e XIIa, havendo especificidade
maior anti-Xa/IIa com a heparina de baixo peso molecular,
em relação à heparina não-fracionada. Assim, a heparina de
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baixo peso molecular apresenta perfil farmacológico mais
estável, meia-vida mais longa e dispensa o controle com TTPa
pela sua ação preferencial sobre o fator Xa, tendo efeito mais
previsível e sustentado. Ainda, apresenta menor ligação às
proteínas plasmáticas e menor incidência de plaquetopenia.
A variedade de métodos (químicos, físicos, enzimáticos e
radioquímicos) empregados na despolimerização da hepari-
na, no sentido de obter compostos de mais baixo peso molecu-
lar (as heparinas de baixo peso molecular), marca as diferenças
nas atividades químicas e biológicas das heparinas de baixo peso
molecular; assim, estas apresentam diferentes perfis farmaco-
dinâmicos e farmacocinéticos e não são equipotentes em ter-
mos de eficácia terapêutica e resultados clínicos15.

Quanto ao uso da heparina não-fracionada, apesar de al-
guma discussão na literatura, esse medicamento é indicado,
de maneira geral, como adjuvante ao tratamento fibrinolíti-
co (inclusive estreptoquinase) por 48 horas3.

Em relação às heparinas de baixo peso molecular, alguns
estudos pequenos sugeriam benefícios com uso da heparina
de baixo peso molecular como adjuvante ao tratamento fi-
brinolítico, que foram confirmados no estudo Enoxaparin
and Thrombolysis Reperfusion for Acute Myocardial Infarc-
tion Treatment – Thrombolysis in Myocardial Infarction –
25 (ExTRACT-TIMI 25)16. Nesse estudo foram incluídos
cerca de 20.500 pacientes com infarto agudo do miocárdio
com supradesnivelamento do segmento ST, que receberam
fibrinolítico (específico ou não) e foram randomizados para
utilizar enoxaparina por via subcutânea durante o período
de internação ou heparina não-fracionada por pelo menos 48
horas. Morte e infarto do miocárdio recorrente não-fatal (des-
fecho primário de eficácia) aos 30 dias foram menores no
grupo enoxaparina (12% vs. 9,9%; p < 0,001), às custas de
um aumento discreto, porém significativo, na incidência de
sangramento maior (1,4% vs. 2,1%; p < 0,001). Os benefíci-
os líquidos da terapêutica, considerando-se óbito, reinfarto
não-fatal e hemorragia craniana não-fatal, ou óbito, reinfar-
to e sangramento maior, ou ainda óbito, reinfarto e acidente
vascular cerebral com sequela, foram todos altamente favo-
ráveis à heparina de baixo peso molecular, sempre com va-
lores de p < 0,001. Em outra análise desse estudo, demons-
trou-se que o benefício da enoxaparina foi mantido, inde-
pendentemente do agente fibrinolítico utilizado, isto é, o uso
da enoxaparina foi superior mesmo quando utilizado fibri-
nolítico não-fibrino-específico, no caso a estreptoquinase17.

Assim, pacientes submetidos a terapia fibrinolítica de-
vem receber anticoagulantes por pelo menos 48 horas, e pre-
ferencialmente durante toda a internação do evento, até o
oitavo dia (caso optado por utilização superior a 48 horas,
outro regime de anticoagulação – não com heparina não-fra-

cionada – deve ser escolhido, pelo risco de trombocitopenia
induzida pela heparina)3.

A enoxaparina deve ser utilizada na dose de 30 mg IV
em bolo, seguido de 1 mg/kg a cada 12 horas durante a fase
de internação hospitalar (até o oitavo dia). Em pacientes com
mais de 75 anos, o bolo não deve ser utilizado, diminuindo-
se a dose de manutenção para 0,75 mg/kg a cada 12 horas;
nos pacientes com clearance de creatinina estimado menor
que 30 ml/min, deve ser utilizada apenas metade da dose
diária, ou seja, 1 mg/kg uma vez por dia3. A dose da heparina
não-fracionada é de 60 UI/kg IV em bolo, máximo de 4.000
UI e infusão contínua inicial de 12 UI/kg/h, com o objetivo
de manter TTPa entre 1,5 e 2,0 basal (50"-70") (Tabela 1).

ANTI-ISQUÊMICOS

Nitratos
Os nitratos promovem vasodilatação arterial e venosa,

ocasionando redução da pré e pós-carga e, consequentemen-
te, diminuindo o trabalho cardíaco e o consumo do oxigê-
nio. Indiretamente, essas ações reduzem as pressões ventri-
culares e melhoram a função cardíaca. Além disso, esses fár-
macos provocam vasodilatação da circulação coronária e das
colaterais, previne o vasoespasmo e aumenta a oferta de oxi-
gênio para as áreas isquêmicas.

Deve ser utilizado na formulação sublingual (dinitrato
de isossorbida 5 mg, mononitrato de isossorbida 5 mg ou
nitroglicerina 0,4 mg), no sentido de se reverter eventual es-
pasmo coronário, desde que o paciente não se apresente hipo-
tenso (< 90 mmHg) ou com frequência cardíaca < 50 bpm ou
> 100 bpm. Após seu uso, deve ser realizado novo eletrocardi-
ograma para verificar eventual resolução do segmento ST.

Os estudos Grupo Italiano per lo Studio della Sopravvi-
venza nell’infarto Miocardico (GISSI-3)18 e Fourth Interna-
tional Study of Infarct Survival (ISIS-4)19, os dois maiores
estudos que analisaram o valor dos nitratos, já na era fibri-
nolítica, não demonstraram benefício significativo, em ter-
mos de mortalidade, com o uso do medicamento. Sendo as-
sim, os nitratos não são indicados rotineiramente no trata-
mento do infarto agudo do miocárdio com supradesnivela-
mento do segmento ST. Sua formulação IV, porém, é indica-
da nos pacientes com dor ou isquemia persistente e/ou na-
queles com congestão pulmonar e/ou hipertensão arterial. A
dose de nitroglicerina em infusão IV contínua é de 10 micro-
gramas/minuto, podendo ser aumentada em 10 microgramas/
minuto a cada 5-10 minutos, até o alívio dos sintomas ou a
ocorrência de hipotensão arterial e/ou taquicardia. Por outro
lado, apesar de amplamente utilizados a longo prazo pós-
infarto agudo do miocárdio, os nitratos em formulação oral
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ou tópica não são recomendados de forma rotineira. Como
se sabe, se utilizados com intervalos inferiores a 8 horas,
desenvolvem o fenômeno de tolerância, o que faz com que,
quando indicados, sejam utilizados com intervalos maiores que
aquele. Assim sendo, o paciente fica parte do tempo sem a ação
do medicamento (necessário para evitar a tolerância), não ha-
vendo, portanto, proteção contínua ao longo das 24 horas.

Betabloqueadores
São fármacos que, basicamente, reduzem o cronotropis-

mo, o inotropismo e a pressão arterial, atuando sinergica-
mente na diminuição do consumo de oxigênio pelo miocár-
dio. Além disso, melhoram a perfusão miocárdica e apresen-
tam alguma ação antiarrítmica.

Não há dúvidas quanto ao efeito protetor desempenhado
por esses medicamentos a longo prazo pós-infarto agudo do
miocárdio20,21. Entretanto, na fase inicial do mesmo inexiste
tal unanimidade.

O estudo ISIS-1, realizado em pacientes com infarto agu-
do do miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST
na era pré-fibrinolítica, demonstrou diminuição significati-
va da mortalidade com o uso rotineiro de betabloqueador
(IV seguido de oral), em relação ao placebo22. Em 1990, Yusuf
et al.21 realizaram uma metanálise incluindo 29 mil pacien-
tes participantes de 28 estudos que haviam testado betablo-
queador IV seguido de oral em pacientes com infarto agudo
do miocárdio. Ao final, encontraram reduções de 15%, 18%
e 14%, respectivamente, nas incidências de fibrilação ven-
tricular, reinfarto e mortalidade precoce.

Já na era fibrinolítica, análise ad hoc do banco de dados
do estudo GUSTO-123, com cerca de 42 mil pacientes, de-
monstrou: o uso de atenolol IV, seguido ou não da formula-

Tabela 1 - Ajuste de dose da heparina não-fracionada*

TTPa Bolo Suspender a Volume de Repetir
heparina infusão TTPa

< 36 s Repetir Não + 2 ml/h 6 horas
36-49 s Não Não + 1 ml/h 6 horas
50-70 s Não Não Mantido Próxima manhã
71-80 s Não Não - 1 ml/h Próxima manhã
81-100 s Não 30 min - 2 ml/h 6 horas
101-130 s Não 60 min - 3 ml/h 6 horas
> 130 s Não 60 min - 6 ml/h 6 horas
______________
* Utilizando-se uma diluição padrão correspondente a 50 UI de heparina por ml (10.000 UI de heparina diluída em 200 ml
de solução salina isotônica). Após o início da infusão, o TTPa deve ser avaliado em, no máximo, 4 a 6 horas.

ção oral, diminuiu em 29% a incidência de óbitos aos 30
dias, ao passo que o uso de atenolol VO isolado diminuiu em
78% a incidência de óbitos para o mesmo tempo de segui-
mento. Mais imprtante, quando comparados o uso IV + VO
em relação ao uso VO isolado, o primeiro grupo teve au-
mento de 20% na mortalidade aos 30 dias (p = 0,0001).

Por conta desses dados, até certo ponto conflitantes, foi
desenvolvido o estudo COMMIT24. Nele, foram randomiza-
dos cerca de 46 mil pacientes com infarto agudo do miocár-
dio com até 24 horas de evolução (93% com elevação do
segmento ST ou bloqueio do ramo esquerdo; 50%, submeti-
dos a terapia fibrinolítica; 50%; infarto agudo do miocárdio
de parede anterior; e 24%, com Killip II ou III) para trata-
mento com metoprolol (15 mg IV em 15 minutos seguidos
de metoprolol 200 mg/dia VO) ou placebo até a alta hospita-
lar ou no máximo 4 semanas (média de 15 dias aos sobrevi-
ventes). Seus resultados principais demonstraram: incidên-
cias similares de mortalidade precoce entre metoprolol IV +
VO em relação a placebo (7,7% vs. 7,8%, respectivamente);
diminuição de 28% na incidência de reinfarto a favor do be-
tabloqueador (2,0% vs. 2,5%; p = 0,001); diminuição de 22%
nos óbitos por arritmias (1,7% vs. 2,2%; p = 0,0002); au-
mento de 29% na incidência de óbitos por choque cardiogê-
nico (2,2% vs. 1,7%; p = 0,0002). Análise mais pormenori-
zada demonstrou que a incidência de choque cardiogênico
teve relação com o tempo de início da terapêutica com beta-
bloqueador (quanto mais precoce maior a chance, principal-
mente nos dias 0-1), e com a classe de Killip na chegada ao
hospital. Sugere-se, portanto, que cuidados adicionais de-
vam ser tomados com a introdução precoce (dias 0-1) do
medicamento, principalmente em pacientes com disfunção
ventricular esquerda.
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A terapia com os betabloqueadores orais deve ser inicia-
da dentro das primeiras 24 horas nos pacientes que não apre-
sentem sinais de insuficiência cardíaca, evidência de baixo
débito, risco aumentado para choque cardiogênico ou outras
contraindicações, como intervalo PR > 0,24 segundos, blo-
queio atrioventricular de 2o ou 3o graus ou asma ativa. Os
pacientes que apresentarem contraindicação para a introdu-
ção precoce do betabloqueador devem ser reavaliados mais
tardiamente, introduzindo-se o medicamento quando possí-
vel, visando à prevenção secundária, em especial naqueles
com disfunção ventricular esquerda, que deverão ter um es-
quema lento de ajuste da posologia. Os betabloqueadores
orais mais utilizados são o propranolol (20 mg a 80 mg a
cada 8 horas), o metoprolol (50 mg a 200 mg a cada 12 ho-
ras), o atenolol (25 mg a 100 mg a cada 12 horas) e o carve-
dilol (3,125 mg a 25 mg a cada 12 horas).

A utilização da formulação IV fica restrita aos pacientes
com hipertensão arterial, taquicardia não compensatória ou
isquemia persistente, desde que não apresentem disfunção
ventricular esquerda. O betabloqueador IV mais usado em
nosso meio é o metoprolol, na dose inicial de 5 mg lento,
podendo ser repetida com 5 a 10 minutos de intervalo, até o
total de 15 mg. O propranolol IV é usado na dose de 1 mg a
cada 5 minutos, até o máximo de 15 mg.

Antagonistas dos canais de cálcio
Os antagonistas dos canais de cálcio não-diidropiridíni-

cos podem promover uma redução favorável no consumo de
oxigênio por meio de redução da frequência cardíaca, pres-
são arterial, pós-carga ventricular e contratilidade miocárdi-
ca. Em conjunto, melhoram o fluxo sanguíneo coronário em
áreas de isquemia, aliviando espasmos e vasoconstrição co-
ronária. Somando-se a isso, podem prevenir ou retardar a
sobrecarga de cálcio na célula miocárdica com injúria isqu-
êmica, preservando assim a estrutura e a função mitocondri-
al, já que a sobrecarga de cálcio é a via comum da necrose
miocárdica isquemia-induzida. A propriedade de cardioprote-
ção, combinada com seus efeitos anti-isquêmicos, é teoricamente
atrativa no sentido de esses agentes poderem reduzir a extensão
do dano celular e o tamanho do infarto25.

Os diferentes representantes dessa classe têm importan-
tes diferenças entre si, de tal sorte que seus efeitos não de-
vem ser considerados como de classe. Os antagonistas dos
canais de cálcio redutores da frequência cardíaca, como dil-
tiazem e verapamil, aparentemente diminuem o risco de even-
tos cardíacos após infarto do miocárdio, na ausência de in-
suficiência cardíaca congestiva. Estudos relativamente pe-
quenos sugerem benefício do uso do diltiazem como coad-
juvante à estreptoquinase e t-PA25,26. No estudo brasileiro26,

em pacientes nos quais se obteve fluxo sanguíneo TIMI 3, o
grupo submetido a diltiazem apresentou fração de ejeção
média de 64,74 + 12,05%, contra 58,74 + 13,50% no grupo
placebo (intervalo de confiança [IC 95%] 0,87 a 11,13; p =
0,022). Os estudos internacionais apresentaram resultados
favoráveis ao diltiazem, no que se refere a tamanho do infar-
to agudo do miocárdio medido por curva enzimática, inci-
dência de arritmias graves, presença de viabilidade miocár-
dica, e desfecho composto de óbito, reinfarto e isquemia re-
corrente25.

Apesar da ausência de dados definitivos sobre o assunto,
recomenda-se diltiazem ou verapamil em pacientes com con-
traindicação para uso de betabloqueadores, e/ou que apre-
sentem isquemia persistente ou recorrente.

BLOQUEIO DO SISTEMA
RENINA-ANGIOTENSINA-ALDOSTERONA

Mesmo nos pacientes com infarto agudo do miocárdio
com supradesnivelamento do segmento ST sem disfunção
ventricular, a hiperatividade do sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona pode estar presente. Essa hiperestimulação
pode ser benéfica inicialmente, mas quando mantida a longo
prazo promove aumento do trabalho cardíaco e do consumo
de oxigênio, além de redução do fluxo para o miocárdio is-
quêmico, podendo levar ao aumento progressivo das câma-
ras cardíacas e à piora gradativa da função ventricular, com
consequente aumento da morbidade e da mortalidade. O blo-
queio dessa hiperestimulação neuro-humoral pode ser reali-
zado pelos inibidores da enzima conversora da angiotensi-
na, pelos bloqueadores dos receptores tipo I (AT1) da angio-
tensina II (bloqueadores AT1) e pelos antagonistas da aldoste-
rona, que, principalmente em pacientes com disfunção ventri-
cular esquerda, atuam favoravelmente no processo da remode-
lação ventricular, reduzindo a incidência de insuficiência cardí-
aca, prevenindo o reinfarto e aumentando a sobrevida.

Inibidores da enzima conversora da angiotensina
Os benefícios dos inibidores da enzima conversora da

angiotensina foram demonstrados em uma série de estudos
clínicos randomizados, que analisaram, no conjunto, mais
de 100 mil pacientes19,27-29. Nos estudos em que houve sele-
ção de pacientes de mais alto risco (função ventricular de-
primida e/ou sinais/sintomas de insuficiência cardíaca), o
início da terapia foi ao redor do terceiro ao sexto dias, obten-
do-se o salvamento de 40 a 76 vidas por mil pacientes trata-
dos28,29. Estudos nos quais os inibidores da enzima conver-
sora da angiotensina foram testados de forma rotineira (in-
dependentemente da presença de disfunção ventricular)26,27,
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o medicamento foi introduzido mais precocemente (< 24
horas de evolução) e mantido por um período de 4 a 6 sema-
nas; nesses estudos, demonstrou-se que o uso do inibidor da
enzima conversora da angiotensina levava ao salvamento de
5 vidas a cada mil pacientes tratados.

Dessa forma, o tratamento com inibidores da enzima con-
versora da angiotensina deve ser iniciado precocemente em
pacientes com infarto agudo do miocárdio com supradesni-
velamento do segmento ST, com doses pequenas, que de-
vem ser aumentadas gradualmente (Tabela 2), e mantidos
indefinidamente, em especial nos pacientes com disfunção
ventricular esquerda.

Os efeitos indesejáveis mais comuns dos inibidores da
enzima conversora da angiotensina são: a) hipotensão arte-
rial sintomática, principalmente com a primeira dose; b) dis-

função renal, geralmente com aumento discreto e transitório
da creatinina sérica; c) tosse seca e persistente, 1 semana a 6
meses após o início da terapia, que desaparece até 1 semana
após a interrupção; e d) angioedema, complicação frequen-
temente grave, mas de incidência muito rara.

Bloqueadores dos receptores tipo I da angiotensina II
(bloqueadores AT1)

Os bloqueadores AT1 ocupam os receptores nos quais a
angiotensina II teria que se ligar para exercer sua ação, blo-
queando toda sua produção, seja pela via clássica, mediada
pela enzima conversora da angiotensina, seja pelas vias das
quimases, promovendo assim um bloqueio mais efetivo do
sistema renina-angiotensina-aldosterona. Esses agentes são
mais bem tolerados que os inibidores da enzima conversora
da angiotensina, porque não causam aumento dos níveis de
bradicinina.

Em 2003 foi publicado o primeiro estudo que comparou,
de forma prospectiva e randomizada, losartan e enalapril em
uma população de pacientes com primo-infarto de parede

Tabela 2 - Principais inibidores da enzima conversora da angiotensina e suas doses

Inibidor da enzima
conversora da angiotensina Dose inicial Dose-alvo

Captopril 6,25 mg 2x/dia 50 mg 3x/dia
Enalapril 2,5 mg 2x/dia 10 mg 2x/dia
Ramipril 2,5 mg 2x/dia 5 mg 2x/dia
Lisinopril 5 mg 1x/dia 10 mg 1x/dia
Trandolapril 1 mg 1x/dia 4 mg 1x/dia

anterior, levando em conta remodelamento ventricular es-
querdo. A comparação dos dados obtidos pela ventriculo-
grafia radioisotópica realizada na fase aguda e após 6 meses
de acompanhamento demonstrou que os fármacos analisa-
dos foram similares em relação à fração de ejeção e aos vo-
lumes sistólico e diastólico finais do ventrículo esquerdo30.

Na sequência foi publicado o estudo Valsartan In Acute
Myocardial Infarcion (VALIANT)31, que analisou mortali-
dade em aproximadamente 15 mil pacientes com infarto agu-
do do miocárdio até 10 dias de evolução, todos com sinais
clínico-radiológicos de insuficiência cardíaca e/ou disfun-
ção ventricular esquerda, e randomizados para utilizar cap-
topril, valsartan ou a combinação de ambos. O seguimento
médio foi de 24,7 meses, e ao final desse tempo foram de-
monstrados resultados de sobrevida/mortalidade absoluta-

mente superponíveis nos 3 grupos analisados. Demonstra-
va-se assim, de forma definitiva, que o bloqueador de AT1 é
tão eficaz quanto o inibidor da enzima conversora da angio-
tensina nesse tipo de paciente, e que a associação do capto-
pril com valsartan não acrescentava benefício adicional.

No caso de contraindicação aos inibidores da enzima con-
versora da angiotensina, os bloqueadores AT1, fundamen-
talmente valsartan e candesartan, estão indicados em paci-
entes com infarto agudo do miocárdio com supradesnivela-
mento do segmento ST que apresentem fração de ejeção ven-
tricular esquerda abaixo de 40% e/ou sinais clínicos ou radi-
ológicos de insuficiência cardíaca.

Antagonistas da aldosterona
O estudo Eplerenone Post-AMI Heart Failure Efficacy

and Survival Study (EPHE-SUS)32 incluiu pacientes pós-in-
fartados com insuficiência cardíaca ou diabéticos e fração
de ejeção ventricular esquerda menor que 40%, randomiza-
dos para grupo eplerenone (bloqueador específico da aldos-
terona) ou placebo. Após acompanhamento médio de ape-
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nas 16 meses (menor que o previsto inicialmente), o estudo
foi suspenso, tendo demonstrado diminuições significativas
na mortalidade por qualquer causa (-15%; p = 0,008), morte
súbita (-21%; p = 0,03) e óbito cardiovascular (-17%; p =
0,005).

Mais recentemente, análises suplementares demonstra-
ram que os benefícios anteriormente descritos ocorreram tanto
em pacientes submetidos a terapêuticas de recanalização
como naqueles não submetidos a esse tipo de terapêutica.
Ainda, e talvez mais importante, efeitos benéficos do uso do
bloqueador da aldosterona foram demonstrados já nos pri-
meiros 30 dias de evolução, encontrando-se nesse período
diminuições de 31% (p = 0,004), 32% (p = 0,003) e 37% (p
= 0,05), respectivamente, nas incidências de óbito global,
óbito cardíaco e morte súbita.33

Recomenda-se, portanto, para todo paciente com infarto
agudo do miocárdio sem disfunção renal ou hipercalemia,
desde que apresente fração de ejeção < 0,40 e quadro clíni-
co/radiológico compatível com insuficiência cardíaca, ou
seja, diabético, a utilização de um bloqueador da aldostero-
na, que deve ser iniciado o mais precocemente possível e
mantido por tempo indefinido.

HIPOLIPEMIANTE

Ainda são poucos os dados sobre o uso dos hipolipemi-
antes na fase aguda do infarto agudo do miocárdio com su-
pradesnivelamento do segmento ST. Estudo recente, que com-
parou o tratamento convencional da dislipidemia (pravasta-
tina 40 mg) ao tratamento agressivo (atorvastatina 80 mg)

em 4.162 pacientes com síndromes coronárias agudas, de-
monstrou significativa redução no risco de eventos cardio-
vasculares no grupo agressivo, e nesse grupo o LDL-coles-
terol (mediana) obtido foi de 62 mg/dl (95 mg/dl no grupo
pravastatina). É importante salientar que, nesse estudo, os
pacientes com infarto agudo do miocárdio com supradesni-
velamento do segmento ST foram incluídos no estudo após
10 dias de evolução, em média.34

Apesar de alguma sugestão35 no sentido de o uso rotinei-
ro das estatinas em doses altas poder ser útil nessa situação,
acreditamos que os dados disponíveis são ainda insuficien-
tes para tal indicação, principalmente se for levado em con-
sideração o fator custo. Assim, sugere-se avaliação do perfil
lipídico na chegada do paciente ao hospital, iniciando-se te-
rapêutica hipolipemiante (preferencialmente estatina) naque-
les com LDL-colesterol maior que 100 mg/dl, devendo-se
atingir a meta ideal de 70 mg/dl o mais rapidamente possí-
vel. Paciente em uso de estatina previamente à internação
não deve descontinuar o tratamento, independentemente dos
valores de seu perfil lipídico.

CONTROLE GLICÊMICO

A hiperglicemia é um importante fator de risco em paci-
entes com infarto agudo do miocárdio, piorando o remode-
lamento ventricular esquerdo e aumentando a mortalidade
nessa população36,37. Por outro lado, cada vez mais se so-
mam evidências de que a hiperglicemia é realmente um agres-
sor miocárdico, e não meramente um marcador de pior prog-
nóstico38.

Tabela 3 – Contraindicações mais importantes dos medicamentos discutidos no capítulo

Ácido acetilsalicílico: úlcera péptica ativa; intolerância Diltiazem/verapamil: bloqueio atrioventricular
comprovada ao medicamento; sangramento digestivo de 2o e 3o graus; bradicardia < 55 bpm;
recente não usar cronicamente na disfunção ventricular
Betabloqueador: doença pulmonar obstrutiva crônica Nitrato: hipotensão (pressão arterial sistólica
e asma; bradicardias com freqüência cardíaca < 60 bpm, < 90 mmHg ou queda > 30 mmHg em relação
principalmente no infarto agudo do miocárdio inferior; ao nível basal); frequência cardíaca < 50 bpm
choque cardiogênico ou congestão pulmonar; ou > 100 bpm; infarto agudo do miocárdio
bloqueio atrioventricular de 2o e 3o graus; pressão arterial com comprometimento de VD (clínico ou
sistólica < 90 mmHg eletrocardiográfico); uso de inibidores da
Inibidor da enzima conversora da angiotensina/ fosfodiesterase para disfunção erétil nas
bloqueador de AT1: gravidez; hipotensão (pressão últimas 24 horas
arterial sistólica < 90 mmHg ou queda > 30 mmHg em Bloqueador de aldosterona: disfunção renal
relação ao nível basal) (creatinina > 2,0-2,5 mg/dl) ou

hipercalemia (K > 5,0 mEq/l)
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SÍNDROME CORONÁRIA AGUDA SEM SUPRADESNIVELAMENTO

DO SEGMENTO ST: ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO E TRATAMENTO

PARTE 1: ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO
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A síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do seg-
mento ST apresenta ampla variação do risco para ocorrência de
óbito ou eventos isquêmicos recorrentes. Determinar a proba-
bilidade desses eventos adversos é importante para identificar
os pacientes que se beneficiam de condutas mais potentes, dis-
pendiosas e, muitas vezes, arriscadas. Na avaliação inicial, é
considerada ponto-chave, pois os pacientes serão tratados de
modo diferente, conforme seu risco de morte ou eventos isquê-
micos recorrentes. A estratificação de risco é uma recomenda-
ção Classe I, sendo a avaliação prognóstica o primeiro passo
para o tratamento médico. Vários fatores clínicos têm sido as-
sociados com maior risco de eventos adversos, como o avançar
da idade, antecedente de diabetes melito, revascularização mio-
cárdica prévia, evidência de insuficiência cardíaca congestiva e
desenvolvimento de angina refratária. O eletrocardiograma de
12 derivações da admissão, especificamente, quando presente
o desvio do segmento ST, também é um importante determi-
nante do risco de morte ou infarto do miocárdio. Da mesma
forma, os biomarcadores plasmáticos podem adicionar uma in-
formação independente com relação ao prognóstico e às estra-
tégias terapêuticas. Atualmente, para avaliação prognóstica nessa
população, dispõe-se, em conjunto com as variáveis indepen-
dentes, de modelos de estratificação de risco que foram desen-
volvidos, na maior parte, utilizando-se populações de ensaios
clínicos que não foram selecionadas, primariamente, para esse
fim. Em 2008, introduziu-se o escore de risco Dante Pazzanese.
Trata-se de um modelo simples, desenvolvido em uma popula-
ção brasileira não-selecionada, facilmente aplicável no depar-
tamento de emergência, com o uso de variáveis clínicas, eletro-
cardiográficas, bioquímicas e biomarcadores plasmáticos.
Descritores: Angina instável. Infarto do miocárdio. Prognósti-
co. Fatores de risco.

NON-ST-SEGMENT ELEVATION ACUTE CORONARY SYNDROME:
RISK STRATIFICATION AND MANAGEMENT

PART 1: RISK STRATIFICATION

Patients with non-ST-segment elevation acute coronary syndrome
are at varying degrees of risk for death and recurrent ischemic events.
It is therefore important that the likelihood of these adverse events
be determined to identify patients who may benefit from therapies
that are more aggressive, more expensive, and often more risky.
This is of paramount importance in the initial screening, because it
allows patients to be treated differently, according to their degree of
risk of death or recurrent ischemic events. The risk stratification is
considered a class I recommendation, and the prognostic evaluation
is the first step in medical treatment. Several clinical factors have
been associated with increased risk of adverse events, such as: in-
creasing age, history of diabetes mellitus, previous myocardial re-
vascularization, evidence of congestive heart failure, and develop-
ment of refractory angina. Specifically, a 12-lead electrocardiogram
on admission, in the presence of ST-segment deviation, is a major
determinant of the risk of death or myocardial infarction. Likewise,
measurement of plasma biomarkers may add independent informa-
tion about the prognosis and therapeutic strategies. In this populati-
on, prognostic evaluation currently relies on risk stratification mo-
dels developed mostly by using populations of clinical trials that
were not selected primarily for this purpose, together with indepen-
dent variables. In 2008, the Dante Pazzanese Risk Score was intro-
duced. This is a simple risk-stratification model developed in a non-
selected Brazilian population that can be easily performed in the
emergency department using clinical, electrocardiographic, and bi-
ochemical variables, as well as plasma biomarkers.
Key words: Angina, unstable. Myocardial infarction. Prognosis.
Risk factors.



188 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

DOS SANTOS ES
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento
Parte 1: Estratificação de risco

INTRODUÇÃO

Em decorrência da natureza heterogênea de pacientes que
se apresentam com síndrome coronária aguda sem supradesni-
velamento do segmento ST, há ampla variação de risco para
ocorrência de óbito ou eventos isquêmicos recorrentes. Deter-
minar o risco da ocorrência desses eventos adversos é impor-
tante, não apenas para a triagem inicial na seção de emergência,
em que será definido o local ideal para realização dos cuidados
médicos, como para a identificação dos pacientes que possam
se beneficiar de condutas mais potentes, dispendiosas e, muitas
vezes, arriscadas.

Durante as últimas duas décadas, a estratégia para estratifi-
cação de risco em pacientes com síndrome coronária aguda tem
apresentado grande evolução. De uma prática que envolvia uni-
camente a avaliação de isquemia residual e disfunção ventricu-
lar esquerda após infarto agudo do miocárdio, hoje objetiva uma
avaliação inicial no departamento de emergência de variáveis
clínicas que possam prever o risco de resultados adversos,1 im-
portante para a elaboração da triagem inicial no pronto-socorro.
Esse fato é considerado, talvez, o principal papel dos serviços
de emergência, tanto para liberação de pacientes com maior
segurança assim como para admissão mais imediata daqueles
de alto risco para realização dos cuidados médicos. Deve ser
iniciada na admissão e atualizada durante a permanência do
paciente no hospital, para que determinadas estratégias de con-
dutas sejam adotadas a curto prazo. A conduta médica na inter-
nação para incorporação de medidas mais intensivas, como ad-
ministração de medicamentos de maior risco ou a estratégia in-
vasiva precoce, deve se basear na probabilidade de ocorrência
de eventos adversos.

A estratificação de risco é realizada e iniciada imediatamen-
te na apresentação, para objetivar decisões terapêuticas já no
primeiro contato com o paciente, sendo considerada ponto-chave
da avaliação inicial, porque os pacientes serão tratados de modo
diferente, conforme seu risco de morte ou eventos isquêmicos
recorrentes.1

A formulação e a atualização da avaliação prognóstica em
pontos bem definidos no tempo são necessárias: 1. na apresen-
tação no departamento de emergência, para decidir se o pacien-
te deve ou não ser admitido e, se admitido, qual o local mais
apropriado para realização dos cuidados médicos (unidade de
dor torácica ou unidade coronária); 2. com 24 a 48 horas após a
admissão, para definição do tratamento hospitalar, de acordo
com a evolução clínica; 3. na alta hospitalar, para decisão do
tratamento ótimo a médio prazo; e 4. de 3 a 6 meses após a alta,
para selecionar estratégias a longo prazo.2

A noção de estratificação de risco imediata em pacientes
com síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do

segmento ST foi primeiramente proposta nas diretrizes norte-
americanas de angina instável publicadas em 1994, sendo, atu-
almente, bastante apoiada em evidências.

Diretrizes atuais recomendam essa estratégia o mais preco-
cemente possível, com a orientação para terapia antitrombótica
e anti-isquêmica máxima para aqueles de alto risco e, por outro
lado, para alta precoce, após breve período de observação, aos
de mais baixo risco.3 Atualmente, para avaliação da estratifica-
ção de risco em pacientes com síndrome coronária aguda sem
supradesnivelamento do segmento ST, dispõe-se de variáveis
prognósticas independentes e de modelos de estratificação de
risco. O principal foco é avaliar a probabilidade de ocorrência
de eventos adversos, em especial morte ou infarto (reinfarto),
de forma cada vez mais simples e objetiva, analisando dados da
história clínica, do exame físico e do eletrocardiograma e os
biomarcadores de necrose miocárdica. A estratégia de estratifi-
cação de risco precoce é considerada uma recomendação Clas-
se I em pacientes com suspeita de síndrome coronária aguda,
sendo a avaliação prognóstica o primeiro passo para o trata-
mento médico:
– Pacientes que apresentem desconforto torácico devem ser

submetidos a estratificação de risco precoce, focalizando os
sintomas anginosos, achados do exame físico, alterações ele-
trocardiográficas e biomarcadores de injúria cardíaca (Classe
I; Nível de evidência C).4

– A estratégia para estratificação de risco deve ser baseada na
combinação de história clínica, sintomas, alterações eletro-
cardiográficas, biomarcadores plasmáticos e resultados dos
escores de risco.5

Em se tratando de uma estratégia que deve ser aplicada ini-
cialmente no departamento de emergência, é necessário simpli-
cidade para sua aplicabilidade na prática diária e para boa acei-
tação por parte dos médicos emergencistas.

VARIÁVEIS CLÍNICAS

No primeiro contato com o paciente com dor torácica su-
gestiva de evento isquêmico coronário agudo, é possível identi-
ficar subgrupos de mais alto risco, tanto a curto como a longo
prazos, pelas características dos sintomas, por seus anteceden-
tes pessoais e pelo exame físico. Vários fatores clínicos têm
sido associados com maior risco de eventos adversos, como
avançar da idade, antecedente de diabetes melito, revasculari-
zação miocárdica prévia, evidência de insuficiência cardíaca
congestiva e desenvolvimento de angina refratária.

Pacientes idosos com doença arterial coronária apresentam
lesões coronárias mais graves, em comparação com pacientes
mais jovens, e experimentam resultados mais desfavoráveis.6

Assim, o avançar da idade é considerado uma variável de risco
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universal, pois está presente em praticamente todos os modelos
de estratificação de risco.

Antecedente de diabetes melito é considerado o maior fator
de risco para morbidade e mortalidade cardiovasculares, levan-
do a uma chance de três a cinco vezes maior no desenvolvimen-
to de doença arterial coronária.7 Em pacientes com síndrome
coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST, a
presença desse fator de risco leva a uma mortalidade significa-
tivamente maior em 30 dias em comparação com os não-diabé-
ticos, havendo interação favorável com o tratamento instituído,
em especial, com os inibidores de glicoproteína IIb/IIIa.8

Com frequência, o tipo de procedimento de revasculariza-
ção miocárdica prévio é um marcador da gravidade da doença
arterial coronária. Em pacientes submetidos a intervenção co-
ronária percutânea, a doença arterial coronária subjacente é
menos acentuada. Naqueles com cirurgia de revascularização
miocárdica, a presença de disfunção ventricular esquerda ou
doença de múltiplos vasos é encontrada com mais constância.
Consequentemente, pacientes com intervenção coronária per-
cutânea apresentam prognóstico mais favorável.9

Da mesma maneira que nos pacientes com infarto agudo do
miocárdio com supradesnivelamento do segmento ST, naque-
les com síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento
do segmento ST a classificação de Killip-Kimball, avaliando a
presença e a gravidade da insuficiência cardíaca, demonstrou
ser uma variável independente de informação prognóstica, tan-
to a curto como a longo prazos.10 Pacientes com maior classe de
Killip apresentam mais comumente depressão do segmento ST
e elevação dos marcadores de necrose miocárdica.10 Dessa for-
ma, a presença de insuficiência cardíaca no momento da apre-
sentação está associada com maior mortalidade.

Isquemia recorrente detectada durante a monitorização con-
tínua do segmento ST pode refletir episódios de maior agrega-
ção plaquetária. Pacientes com angina instável e isquemia re-
corrente apresentam risco maior de infarto do miocárdio ou de
morte.11

VARIÁVEIS ELETROCARDIOGRÁFICAS

Apesar dos benefícios da utilização de variáveis clínicas para
estratificação de risco, é difícil determinar com segurança o prog-
nóstico dos pacientes com síndrome coronária aguda sem o uso
de marcadores objetivos.

O eletrocardiograma de 12 derivações da admissão, especi-
ficamente, quando presente o desvio do segmento ST (elevação
transitória ou depressão do segmento ST), é um importante de-
terminante do risco de morte ou de infarto do miocárdio.12 O
infradesnivelamento do segmento ST > 0,5 mm é a grandeza de
depressão do segmento ST utilizada com maior frequência. Tra-

ta-se de uma maneira prática e de fácil análise usada no depar-
tamento de emergência, além de ser considerado isoladamente
um marcador de pior prognóstico em análise independente.13

No registro Thrombolysis in Myocardial Infarction III (TIMI
III) de pacientes com angina instável e infarto agudo do mio-
cárdio sem supradesnivelamento do segmento ST, depressão
recente de, pelo menos, 0,5 mm foi um determinante de resulta-
dos adversos.14

Recentemente, demonstrou-se que o risco aumentado de
eventos adversos eleva-se de modo progressivo com a gravida-
de da depressão do segmento ST.15 Da mesma forma, novo blo-
queio do ramo esquerdo está associado a elevado risco de mor-
te ou infarto do miocárdio a longo prazo.14

Em um estudo que avaliou a fisiopatologia subjacente da
depressão do segmento ST em pacientes com angina instável,
demonstrou-se que a presença da depressão do segmento ST
foi mais associada a doença de múltiplos vasos ou estenose de
tronco da artéria coronária esquerda.16

O registro de alterações transitórias do segmento ST > 0,5
mm, que ocorre durante um episódio sintomático de dor pre-
cordial, que é resolvido com repouso, sugere, de forma signifi-
cativa, isquemia aguda e alta probabilidade de doença arterial
coronária mais grave.4 Os pacientes cujos eletrocardiogramas
atuais sugerem isquemia miocárdica podem ser avaliados com
maior acurácia diagnóstica se um eletrocardiograma prévio es-
tiver disponível para comparação.

A inversão das ondas T também pode indicar síndrome co-
ronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST. Em
pacientes com suspeita de síndrome coronária aguda, a inver-
são das ondas T em parede precordial > 2 mm sugere isquemia
aguda, particularmente, em decorrência de estenose crítica da
artéria coronária descendente anterior.4

Assim, o eletrocardiograma, isoladamente ou em associa-
ção com variáveis clínicas ou marcadores de injúria cardíaca,
oferece valiosa informação prognóstica complementar em pa-
cientes com síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento
do segmento ST, sendo muito útil na previsão de resultados
adversos a curto ou a longo prazos.

BIOMARCADORES PLASMÁTICOS NA
ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO

Com o amplo conhecimento da fisiopatologia da aterotrom-
bose e a maior habilidade em se identificar biomarcadores po-
tencialmente importantes, há uma proliferação do número de
biomarcadores disponíveis. Entretanto, uma tendência a favor
de relatos positivos focaliza, frequentemente, o valor prognós-
tico. Em síndrome coronária aguda, os biomarcadores plasmá-
ticos podem adicionar uma informação independente com rela-
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ção à fisiopatologia, ao prognóstico e às estratégias terapêuticas.

Troponinas cardíacas
As troponinas cardíacas são consideradas os mais específi-

cos dos marcadores bioquímicos de injúria miocárdica, demons-
trando superioridade no diagnóstico de infarto do miocárdio.
Em particular, as troponinas I e T são identificadas, sendo asso-
ciadas a uma sequência específica de aminonoácidos cataloga-
dos por genes diferentes daqueles que codificam a série de ami-
noácidos das isoformas do musculoesquelético, o que permitiu
que anticorpos monoclonais de reatividade cruzada extrema-
mente baixa pudessem ser desenvolvidos, facilitando o diag-
nóstico de infarto.17

Desde 1992, seu valor prognóstico em síndrome coronária
aguda foi convincentemente demonstrado, sendo de grande valia
para prever eventos cardiovasculares adversos, como morte e
infarto do miocárdio. Lesões envolvendo maior número de va-
sos estão presentes em pacientes com troponina positiva em
comparação com aqueles com troponina negativa.18 Da mesma
forma, desvio do segmento ST no eletrocardiograma da admis-
são é significativamente mais presente em pacientes com tropo-
nina positiva.19

Aparecem em uma fase precoce no soro depois do início
dos sintomas (2 a 4 horas), com pico de 12 a 48 horas, permane-
cendo anormalmente elevada por 5 a 14 dias.20

Uma importante informação adicional é a análise do grau
de extensão da necrose miocárdica, representada pelo valor
quantitativo da elevação dos marcadores de injúria cardíaca. O
risco de eventos adversos é proporcional ao grau de elevação
desses marcadores.19 É considerado importante indicador prog-
nóstico, afetando não apenas decisões na triagem inicial no pron-
to-socorro, mas também na escolha do tratamento médico e na
indicação de estratégia invasiva.

Vários estudos investigaram o risco de morte ou de infarto
não-fatal em diferentes períodos de seguimento após a apresen-
tação. Os pesquisadores do estudo FRagmin during InStability
in Coronary artery disease (FRISC) observaram importante
correlação entre a elevação da troponina e a mortalidade em 5
meses.21 Stubs et al.22 demonstraram tendência mais frequente
de morte ou de infarto entre pacientes com troponina positiva
em relação àqueles com troponina negativa durante seguimen-
to de 3 anos (29% vs. 17%, respectivamente; p = 0,07). Os
investigadores do estudo TIMI IIIB encontraram risco aumen-
tado da mortalidade em 42 dias entre pacientes com troponina
positiva.19

Uma metanálise que considerou diferentes durações no se-
guimento ajudou a refinar a estimativa do grau de risco associ-
ado com elevações da troponina.23 A maior razão de chances
para morte ou infarto, em 30 dias, foi de 2,86 (intervalo de con-

fiança [IC] 95% 2,35-3,47; p < 0,0001) em pacientes com ele-
vação do segmento ST e de 4,93 (IC 95% 3,77-6,45; p < 0,0001)
para pacientes sem elevação do segmento ST.

Evidenciou-se, portanto, a habilidade da troponina cardíaca
em detectar necrose miocárdica na ausência de elevação do seg-
mento ST e prever o risco de eventos adversos em ambos os
grupos de pacientes.

Proteína C-reativa
Pela primeira vez, em 1930, Tillett e Francis descreveram a

proteína C-reativa como um marcador de infecção pneumocó-
cica. Trata-se de uma proteína de fase aguda produzida pelos
hepatócitos e, possivelmente, pelas células musculares lisas e
macrófagos em resposta ao estímulo inflamatório.24 É conside-
rada importante marcador clínico em decorrência de sua estabi-
lidade, de resultados reproduzíveis e por ser dosada com facili-
dade.24

Originalmente, a proteína C-reativa foi considerada um mar-
cador inespecífico de inflamação, mas vários relatos sugerem
que exerce papel fisiopatológico direto no desenvolvimento e
na progressão da aterosclerose.24

Há correlação entre elevação da troponina cardíaca e nível
da proteína C-reativa, embora porcentagem significante de pa-
cientes sem elevação de troponina apresente níveis elevados de
proteína C-reativa. A causa da proteína C-reativa elevada na
ausência de necrose miocárdica manifesta é incerta, mas pode
estar relacionada à instabilidade da placa ou à necrose de mió-
cito, abaixo do limite de detecção.25

Estudos têm demonstrado que a elevação da proteína C-
reativa, após episódio de síndrome coronária aguda, pode pre-
ver o risco de morte precoce e a longo prazo. Pacientes com
angina instável e proteína C-reativa maior que 3 mg/l na alta
hospitalar são mais comumente admitidos por eventos cardio-
vasculares recorrentes em  seguimento de 1 ano.26

A proteína C-reativa pode ser dosada por meio de uma téc-
nica padronizada, acessível comercialmente e de alta sensibili-
dade [proteína C-reativa-ultrassensível (PCR-us)], apresentan-
do pouca variação sazonal ou diurna.

Na distribuição dos níveis de PCR-us, diferenças importan-
tes são encontradas em relação ao sexo e à raça. As mulheres
apresentam níveis séricos aproximadamente duas vezes maio-
res que os homens e os homens negros, por sua vez, valores
30% maiores que os brancos.27

Em pacientes com síndrome coronária aguda, pontos de corte
diferentes para PCR-us elevada em comparação com pacientes
assintomáticos devem ter melhor capacidade preditiva. Na atu-
alidade, não existe ponto de corte definido exclusivo para esse
grupo de pacientes, diferentemente daqueles com doença arte-
rial coronária assintomática.
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Apesar dessas recomendações, até o momento, o tratamen-
to de pacientes com síndrome coronária aguda não tem sido
influenciado pelos níveis de proteína C-reativa.

Peptídio natriurético cerebral
O peptídio natriurético cerebral tipo B apresenta uma se-

quência de 32 aminoácidos, e é sintetizado predominantemente
pelo miocárdio ventricular, em resposta ao estiramento dos mi-
ócitos. Da mesma forma que o peptídio natriurético atrial, o
peptídio natriurético cerebral tem propriedades fisiológicas be-
néficas que incluem vasodilatação, natriurese e inibição do sis-
tema nervoso simpático e do eixo renina-angiotensina-aldoste-
rona.

Em pacientes com síndrome coronária aguda sem supra-
desnivelamento do segmento ST, níveis de peptídio natriuréti-
co cerebral mais elevados são encontrados naqueles que falece-
ram em comparação aos que sobreviveram. Em um subestudo
do Orbofiban in Patients with Unstable coronary Syndromes –
Thrombolysis In Myocardial Infarction 16 (OPUS-TIMI 16),28

no qual o peptídio natriurético cerebral foi dosado, aproxima-
damente, 40 horas após o início dos sintomas, a incidência de
morte e de insuficiência cardíaca em seguimento de 10 meses
aumentou com os níveis basais mais elevados. Essa associação
foi observada em todas as modalidades de síndrome coronária
aguda, com ou sem elevação da troponina I cardíaca e nos com
ou sem insuficiência cardíaca.

No estudo Treat Angina with Agrastat and Determine Cost
of therapy with an Invasive or Conservative Strategy (TATICS)
TIMI-18, demonstrou-se que mulheres com peptídio natriuréti-
co cerebral ou proteína C-reativa elevados beneficiaram-se de
intervenção coronária percutânea, mesmo com valores normais
de troponina cardíaca.29

Em população não selecionada de pacientes com síndrome
coronária aguda, o nível de peptídio natriurético cerebral acima
da média também permaneceu associado à mortalidade a longo
prazo, mesmo após ajuste de potenciais fatores confundidores ,
como idade, classe de Killip-Kimball e fração de ejeção do ven-
trículo esquerdo.30

Se uma estratégia de tratamento para pacientes com tropo-
nina negativa puder ser desenvolvida baseada nos níveis de
peptídio natriurético cerebral, sua dosagem passará a ser uma
importante ferramenta na avaliação dos pacientes com síndro-
me coronária aguda.

MODELOS DE ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO

Os modelos de estratificação de risco, até então publicados,
foram realizados na maior parte em populações altamente sele-
cionadas de ensaios clínicos. À medida que ocorre a evolução

no tratamento médico ou o surgimento de novas estratégias te-
rapêuticas, adequações de modelos anteriores devem ser reali-
zadas ou novos modelos incorporados, para a análise da persis-
tência de variáveis prognósticas ou incorporação de novas vari-
áveis.

Estratificação de risco de Braunwald
Com a publicação de Braunwald et al., em 1994, Diagno-

sing and Managing Unstable Angina,31 a estratégia de estratifi-
cação de risco precoce para eventos adversos em pacientes com
angina instável foi idealizada pela primeira vez. Essa estratifi-
cação ilustra a importância das características dos sintomas, do
exame físico, das alterações eletrocardiográficas e dos marca-
dores de necrose miocárdica para avaliação prognóstica preco-
ce. De forma objetiva, existe uma categorização dos pacientes,
conforme os dados de uma tabela, em alto, intermediário ou
baixo risco para ocorrência a curto prazo de morte ou infarto
(reinfarto). Trata-se de um método simples, no qual a presença
de uma determinada variável enquadraria o paciente em um
grupo de risco específico: o paciente de risco intermediário não
apresenta nenhuma característica do grupo de alto risco e o de
baixo risco, qualquer característica dos grupos intermediário e
alto riscos. Grande importância é dada ao tempo entre a ocor-
rência dos sintomas e a admissão hospitalar, bem como sua du-
ração em minutos. Pacientes com sintomas que surgem nas úl-
timas 48 horas ou de forma prolongada são considerados de
alto risco.

A idade foi apresentada de maneira qualitativa. Pacientes
com mais de 75 anos enquadram-se no grupo de alto risco, in-
dependentemente de qualquer outra variável presente. Aqueles
com 70 anos ou menos necessitam de outra característica para
que sua estratificação seja definida.

Dados importantes do exame físico, que denotam risco imi-
nente de resultado desfavorável, são considerados para o grupo
de alto risco.

Entre as características de alto risco, há também a análise do
eletrocardiograma representada de forma qualitativa pelas mu-
danças transitórias do segmento ST > 0,5 mm, que não foi in-
corporada à avaliação quantitativa dessa variável. Inversão de
onda T > 0,2 mV ou ondas Q patológicas foram incorporadas
ao grupo de risco intermediário.

Assim, em muitos casos, pacientes considerados de baixo
risco poderiam ser tratados ambulatorialmente. Estes correspon-
deriam aos que haviam experimentado novo episódio de angi-
na ou exacerbação dos sintomas preexistentes, possivelmente
em consequência de isquemia miocárdica, mas que não fossem
considerados episódios graves, prolongados ou não tivessem
ocorrido em repouso nas últimas 2 semanas. Dentro de um se-
guimento de 72 horas, uma pesquisa sistemática deveria ser re-
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alizada em busca de causas não-cardíacas para explicar novos
episódios de angina ou ocorrência de instabilidade em um paci-
ente com angina estável. Para isso, cada paciente deveria ter: 1.
um novo eletrocardiograma, em busca de isquemia assintomá-
tica ou arritmias; 2. medidas de temperatura e pressão arterial;
3. determinação do hematócrito e da hemoglobina; e 4. exame
físico detalhado à procura de outras doenças cardíacas ou de
hipertireoidismo.

Ao ser diagnosticada a presença de angina instável, o trata-
mento médico deveria ser instituído. Em pacientes de risco in-
termediário ou alto risco, o tratamento médico iniciar-se-ia ime-
diatamente no departamento de emergência. Em pacientes de
alto risco, a avaliação e o tratamento simultaneamente teriam
maior urgência em comparação àqueles de risco intermediário.

Em 2000, com as diretrizes norte-americanas publicadas para
o tratamento de pacientes com angina instável e infarto agudo
do miocárdio sem supradesnivelamento do segmento ST, a es-
tratificação de risco de Braunwald apresentou uma nova versão
com a inclusão do valor prognóstico dos biomarcadores de in-
júria cardíaca, associado a história clínica, exame físico e acha-
dos eletrocardiográficos no momento da apresentação. Os ris-
cos de morte e eventos isquêmicos recorrentes foram estima-
dos, categorizando, da mesma forma que a versão anterior, os
pacientes em baixo, intermediário e alto risco para eventos ad-
versos (Tabela 1).32

A estratégia de estratificação de risco precoce é considera-
da, desde então, uma recomendação Classe I em pacientes com
suspeita de síndrome coronária aguda, sendo a avaliação prog-
nóstica o primeiro passo para o tratamento médico.

Escore de risco PURSUIT9

Nesse modelo de estratificação de risco, a relação entre as
características basais e a ocorrência de morte ou de infarto não-
fatal em 30 dias foi avaliada. A população estudada correspon-
deu a 9.461 pacientes do ensaio clínico Platelet glycoprotein
IIb/IIIa in Unstable angina: Receptor Suppression Using Inte-
grilin (eptifibatide) Therapy (PURSUIT). A análise univariada
seguida de um modelo de regressão logística foi usada como
método estatístico.

Muitas das variáveis prognósticas, que foram significantes
na análise univariada, permaneceram no modelo multivariado.
A idade mostrou ser a variável de maior peso para o risco de
morte, seguida de frequência cardíaca. Interações entre diag-
nóstico da admissão e idade ou frequência cardíaca foram man-
tidas até o modelo final.

Outros importantes fatores de risco foram: sexo (mulheres
foram de mais baixo risco que os homens), sintomas de angina
prévia nas últimas 6 semanas, pressão arterial sistólica, depres-
são do segmento ST e sinais de insuficiência cardíaca. Para o

desfecho composto de morte ou infarto não-fatal, a idade per-
maneceu como variável de maior peso.

Um esquema simples para a estimativa do risco de compli-
cações em 30 dias foi desenvolvido e pontos foram atribuídos
para cada variável prognóstica. Com relação à idade e à fre-
quência cardíaca, pontos distintos foram designados, de acordo
com o diagnóstico de angina instável ou de infarto agudo do
miocárdio (Tabela 2). A soma dos pontos do escore total de
cada paciente pode ser convertida na probabilidade do evento
adverso.

A acurácia preditiva do modelo para o desfecho de morte
mostrou C statistic de 0,814, evidenciando boa habilidade para
discriminar entre os que apresentaram ou não um desfecho fa-
tal. Já para o desfecho composto, a capacidade discriminatória
foi inferior, com C statistic de 0,669.

Escore de risco TIMI33

O escore de risco TIMI foi desenvolvido apoiado no banco
de dados do estudo TIMI 11B,34 que comparou a administração
da enoxaparina com a da heparina não-fracionada em pacientes
com angina instável ou infarto agudo do miocárdio sem supra-
desnivelamento do segmento ST. Para o desenvolvimento des-
se modelo de estratificação de risco, investigou-se a população
de 1.957 pacientes do grupo submetido à administração de he-
parina não-fracionada. O composto de morte por todas as cau-
sas, infarto (ou reinfarto) ou revascularização miocárdica ur-
gente por isquemia recorrente no período de 14 dias, após a
randomização, foi analisado como desfecho primário. O mode-
lo incorporou características basais facilmente identificadas na
apresentação.

No início, foi realizada uma análise univariada de regressão
logística de 12 variáveis consideradas de forma dicotômica,
como candidatas prognósticas de risco para desenvolver o des-
fecho. Em seguida, as que apresentavam nível de significância
menor que 0,2 foram selecionadas para um modelo de regres-
são logística multivariado. Finalmente, variáveis com signifi-
cância menor que 0,05 na análise multivariada foram conside-
radas para o modelo final.

Das 12 variáveis selecionadas, 7 permaneceram de forma
significativa na análise multivariada e formaram o conjunto de
variáveis prognósticas do escore de risco TIMI: 1. idade > 65
anos; 2. antecedente de doença arterial coronária > 50%; 3. uso
de ácido acetilsalicílico nos últimos 7 dias; 4. presença de três
ou mais fatores de risco para doença arterial coronária; 5. dois
ou mais episódios de angina em 24 horas; 6. desvio do segmen-
to ST > 0,5 mm; e 7. elevação dos marcadores de necrose mio-
cárdica.

Como o peso estimado para cada uma das 7 variáveis foi de
magnitude semelhante, o escore foi calculado determinando-se
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Tabela 1 - Risco de morte ou infarto do miocárdio não-fatal a curto prazo em pacientes com angina instável ou infarto
agudo do miocárdio sem supradesnivelamento do segmento ST32

Variável Alto risco Risco intermediário Baixo risco
prognóstica (pelo menos uma (nenhuma característica (nenhuma característica

das características de alto risco, mas de risco intermediário
que se seguem deve com alguma das ou alto risco, mas com
estar presente) que se seguem) alguma das que se seguem)

História Sintomas isquêmicos Infarto prévio, doença
nas últimas 48 horas cerebrovascular ou

periférica ou cirurgia
de RM; uso prévio
de AAS

Característica Dor prolongada Dor prolongada Novo episódio de
da dor (> 20 min) persistente (> 20 min) em angina classe III ou IV

em repouso repouso resolvida, da CCS nas duas
mas com moderada ou últimas semanas com
alta probabilidade de moderada ou alta
DAC, angina em repouso probabilidade de DAC
(< 20 min ou aliviada
com repouso ou nitrato
sublingual)

Dados clínicos Edema pulmonar mais Idade > 70 anos
comumente relacionado
a isquemia; novo ou
piora de sopro sistólico
de regurgitação mitral
ou estertores; hipotensão,
bradicardia, taquicardia;
idade > 75 anos

ECG Angina de repouso com Inversão da onda T Normal ou não
mudanças transitórias > 0,2 mV; alterado durante um
do segmento ST ondas Q patológicas episódio de
> 0,05 mV; bloqueio desconforto torácico
de ramo novo ou
presumivelmente novo;
TV sustentada

Marcadores Marcadamente elevados Discretamente elevados Normal
de necrose (por exemplo, cTnI (por exemplo, cTnI
miocárdica ou cTnT > 0,1 ng/ml) ou cTnT > 0,01 ng/ml,

porém < 0,1 ng/ml)
______________
Uma estimativa de risco, a curto prazo, de morte ou eventos isquêmicos recorrentes em angina instável é complexa, não
podendo ser determinada unicamente com dados em um quadro. No entanto, os dados desse quadro ilustram uma diretriz
geral mais que um algoritmo rígido.
AAS = ácido acetilsalicílico; CCS = Canadian Cardiovascular Society; cTnI = troponina I cardíaca; cTnT = troponina T
cardíaca; DAC = doença arterial coronária; ECG = eletrocardiograma; min = minutos; mV = milivolts; ng/ml = nanogra-
mas por mililitro; RM = revascularização miocárdica; TV = taquicardia ventricular.
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o valor de 1 (um) quando uma variável estava presente. A sim-
ples soma aritmética do número de variáveis presentes consti-
tuiu o escore de risco TIMI para cada paciente. No modelo ini-
cial, houve progressivo e significante aumento da taxa de even-
tos com o aumento do escore de risco TIMI, e os pacientes fo-
ram categorizados em baixo risco (0 a 2 pontos), risco interme-
diário (3 ou 4 pontos) ou alto risco (5 a 7 pontos). O desempe-
nho do modelo, definido pelo C statistic de 0,65, foi modes-
to, tendo sido validado internamente33 no estudo TIMI 11B e
em duas populações diferentes do estudo ESSENCE. O mo-
delo ganhou aceitação, sobretudo, pela sua praticidade, sen-
do de fácil aplicabilidade. A simples soma aritmética do nú-
mero de variáveis presentes pode ser calculada sem o auxí-
lio de um computador, o que o distingue de outros modelos
mais complexos.

Tabela 2 - Modelo de risco PURSUIT9

Pontos
Apenas morte Morte ou infarto

Idade em anos* 50 0 8 (11)
60 2 (3) 9 (12)
70 4 (6) 11 (13)
80 6 (9) 12 (14)

Sexo Feminino 0 0
Masculino 1 1

Angina prévia (CCS) Sem angina, I ou II 0 0
III ou IV 2 2

Frequência cardíaca 80 0 0
(bpm)* 100 1 (2) 0

120 2 (5) 0

Pressão arterial sistólica 120 0 0
(mmHg) 100 1 0

80 2 0

Sinais de insuficiência Não 0 0
cardíaca Sim 3 2

Depressão do Não 0 0
segmento ST Sim 3 1
______________
* Com relação à idade e à frequência cardíaca, pontos distintos foram designados de acordo com o diagnóstico de angina
instável ou de infarto do miocárdio (entre parênteses).
bpm = batimentos por minuto; CCS = Canadian Cardiovascular Society; mmHg = milímetros de mercúrio.

Modelo de risco GRACE35

O escore Global Registry of Acute Coronary Events (GRA-
CE) desenvolveu-se com base no banco de dados do registro
GRACE, com o objetivo de criar um método simples e aplicá-
vel a todas as formas de síndrome coronária aguda. O desfecho
clínico primário foi mortalidade por todas as causas, que se ve-
rificou no período de, aproximadamente, 6 meses após a alta
hospitalar.

Os pacientes foram recrutados com todas as modalidades
de síndrome coronária aguda (infarto agudo do miocárdio com
supradesnivelamento do segmento ST, infarto agudo do mio-
cárdio sem supradesnivelamento do segmento ST ou angina
instável) no período de 1o de abril de 1999 a 31 de março de
2002. Posteriormente, o modelo final foi validado em uma po-
pulação de pacientes consecutivos do registro GRACE entre 1o
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de abril de 2002 e 31 de dezembro de 2003 (7.638 pacientes).
Para cada variável prognóstica designou-se uma pontuação,

de acordo com seus respectivos betacoeficientes.
Características basais, tratamento no hospital e resultados

em 15.007 pacientes foram analisados para desenvolver o mo-
delo (população de desenvolvimento). Em 6 meses, a mortali-
dade foi semelhante na população de desenvolvimento (4,8%,
717 pacientes) e na população de validação (4,7%, 331 pacien-
tes). O escore foi gerado, usando um modelo de regressão pro-
porcional de Cox, sendo seu desempenho avaliado pela área
sob a curva ROC (Receptor Operating Characteristic), defini-
da pelo C statistic.

Foram identificadas 9 variáveis prognósticas, sendo o esco-
re total de um determinado paciente obtido pela soma dos pon-
tos de cada uma das 9 variáveis do modelo: 1. idade avançada;
2. história prévia de infarto do miocárdio; 3. história de insufi-
ciência cardíaca; 4. frequência cardíaca na admissão; 5. baixa
pressão sistólica na apresentação; 6. níveis séricos elevados de
creatinina; 7. elevação dos biomarcadores de necrose miocárdi-
ca; 8. depressão do segmento ST; e 9. não indicação de inter-
venção coronária percutânea no hospital. O desempenho do
modelo avaliado pelo C statistic na população de desenvolvi-
mento (C statistic de 0,81) e na população de validação (C sta-
tistic de 0,75) demonstra sua boa habilidade prognóstica, justi-
ficando sua utilidade no mundo real.

Com a contagem total obtida pela soma dos pontos auferi-
dos, aplica-se a pontuação final a um nomograma de referência,
mostrando o risco correspondente de morte em 6 meses (Tabela
3).

Escore de risco Dante Pazzanese36

O escore de risco Dante Pazzanese foi um estudo prospecti-
vo de 1.027 pacientes com síndrome coronária aguda sem su-
pradesnivelamento do segmento ST, recrutados no período de
1o de julho de 2004 a 31 de outubro de 2006 em um centro
brasileiro de cardiologia.37 O critério de inclusão foi diagnósti-
co de síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do
segmento ST com sintomas dentro das últimas 48 horas: dor
precordial ou retroesternal descrita como desconforto, aperto
ou queimação com duração maior que 10 minutos, dispneia ou
síncope de provável origem isquêmica. Os critérios de exclu-
são foram: infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento
do segmento ST; sintomas de causas não-cardíacas; angina ins-
tável secundária da classificação de Braunwald; alterações con-
fundidoras do eletrocardiograma (ritmo de marcapasso, ritmo
de fibrilação atrial, bloqueios de ramo).

Uma análise descritiva foi realizada, complementada por
regressão logística simples de variáveis clínicas, eletrocardio-
gráficas, bioquímicas e biomarcadores plasmáticos. O desfe-

cho do estudo foi composto de morte por todas as causas ou
infarto (reinfarto), ocorrendo no período de 30 dias. Para iden-
tificar variáveis prognósticas independentes, uma análise de
regressão logística múltipla foi realizada com as variáveis para
um nível de significância de 10% na análise exploratória, man-
tendo-se o ajuste para o sexo. Variáveis com nível de signifi-
cância menor que 0,05 foram mantidas no modelo final. A acu-
rácia preditiva do modelo foi determinada pelo C statistic.

As seguintes alterações do eletrocardiograma da admissão
foram analisadas: depressão do segmento ST > 0,5 mm em,
pelo menos, uma derivação eletrocardiográfica medida a 80 ms
do ponto J, seguida de segmento ST horizontal ou descendente,
utilizando como base o segmento TP precedente; inversão da
onda T > 1 mm em duas derivações contíguas, sendo quantifi-
cada pela medida de seu nadir; onda T negativa em aVR; ondas
Q patológicas com duração igual ou maior que 0,04 segundos e
amplitude maior que um terço da amplitude da onda R subse-
quente, em duas derivações contíguas.

Amostras de sangue foram coletadas dentro de 24 horas da
admissão. As seguintes variáveis laboratoriais foram analisa-
das: hematócrito, hemoglobina, leucócitos totais, glicemia, cre-
atinina, troponina I cardíaca e PCR-us. Uma segunda coleta foi
realizada 12 horas após a primeira para dosagem da troponina I
cardíaca e da PCR-us. Foi selecionado o maior valor da tropo-
nina I cardíaca e da PCR-us entre as duas coletas. A troponina I
cardíaca foi analisada de forma categórica (> 0,5 ng/ml), por
não serem detectáveis valores menores que 0,5 ng/ml ou maio-
res que 100 ng/ml, pela metodologia empregada.

O desfecho combinado de morte ou infarto (reinfarto) em
30 dias ocorreu em 54 pacientes (5,3%).

Para o modelo de regressão logística múltipla, as seguintes
variáveis foram selecionadas: sexo, idade, tabagismo atual, di-
abetes melito, angina estável prévia, doença arterial periférica,
antecedente de acidente vascular cerebral, doença arterial coro-
nária prévia > 50%, uso prévio de inibidor da enzima converso-
ra da angiotensina, frequência cardíaca, depressão do segmento
ST, onda T negativa em aVR, hematócrito, hemoglobina, leu-
cócitos totais, creatinina, troponina I cardíaca e PCR-us. As
variáveis que se seguem não demonstraram significância esta-
tística nessa análise: sexo; tabagismo atual; angina estável pré-
via; doença arterial periférica; doença arterial coronária prévia
> 50%; frequência cardíaca; hematócrito; hemoglobina; leucó-
citos totais; PCR-us; onda T negativa em aVR e depressão do
segmento ST.

Embora não seja estatisticamente significante, a depressão
do segmento ST foi retida no modelo final em decorrência de
seu significado clínico, sendo esse resultado atribuído ao pro-
blema de multicolinearidade38,39 entre a depressão do segmento
ST e a troponina I cardíaca.
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Tabela 3 - Escore de risco GRACE e nomograma para mortalidade por todas as causas após 6 meses da alta hospitalar35

Características Características
encontradas encontradas

História clínica na admissão durante a hospitalização

1) Idade em anos 4) Frequência 7) Creatinina
< 29 0 cardíaca (bpm) sérica (mg/dl)
30-39 0 < 49,9 0 0-0,39 1
40-49 18 50-69,9 3 0,4-0,79 3
50-59 30 70-89,9 9 0,8-1,19 5
60-69 55 90-109,9 14 1,2-1,59 7
70-79 73 110-149,9 23 1,6-1,99 9
80-89 91 150-199,9 35 2-3,99 15
> 90 100 > 200 43 > 4 20

2) História de 5) Pressão arterial 8) Elevação
ICC 24 sistólica (mmHg) de enzimas
3) História de < 79,9 24 cardíacas 15
infarto do 80-99,9 22 9) Não submetido
miocárdio 12 100-119,9 18 a ICP no hospital 14

120-139,9 14
140-159,9 10
160-199,9 4
> 200 0
6) Depressão do
segmento ST 11

Pontos
1) ___________
2) ___________
3) ___________ Prognóstico de todas as causas de mortalidade
4) ___________ em 6 meses após a alta hospitalar
5) ___________
6) ___________
7) ___________
8) ___________
9) ___________

Soma dos pontos ___ =
escore de risco total;
riscos de mortalidade ___
______________
bpm = batimentos por minuto; ICC = insuficiência cardíaca congestiva; ICP = intervenção coronária percutânea;
mg/dl = miligramas por decilitro; mmHg = milímetros de mercúrio.

DOS SANTOS ES
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento
Parte 1: Estratificação de risco



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 197

As seguintes variáveis prognósticas foram identificadas: au-
mento da idade em anos (odds ratio [OR] 1,06; IC 95% 1,03-
1,09; p < 0,001); história prévia de diabetes melito (OR 1,90;
IC 95% 1,05-3,45; p = 0,03); antecedente de acidente vascular
cerebral (OR 3,46; IC 95% 1,43-8,40; p = 0,006); utilização
prévia de inibidor da enzima conversora da angiotensina (OR
0,57; IC 95% 0,31-1,02; p = 0,05); elevação da troponina I car-
díaca (OR 2,06; IC 95% 1,12-3,78; p = 0,01); elevação da cre-
atinina (OR 1,58; IC 95% 1,17-2,12; p = 0,003); e depressão do
segmento ST (OR 1,54; IC 95% 0,83-2,83; p = 0,16).

Para se verificar a ocorrência de multicolinearidade entre a
depressão do segmento ST e a elevação da troponina I cardíaca,
dois modelos de regressão logística múltipla foram realizados.
Em um deles não foi incluída a troponina I cardíaca, apresen-
tando os seguintes resultados: aumento da idade em anos (OR
1,06; IC 95% 1,03-1,09; p < 0,001); história prévia de diabetes
melito (OR 1,93; IC 95% 1,07-3,49; p = 0,02); antecedente de
acidente vascular cerebral (OR 3,41; IC 95% 1,43-8,14; p =

0,006); utilização prévia de inibidor da enzima conversora da
angiotensina (OR 0,54; IC 95% 0,30-0,97; p = 0,04); elevação
da creatinina (OR 1,65; IC 95% 1,24-2,22; p = 0,001); e de-
pressão do segmento ST (OR 1,82; IC 95% 1,01-3,28; p = 0,04).
O outro modelo foi realizado sem a depressão do segmento ST:
aumento da idade em anos (OR 1,06; IC 95% 1,03-1,09; p <
0,001); história prévia de diabetes melito (OR 1,95; IC 95%
1,07-3,52; p = 0,02); antecedente de acidente vascular cerebral
(OR 3,54; IC 95% 1,46-8,58; p = 0,005); utilização prévia de
inibidor da enzima conversora da angiotensina (OR 0,58; IC
95% 0,32-1,04; p = 0,07); elevação da troponina I cardíaca (OR
2,27; IC 95% 1,26-4,10; p = 0,006); e elevação da creatinina
(OR 1,59; IC 95% 1,17-2,17; p = 0,003).

Com a não inclusão da troponina I cardíaca, a depressão do
segmento ST apresenta-se como variável prognóstica indepen-
dente para o nível de significância de 5% (OR 1,82; IC 1,01-
3,28; p = 0,04), sendo mantida no modelo final, no qual a de-
pressão do segmento ST e a troponina I cardíaca foram combi-
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Tabela 4 - Modelo de regressão logística múltipla para o escore de risco Dante Pazzanese36

Variáveis Betacoeficiente Odds ratio [IC 95%] p

Aumento da idade em anos 0,058 1,06 [1,03-1,09] < 0,001
Sexo masculino 0,075 1,08 [0,58-1,99] 0,81
Antecedente de diabetes melito 0,668 1,95 [1,07-3,54] 0,02
Antecedente de acidente
vascular cerebral 1,247 3,48 [1,43-8,43] 0,006
Utilização prévia de IECA -0,564 0,57 [0,31-1,02] 0,05
Sem elevação da troponina I
cardíaca e sem depressão
do segmento ST ——— ——— 0,02
Sem elevação da troponina I
cardíaca e com depressão
do segmento ST 0,661 1,94 [0,82-4,59] 0,13
Com elevação da troponina I
cardíaca e sem depressão
do segmento ST 0,910 2,48 [1,13-5,45] 0,02
Com elevação da troponina I
cardíaca e com depressão
do segmento ST 1,132 3,10 [1,42-6,77] 0,005
Elevação da creatinina 0,452 1,57 [1,16-2,11] 0,003
Constante -7,886 ———— ————
______________
A depressão do segmento ST foi representada pela depressão > 0,5 mm em, pelo menos, uma derivação eletrocardiográ-
fica, com exceção da derivação aVR.
IC = intervalo de confiança; IECA = inibidor da enzima conversora da angiotensina.
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Tabela 5 - Escore de risco Dante Pazzanese para síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST36

História clínica

1) Idade em anos 2) Antecedente 3) Medicamento prévio
< 40 0 Diabetes melito 2 Não utilização
40<50 1 Acidente vascular de IECA 1
50<60 2 cerebral 4
60<70 3
70<80 4
80<90 7
> 90 9

4) Troponina I cardíaca 5) Creatinina sérica (mg/dl) Soma total dos pontos
e ECG < 1 0 em cada item
- Sem elevação da troponina I 1<2 1 1) ____________
   cardíaca e sem depressão do 2<4 4 2) ____________
   segmento ST 0 > 4 10 3) ____________
- Sem elevação da troponina I 4) ____________
   cardíaca e com depressão do 5) ____________
   segmento ST 1
- Com elevação da troponina I Escore de risco total
   cardíaca e sem depressão do _______________
   segmento ST 3 (0 a 30 pontos)
- Com elevação da troponina I
   cardíaca e com depressão do
   segmento ST 4

Probabilidade do evento combinado em 30 dias

_________________
ECG = eletrocardiograma; IECA = inibidor da enzima conversora da angiotensina.
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nadas (Tabela 4).
O C statistic para esse modelo foi de 0,78 (IC 0,71-0,84; p <

0,01), sendo utilizado para o escore de risco Dante Pazzanese.
A probabilidade de ocorrer o evento combinado foi calcula-

da a todos os pacientes. Para facilitar a utilização do modelo,
foi idealizado um escore com pontuações designadas, confor-
me as respectivas probabilidades do evento combinado do mo-
delo original. Para o menor valor da probabilidade, foi designa-
do o valor igual a 1; para aqueles que eram duas vezes maior,
pontuação 2; aos que eram três vezes maior, pontuação 3; e
assim por diante. Para as variáveis contínuas foram definidas
faixas com valores de probabilidades próximos de um, duas
vezes maior, três vezes maior, e assim por diante. Desenvolveu-
se, então, uma escala de pontuação que pode variar de 0 a 30
pontos. Após o somatório final, o escore para cada paciente se-
ria determinado, podendo o risco do evento combinado ser
mostrado por meio de um gráfico. Na Tabela 5, observa-se a
representação da pontuação do escore de risco Dante Pazzane-
se e nomograma para probabilidade do desfecho combinado.

Para avaliar se a escala de pontuação mediria a probabilida-
de do evento combinado na população de desenvolvimento, para

cada paciente foi calculada sua pontuação. Verificou-se a ocor-
rência de aumento na probabilidade do evento combinado com
o aumento gradativo da pontuação. Em seguida, os pacientes
foram categorizados quanto ao risco, conforme a pontuação
encontrada, em: muito baixo (até 5 pontos), baixo (6 a 10 pon-
tos), intermediário (11 a 15 pontos) e alto risco (16 a 30 pontos)
para o evento de morte ou infarto (reinfarto) em até 30 dias.
Houve progressivo crescimento da proporção do evento com o
aumento do escore de risco: até 5 pontos = 2%; 6 a 10 pontos =
6%; 11 a 15 pontos = 15%; e 16 a 30 pontos = 47%. O C statis-
tic para a escala de pontuação foi de 0,74 (IC 0,67-0,81; p <
0,001), demonstrando bom desempenho para discriminar quem
terá ou não o evento.

Dessa forma, com os dados rotineiramente coletados no de-
partamento de emergência, um escore simples de estratificação
de risco foi desenvolvido em uma população brasileira com sín-
drome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento
ST, sendo de fácil execução e com alto valor preditivo para
eventos cardiovasculares. Pode ser fonte de informações à equipe
médica, ao paciente e a seus familiares, englobando importante
avaliação prognóstica.

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Cannon CP. Evidence-based risk stratification to target
therapies in acute coronary syndromes [editorial]. Circu-
lation. 2002;106(13):1588-91.

2. Maseri A, Rebuzzi AG, Cianflone D. Need for a composi-
te risk stratification of patients with unstable coronary
syndromes tailored to clinical practice. Circulation.
1997;96(12):4141-2.

3. Mathis AS, Meswani P, Spinler SA. Risk stratification in
non-ST segment elevation acute coronary syndromes with
special focus on recent guidelines. Pharmacotherapy.
2001;21(8):954-87.

4. Anderson JL, Adams CD, Antman EM, Bridges CR, Cali-
ff RM, Casey Junior DE, et al. ACC/AHA 2007 Guideli-
nes for the management of patients with unstable angina/
non ST-elevation myocardial infarction: a report of the
American College of Cardiology/American Heart Asso-
ciation Task Force on Practice Guidelines (Writing Com-
mittee to Revise the 2002 Guidelines for the Manage-
ment of Patients With Unstable Angina/Non ST-Elevati-
on Myocardial Infarction): developed in collaboration
with the American College of Emergency Physicians, the
Society for Cardiovascular Angiography and Interventi-
ons, and the Society of Thoracic Surgeons: endorsed by

the American Association of Cardiovascular and Pulmo-
nary Rehabilitation and the Society for Academic Emer-
gency Medicine. Circulation. 2007;116(7):e148-304.

5. Bassand JP, Hamm CW, Ardissino D, Boersma E, Budaj
A, Fernández-Avilés F, et al. Guidelines for the diagno-
sis and treatment of non-ST-segment elevation acute co-
ronary syndromes. The Task Force for the Diagnosis and
Treatment of Non-ST-Segment Elevation Acute Corona-
ry Syndromes of the European Society of Cardiology.
Eur Heart J. 2007;28:1598-660.

6. Stone PH, Thompson B, Anderson HV, Kronenberg MW,
Gibson RS, Rogers WJ, et al. Influence of race, sex, and
age on management of unstable angina and non-Q-wave
myocardial infarction: The TIMI III registry. JAMA.
1996;275(14):1104-12.

7. Bierman EL. George Lyman Duff Memorial Lecture. Athe-
rogenesis in diabetes. Arterioscler Thromb Vasc Biol.
1992;12(6):647-56.

8. Roffi M, Chew DP, Mukherjee D, Bhatt DL, White JA,
Heeschen C, et al. Platelet glycoprotein IIb/IIIa inhibi-
tors reduce mortality in diabetic patients with non-ST-
segment-elevation acute coronary syndromes. Circulati-
on. 2001;104(23):2767-71.

9. Boersma E, Pieper KS, Steyerberg EW, Wilcox RG, Chang
WC, Lee KL, et al. Predictors of outcome in patients with



200 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

acute coronary syndromes without persistent ST-segment
elevation. Results from an international trial of 9,461
patients. The PURSUIT Investigators. Circulation.
2000;101(22):2557-67.

10. Khot UN, Jia G, Moliterno DJ, Lincoff AM, Khot MB,
Harrington RA, et al. Prognostic importance of physical
examination for heart failure in non-ST-elevation acute
coronary syndromes: the enduring value of Killip classi-
fication. JAMA. 2003;290(16):2174-81.

11. Klootwijk P, Meij S, Melkert R, Lenderink T, Simoons
ML. Reduction of recurrent ischemia with abciximab
during continuous ECG-ischemia monitoring in patients
with unstable angina refractory to standard treatment
(CAPTURE). Circulation. 1998;98(14):1358-64.

12. Savonitto S, Ardissino D, Granger CB, Morando G, Pran-
do MD, Mafrici A, et al. Prognostic value of the admissi-
on electrocardiogram in acute coronary syndromes.
JAMA. 1999;281(8):707-13.

13. Yan RT, Yan AT, Granger CB, Lopez-Sendon J, Brieger
D, Kennelly B, et al. Usefulness of quantitative versus
qualitative ST-segment depression for risk stratification
of non-ST elevation acute coronary syndromes in con-
temporary clinical practice. Global registry of acute co-
ronary events (GRACE) electrocardiogram substudy
group. Am J Cardiol. 2008;101(7):919-24.

14. Cannon CP, McCabe CH, Stone PH, Rogers WJ, Schact-
man M, Thompson BW, et al. The electrocardiogram pre-
dicts one-year outcome of patients with unstable angina
and non-Q wave myocardial infarction: results of the
TIMI III Registry ECG Ancillary Study. Thrombolysis
in Myocardial Ischemia. J Am Coll Cardiol. 1997;30(1):
133-40.

15. Kaul P, Newby LK, Fu Y, Hasselblad V, Mahaffey KW,
Christenson RH, et al. Troponin T and quantitative ST-
segment depression offer complementary prognostic in-
formation in the risk stratification of acute coronary syn-
drome patients. J Am Coll Cardiol. 2003;41(3):371-80.

16. Langer A, Freeman MR, Armstrong PW. ST segment shift
in unstable angina: pathophysiology and association with
coronary anatomy and hospital outcome. J Am Coll Car-
diol. 1989;13(7):1495-502.

17. Godoy MF, Braile DM, Purini Neto J. A troponina como
marcador de injúria celular miocárdica. Arq Bras Cardi-
ol. 1998;71(4):629-33.

18. Newby LK, Kaplan AL, Granger BB, Sedor F, Califf RM,
Ohman EM. Comparison of cardiac troponin T versus
creatine kinase-MB for risk stratification in a chest pain
evaluation unit. Am J Cardiol. 2000;85(7):801-5.

19. Antman EM, Tanasijevic MJ, Thompson B, Schactman

DOS SANTOS ES
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento
Parte 1: Estratificação de risco

M, McCabe CH, Cannon CP, et al. Cardiac-specific tro-
ponin I levels to predict the risk of mortality in patients
with acute coronary syndromes. N Engl J Med.
1996;335(18):1342-9.

20. Jaffe AS, Babuin L, Apple FS. Biomarkers in acute car-
diac disease: the present and the future. J Am Coll Cardi-
ol. 2006;48(1):1-11.

21. Lindahl B, Venge P, Wallentin L. Relation between tro-
ponin T and the risk of subsequent cardiac events in uns-
table coronary artery disease. The FRISC study group.
Circulation. 1996;93(9):1651-7.

22. Stubbs P, Collinson P, Moseley D, Greenwood T, Noble
M. Prospective study of the role of cardiac troponin T in
patients admitted with unstable angina. Br Med J.
1996;313(7052):262-4.

23. Ottani F, Galvani M, Nicolini FA, Ferrini D, Pozzati A,
Di Pasquale G, et al. Elevated cardiac troponin levels pre-
dict the risk of adverse outcome in patients with acute
coronary syndromes. Am Heart J. 2000;140(6):917-27.

24. Armstrong EJ, Morrow DA, Sabatine MS. Inflammatory
biomarkers in acute coronary syndromes: Part II: acute-
phase reactants and biomarkers of endothelial cell acti-
vation. Circulation. 2006;113(7):e152-5.

25. Hoffmeister HM, Ehlers R, Büttcher E, Steinmetz A,
Kazmaier S, Helber U, et al. Relationship between minor
myocardial damage and inflammatory acute-phase reac-
tion in acute coronary syndromes. J Thromb Thromboly-
sis. 2003;15(1):33-9.

26. Biasucci LM, Liuzzo G, Grillo RL, Caligiuri G, Rebuzzi
AG, Buffon A, et al. Elevated levels of C-reactive protein
at discharge in patients with unstable angina predict re-
current instability. Circulation. 1999;99(7):855-60.

27. Khera A, McGuire DK, Murphy SA, Stanek HG, Das
SR, Vongpatanasin W, et al. Race and gender differences
in C-reactive protein levels. J Am Coll Cardiol.
2005;46(3):464-9.

28. de Lemos JA, Morrow DA, Bentley JH, Omland T, Sa-
batine MS, McCabe CH, et al. The prognostic value of
B-type natriuretic peptide in patients with acute corona-
ry syndromes. N Engl J Med. 2001;345(14):1014-21.

29. Wiviott SD, Cannon CP, Morrow DA, Murphy SA, Gib-
son CM, McCabe CH, et al. Differential expression of
cardiac biomarkers by gender in patients with unstable
angina/non-ST-elevation myocardial infarction: a TAC-
TICS-TIMI 18 (Treat Angina with Aggrastat and deter-
mine Cost of Therapy with an Invasive or Conservative
Strategy-Thrombolysis In Myocardial Infarction 18) subs-
tudy. Circulation. 2004;109(5):580-6.

30. Omland T, Persson A, Ng L, O’Brien R, Karlsson T,



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 201

Q-wave myocardial infarction: Results of the Thrombo-
lysis in Myocardial Infarction (TIMI) 11B trial. Circula-
tion. 1999;100(15):1593-601.

35. Eagle KA, Lim MJ, Dabbous OH, Pieper KS, Goldberg
RJ, Van de Werf F, et al. A validated prediction model for
all forms of acute coronary syndrome: estimating the risk
of 6-month postdischarge death in an international regis-
try. JAMA. 2004;291(22):2727-33.

36. dos Santos ES. Escore de risco Dante Pazzanese para
síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do
segmento ST [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina,
Universidade de São Paulo; 2008.

37. dos Santos ES, Minuzzo L, Pereira MP, Castillo MT,
Palacio MA, Ramos RF, et al. Registro de síndrome co-
ronariana aguda em um centro de emergências em cardi-
ologia. Arq Bras Cardiol. 2006;87(5):597-602.

38. Marill KA. Advanced statistics: linear regression, Part
II: Multiple linear regression. Acad Emerg Med.
2004;11:94-102.

39. Slinker BK, Glantz SA. Multiple linear regression: Ac-
counting for multiple simultaneous determinants of a
continuous dependent variable. Circulation. 2008;117:
1732-7.

DOS SANTOS ES
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento

Parte 1: Estratificação de risco

Herlitz J, et al. N-terminal pro-B-type natriuretic peptide
and long-term mortality in acute coronary syndromes.
Circulation. 2002;106(23):2913-8.

31. Braunwald E, Jones RH, Mark DB, Brown J, Brown L,
Cheitlin MD, et al. Diagnosing and managing unstable
angina. Agency for Health Care Policy and Research.
Circulation. 1994;90(1):613-22.

32. Braunwald E, Antman EM, Beasley JW, Califf RM, Chei-
tlin MD, Hochman JS, et al. ACC/AHA guidelines for
the management of patients with unstable angina and non-
ST-segment elevation myocardial infarction. A report of
the American College of Cardiology/American Heart
Association Task Force on Practice Guidelines (Commit-
tee on the Management of Patients with Unstable Angi-
na). J Am Coll Cardiol. 2000;36(3):970-1062.

33. Antman EM, Cohen M, Bernink PJLM, McCabe CH,
Horacek T, Papuchis G, et al. The TIMI risk score for
unstable angina/non-ST elevation MI: A method for prog-
nostication and therapeutic decision making. JAMA.
2000;284(7):835-42.

34. Antman EM, McCabe CH, Gurfinkel EP, Turpie AGG,
Bernink PJLM, Salein D, et al. Enoxaparin prevents de-
ath and cardiac ischemic events in unstable angina/non-



202 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

SÍNDROME CORONÁRIA AGUDA SEM SUPRADESNIVELAMENTO DO SEGMENTO

ST: ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO E TRATAMENTO

PARTE 2: TRATAMENTO
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A causa mais comum da síndrome coronária aguda é a redu-
ção ou a cessação da perfusão miocárdica por um trombo
sobre uma placa aterosclerótica instável, que leva à oclusão
parcial ou total da artéria coronária. Na abordagem do paci-
ente com suspeita de síndrome coronária aguda no pronto-
socorro, tanto o diagnóstico como a estratificação de risco
inicial baseiam-se em quatro elementos: história, exame fí-
sico, eletrocardiograma e marcadores bioquímicos de necro-
se miocárdica. Por meio desses quatro elementos, é possível
definir rapidamente a forma de abordagem desses pacientes,
classificando-os em classes que orientarão a escolha do lo-
cal ao atendimento, do nível de monitorização e da terapêu-
tica aplicada a cada paciente. O tratamento da síndrome co-
ronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST visa,
fundamentalmente, à estabilização da placa aterosclerótica,
ao alívio dos sintomas isquêmicos e à prevenção de eventos
como arritmia, recorrência de isquemia, infarto, necessidade
de revascularização de urgência e morte, utilizando-se de
antianginosos, antitrombóticos (antiplaquetários e antitrom-
bínicos) e intervenção percutânea.
Descritores: Síndrome isquêmica aguda. Infarto agudo do
miocárdio. Angina instável.

NON-ST-SEGMENT ELEVATION ACUTE CORONARY SYNDROME:
RISK STRATIFICATION AND MANAGEMENT

PART 2: MANAGEMENT

The most frequent cause of acute coronary syndrome is myo-
cardial perfusion reduction or cessation in consequence of a
thrombus over an instable plaque with the partial or total
occlusion of the coronary vessel. A detailed history, physical
examination and electrocardiogram are mandatory to the di-
agnosis of acute coronary syndrome. After diagnosis is done,
the early risk stratification is based on symptoms, physical
examination, abnormalities of the electrocardiogram and se-
rum cardiac markers, which are independent predictors of
high risk. The prognosis in each case depends on this dyna-
mic process that will determine the strategies for treatment.
The objectives are plaque stabilization, relief of ischemia and
arrhythmias prevention, and treatment regimens include an-
tianginal, antiplatelet and antithrombotic agents and percu-
taneous coronary intervention.
Key words: Acute coronary syndrome. Acute myocardial
infarction. Angina, unstable.
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Parte 2: Tratamento

INTRODUÇÃO

A síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento
do segmento ST, que engloba a angina instável e o infarto
agudo do miocárdio sem supradesnivelamento do segmento
ST, é responsável por cerca de 1.433.000 internações anuais
nos Estados Unidos e por cerca de 300.000 no Brasil1,2. A
causa mais comum é a aterosclerose coronária com diferen-
ça entre oferta e consumo de oxigênio, resultante da redução
da perfusão miocárdica por um trombo não-oclusivo em uma
placa instável de uma artéria coronária.

A diferenciação entre as duas apresentações está na gra-
vidade da isquemia, manifestada pela detecção de lesão mi-
ocárdica (níveis séricos de troponina e de isoforma MB da
creatinina fosfoquinase). Na presença de elevação desses mar-
cadores de lesão, confirma-se o infarto agudo do miocárdio
sem supradesnivelamento do segmento ST, ao passo que, em
sua ausência, se configura a angina instável. As apresenta-
ções clínicas das síndromes coronárias agudas sem supra-
desnivelamento do segmento ST são diversas, dificultando
sua diferenciação com outras formas de dor torácica de etio-
logia não coronária. O prognóstico é variável em termos da
chance de eventos desfavoráveis como infarto agudo do mi-
ocárdio, óbito ou necessidade de revascularização de urgên-
cia. A diferenciação entre as apresentações está no grau de
gravidade da isquemia, evidenciado pelo eletrocardiograma
e pelos marcadores miocárdicos de necrose ou pelos méto-
dos de imagem (ecocardiograma, cintilografia miocárdica,
ressonância nuclear magnética). Essa variabilidade orienta-
rá a escolha do local de atendimento, do nível de monitori-
zação e da terapêutica aplicada a cada paciente3-5. O trata-
mento da síndrome coronária aguda sem supradesnivelamen-
to do segmento ST visa à estabilização da placa ateroscleró-
tica, ao alívio dos sintomas isquêmicos e à prevenção de even-
tos como recorrência de isquemia, (re)infarto e morte.

ABORDAGEM NA ADMISSÃO

Ao chegar à Emergência, o paciente deverá ser avaliado
pela história clínica, com caracterização de sua dor precor-
dial, exame físico geral, eletrocardiograma, além da utiliza-
ção de um escore de risco para estratificá-lo quanto a seu
grau de risco (baixo, intermediário ou alto). Para tanto, são
utilizados escores de risco preconizados pelo American Co-
llege of Cardiology/American Heart Association (ACC/
AHA) em suas últimas diretrizes, como TIMI, GRACE e
PURSUIT6, e o escore preconizado pela Sociedade Brasilei-
ra de Cardiologia7. Estes, associados às variáveis citadas
anteriormente, visam a determinar o local mais adequado para

a abordagem inicial do paciente: sala de emergência, uni-
dade de dor torácica ou unidade coronária, reduzindo cus-
tos nos pacientes de baixo risco e objetivando uma tera-
pêutica mais potente e precoce nos de riscos intermediá-
rio e alto, com a intenção de reduzir eventos adversos como
(re)infarto ou morte.

No momento do diagnóstico da síndrome coronária agu-
da na unidade de emergência, depois de serem instituídos
monitorização eletrocardiográfica e acesso venoso, o paci-
ente deverá receber tratamento medicamentoso geral inicial
enquanto se providencia a realização do eletrocardiograma
e dos demais procedimentos de diagnóstico e estratificação
de risco. Esses medicamentos atuam promovendo imediata
ação sobre o trombo intracoronário e proteção da célula mi-
ocárdica contra a hipoxia.

Oxigenoterapia
O oxigênio deve ser administrado a pacientes com disp-

neia por cerca de 4 horas, a pacientes que apresentem satura-
ção de oxigênio abaixo de 90% ou, ainda, com risco de de-
senvolver hipoxemia, seja por doença pulmonar associada
seja por congestão pulmonar (Classe I; Nível de evidência
B).

Analgesia
Os nitratos agem na redução das pré e pós-cargas por seu

efeito dilatador venoso e arterial. A redução da pré-carga di-
minui o retorno venoso e a pressão de enchimento do ventrí-
culo esquerdo, aliviando o estresse de parede, com menor
consumo de oxigênio pelo miocárdio. Pela diminuição das
pressões de enchimento do ventrículo esquerdo na diástole,
observa-se aumento do fluxo coronário. A redução da pós-
carga, com diminuição da resistência periférica e da pressão
arterial, alivia também a sobrecarga ventricular. Entretanto,
estudos não demonstram o impacto dos nitratos na mortali-
dade dos pacientes com síndrome coronária aguda.

Trata-se de medicação de escolha para aliviar a dor pre-
cordial, sendo utilizada na dose de 5 mg a cada 5 minutos,
via sublingual, no total de 3 doses, podendo, em seguida,
passar à via endovenosa (Nível de evidência C). A dose pre-
conizada inicialmente é de 5 a 10 mcg/min, aumentando-se
de 5 a 20 mcg/min a cada 3 a 5 minutos até alívio da dor,
pressão arterial sistólica não inferior a 110 mmHg em paci-
entes normotensos ou redução máxima da pressão arterial
média de 25% se o paciente estiver hipertenso. Evitar em
pacientes com pressão arterial sistólica menor que 90 mmHg
ou redução de 30 mmHg ou mais da inicial, ou ainda em
bradi ou taquicardia acentuadas. Seu uso poderá perdurar
por até 48 horas em pacientes com isquemia persistente, in-
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suficiência cardíaca ou hipertensão (Nível de evidência B).
O emprego de nitratos é contraindicado com o uso de inibi-
dores de fosfodiesterase como o sildenafil, nas últimas 24 a
48 horas, podendo levar a efeitos deletérios graves.

O sulfato de morfina é uma medicação de segunda esco-
lha, embora seja amplamente usado para analgesia e seda-
ção nesses pacientes. Apresenta como efeitos indesejáveis
depressão respiratória, vômitos e hipotensão arterial. Sua dose
varia de 2 mg a 5 mg por via endovenosa, quando a dor não
for aliviada pelos nitratos ou quando houver recorrência da
mesma, podendo ser repetida a cada 5 a 15 minutos.

Ácido acetilsalicílico
A trombose coronária exerce papel de destaque no de-

sencadeamento e progressão dos quadros de síndrome coro-
nária aguda, sendo essencial o emprego de antitrombóticos
no tratamento de pacientes com tais síndromes. A aspirina é
o antiplaquetário de excelência, devendo ser sempre prescri-
ta, exceção a raros casos de contraindicação (alergia, asma,
intolerância gástrica, sangramento ativo, hemofilia e úlcera
péptica ativa). Nesses casos, o clopidogrel será de escolha
(Classe I; Nível de evidência A). A dose inicialmente preco-
nizada é de 160 a 325 mg/dia, por via oral e mastigável, se-
guida de manutenção de 80 a 200 mg/dia, por tempo indefi-
nido. Com o emprego de doses baixas são raros os efeitos
colaterais gastrointestinais. Dispneia e náuseas são os mais
citados. Cerca de 5% a 8% dos pacientes apresentam resis-
tência ao ácido acetilsalicílico, com aumento dos eventos
recorrentes.

O ácido acetilsalicílico promove inibição irreversível da
ciclooxigenase, responsável pela conversão do ácido araqui-
dônico em tromboxano A2 na plaqueta, o que induz agrega-
ção plaquetária e vasoconstrição. O estudo Second Interna-
tional Study of Infarct Survival (ISIS-2) mostrou redução de
mortalidade em 5 semanas de 23% com administração so-
mente de ácido acetilsalicílico, 25% somente com estrepto-
quinase e 42% com associação de ambas. Em metanálise de
estudos que realizaram angiografia, observou-se diminuição
da taxa de reoclusão e isquemia recorrente após trombólise
com uso do ácido acetilsalicílico.

Em outra análise de quatro estudos clínicos controlados
que reuniram mais de 2 mil pacientes com angina instável
tratados com ácido acetilsalicílico, observou-se redução do
desfecho combinado de óbito e/ou infarto não-fatal de 11,8%
(controle) para 6,9% (ácido acetilsalicílico)8-11.

Derivados tienopiridínicos
Os dois representantes dessa classe são a ticlopidina e o

clopidogrel, antagonistas da ativação plaquetária mediada

pelo difosfato de adenosina, importante via para agregação
plaquetária. Também reduzem o nível de fibrinogênio circu-
lante e bloqueiam parcialmente os receptores de glicoprote-
ína IIb/IIIa, impedindo sua ligação ao fibrinogênio e ao fator
de von Willebrand. São medicamentos com potente ação an-
tiplaquetária. Há muito são empregados como substitutos pre-
ferenciais para o ácido acetilsalicílico, em casos de intole-
rância ou alergia a essa substância. Seu início de ação é algo
retardado (12 a 24 horas), sendo o clopidogrel o que age
mais rápido. Ademais, o clopidogrel apresenta menos efei-
tos colaterais que a ticlopidina. Além de alergia e intolerân-
cia gastrointestinal, são descritos neutropenia e plaqueto-
penia, reversíveis com a suspensão do tratamento.

Casos raros de púrpura trombocitopênica trombótica, com
mais frequência associada à ticlopidina, foram relatados. A
dose recomendada de ticlopidina é de 250 mg duas vezes
por dia e a de clopidogrel é de 300 mg como ataque e de 75
mg/dia como manutenção. É importante salientar que, nas
doses de 75 mg/dia, 300 mg/dia e 600 mg/dia, a inibição
plaquetária ocorre, respectivamente, em 3 a 5 dias, 4 a 6 ho-
ras, e em 2 horas. Há também um estudo multicêntrico em
andamento (Organization to Assess Strategies for Ischemic
Syndromes-7 – OASIS-7), com cerca de 14 mil pacientes,
que definirá a dose ideal de ataque nesse grupo de pacientes.

O clopidogrel foi testado em comparação com o ácido
acetilsalicílico em pacientes com doença arterial coronária
crônica no estudo Clopidogrel versus Aspirin in Patients at
Risk of Ischemic Events (CAPRIE)12. Nesse estudo, o clopi-
dogrel foi superior ao ácido acetilsalicílico, demonstrando-
se diminuição do risco relativo de eventos maiores de 8,7%
(p = 0,043) ao final de quase 2 anos de seguimento. Mais
recentemente, o estudo Clopidogrel in Unstable angina to
prevent Recurrent Events (CURE)13 testou o papel do clopi-
dogrel em adição ao ácido acetilsalicílico em mais de 12.500
pacientes com síndrome coronária aguda sem supradesnive-
lamento do segmento ST, acompanhados por 3 a 12 meses
(prazo médio, 9 meses). Ao final do seguimento, demons-
trou-se diminuição de 20% (RR 0,80; IC 95% 0,72-0,89; p =
0,00005) na incidência dos eventos (óbito cardiovascular,
infarto agudo do miocárdio e acidente vascular encefálico) a
favor do grupo clopidogrel + ácido acetilsalicílico compara-
tivamente ao grupo ácido acetilsalicílico + placebo, à custa
do aumento na incidência de sangramento (RR 1,38; p =
0,001). Interessante notar que os efeitos benéficos com a uti-
lização do clopidogrel ocorreram tanto nos pacientes de alto
risco como naqueles de riscos intermediário ou baixo. Publi-
cações subsequentes demonstraram que existe benefício adi-
cional com a utilização do clopidogrel após o primeiro mês e
até 1 ano após o evento agudo14, que o clopidogrel é muito

TIMERMAN A et al.
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento
Parte 2: Tratamento



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 205

útil no subgrupo submetido a intervenção coronária percutâ-
nea durante o período de internação hospitalar15, e que o au-
mento de sangramento com a utilização de ácido acetilsali-
cílico + clopidogrel ocorre fundamentalmente com o uso de
doses maiores de ácido acetilsalicílico16. No subestudo que
realizou tratamento percutâneo (cerca de 2.500 pacientes),
houve redução de morte cardiovascular e infarto agudo do
miocárdio de 31% (p = 0,002) em 30 dias e 1 ano.

Em 2002, o estudo Clopidogrel for the Reduction of
Events During Observation (CREDO) demonstrou que o
subgrupo de pacientes que receberam clopidogrel até 6 ho-
ras antes do tratamento percutâneo teve redução de eventos
isquêmicos significativamente menor em até 28 dias (p =
0,05). Em 1 ano, houve redução de 26,9% (p = 0,02) nos
eventos morte cardiovascular, infarto agudo do miocárdio
ou acidente vascular encefálico17.

Ainda, segundo as diretrizes, nos pacientes com síndro-
me coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento
ST com indicação de terapia invasiva, o tratamento antipla-
quetário deve ser duplo, com adição de clopidogrel ou inibi-
dor da glicoproteína IIb/IIIa antes do estudo hemodinâmico
(Nível de evidência A), e nos pacientes selecionados para
estratégia conservadora, o clopidogrel deve ser associado ao
ácido acetilsalicílico e mantido por, pelo menos, 1 mês (Ní-
vel de evidência A) e idealmente por 1 ano (Nível de evidên-
cia B).

Antagonistas dos receptores de glicoproteína IIb/IIIa
A ativação dos receptores existentes na superfície das pla-

quetas (ao redor de 80 mil para cada plaqueta), denomina-
dos glicoproteína IIb/IIIa, constitui-se no mecanismo final e
obrigatório da ativação plaquetária, independentemente da
via de ativação utilizada. A alteração morfológica sofrida pelo
receptor aumenta sua afinidade para se ligar à molécula de
fibrinogênio, elemento que funciona como ponte entre duas
plaquetas. A esse processo denominamos agregação plaque-
tária. Os antagonistas desses receptores impedem a ligação
do fibrinogênio aos receptores ativados, bloqueando o pro-
cesso de agregação plaquetária e a formação do trombo pla-
quetário. Esses fármacos têm sido utilizados em situações
clínicas com grande potencial de ativação plaquetária, como
intervenções coronárias percutâneas complexas ou não, sín-
drome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmen-
to ST e infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamen-
to do segmento ST, em associação aos fibrinolíticos ou à
angioplastia primária.

Três agentes de uso intravenoso estão liberados para uso
clínico, quais sejam abciximab, tirofiban e eptifibatide, es-
tando apenas os dois primeiros disponíveis comercialmente

no mercado nacional. Embora pertencendo a uma mesma ca-
tegoria, esses agentes possuem propriedades farmacocinéti-
cas e farmacodinâmicas muito diferentes entre si. O abcixi-
mab é um anticorpo monoclonal que atua como bloqueador
não-competitivo e irreversível dos receptores de glicoprote-
ína IIb/IIIa. Quando administrado, tem meia-vida plasmáti-
ca curta de 5 a 10 minutos, pois a molécula rapidamente se
liga aos receptores plaquetários. Sua meia-vida biológica é
de 6 a 12 horas após a injeção de bolo isolado. Com doses
terapêuticas, consegue-se o bloqueio de 80% a 90% dos re-
ceptores de superfície, dos quais 50% ainda permanecem blo-
queados uma semana após sua utilização. A dose recomen-
dada é de 0,25 mg/kg em bolo, seguida da administração de
0,125 mg/kg/min (máximo de 10 mg/min) por 12 a 24 horas.

O tirofiban é um derivado sintético, não peptídeo, de mo-
lécula pequena, que possui em sua estrutura molecular uma
sequência RGD (arginina-glicina-aspartato), sítio de reco-
nhecimento das integrinas, presente nas proteínas adesivas
do tipo fibrinogênio, fator de von Willebrand e vetronectina,
entre outras. A capacidade da glicoproteína IIb/IIIa de enla-
çar as proteínas adesivas é decorrente da presença dessa se-
quência comum. Age competitivamente no receptor celular
IIb/IIIa, impedindo sua ligação ao fibrinogênio. A dose re-
comendada é de 0,4 mg/kg/min por 30 minutos, seguida da
dose de manutenção de 0,1 mg/kg/min por 48 a 96 horas. No
caso de se iniciar a utilização do medicamento na sala de
hemodinâmica, deve-se começar com a dose de 10 mg/kg
administrada em bolo em 3 minutos, seguida de 0,15 mg/kg/
min durante 48 a 96 horas.

O eptifibatide é um heptapeptídeo cíclico sintético, deri-
vado do veneno de víboras. Pertence à família das desinte-
grinas e possui em sua molécula a sequência KGD (lisina-
glicina-aspartato), que mimetiza a estrutura do fibrinogênio,
atuando como antagonista competitivo e reversível do re-
ceptor de glicoproteína IIb/IIIa. O eptifibatide apresenta rá-
pida dissociação e clearance aumentado, diminuindo os ris-
cos de sangramento. Em razão do pequeno tamanho de sua
molécula, não causa imunogenicidade, permitindo novas ad-
ministrações, caso necessário.

A dose empregada no estudo mais recente, o Enhanced
Suppression of the Platelet IIb/IIIa Receptor with Integrilin
Therapy (ESPRIT)18, em 2.064 pacientes submetidos a im-
plante de stents eletivo ou de emergência, é a de dois bolos
de 180 mg/kg, separados por um intervalo de 10 minutos, e a
administração de 2 mg/kg/min a partir do término do primei-
ro bolo durante 18 a 24 horas. A ação benéfica desses fárma-
cos foi bem demonstrada em inúmeros estudos de preven-
ção de complicações em intervenções coronárias percutâne-
as complexas, muitos incluindo substancial número de paci-
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entes com angina instável.
Em estudos específicos de angina instável, dois estudos

com tirofiban, Platelet Receptor Inhibition in Ischemic Syn-
drome Managemen (PRISM)19 e Platelet Receptor Inhibiti-
on in Ischemic Syndrome Management in Patients Limited
by Unstable Signs and Symptoms (PRISM PLUS)20, e um
com eptifibatide, Platelet Glycoprotein IIb/IIIa in Unstable
Angina: Receptor Suppression Using Integrilin Therapy
(PURSUIT)21, documentaram sua eficácia nessa indicação.

Ambos os agentes reduziram a taxa de desfechos com-
postos, que incluía isquemia refratária, novo infarto agudo
do miocárdio e óbito. O tirofiban foi empregado como pré-
tratamento no estudo Treat Angina with Aggrastat and de-
termine Cost of Therapy with an Invasive or Conservative
Strategy. Thrombolysis In Myocardial Infarction (TACTICS-
TIMI 18)22, que analisou o valor da intervenção precoce em
2.200 pacientes com angina instável. Esse estudo demons-
trou melhor evolução do grupo submetido a estratégia inter-
vencionista precoce, sendo mais frequente a intervenção co-
ronária percutânea (41%). Com a estratégia invasiva, consi-
derando 6 meses de observação, houve 22% de redução no
desfecho primário (morte, infarto agudo do miocárdio, rein-
tervenção ou nova internação) em comparação com a estra-
tégia conservadora (15,9% vs. 19,4%, respectivamente; OR
= 0,78; p = 0,025).

Quanto ao desfecho morte ou infarto agudo do miocár-
dio, houve 26% de redução com a estratégia invasiva, com-
parativamente à conservadora (p = 0,049). Os pacientes que
apresentavam segmento ST infradesnivelado ou elevação dos
níveis de troponina T foram mais beneficiados. Os autores
consideraram que o tirofiban contribuiu para melhor evolu-
ção do grupo que recebeu intervenção precoce.

O abciximab foi avaliado em diversos estudos que inclu-
íam também casos de angina instável. Essa indicação espe-
cífica foi avaliada no estudo The Global Use of Strategies To
Open occluded coronary arteries, number IV – Acute Coro-
nary Syndromes (GUSTO IV)23, que incluiu 7.800 pacien-
tes, randomizando-os para dois regimes de administração de
abciximab, 24 e 48 horas, ou placebo. O estudo foi idealiza-
do para avaliar o abciximab na ausência de procedimentos
de intervenção percutânea, porém não conseguiu demons-
trar redução no número de óbito e/ou infarto agudo do mio-
cárdio não-fatal em 30 dias, mesmo naqueles que apresenta-
vam troponina elevada. Especula-se que a administração pro-
longada possa ter ocasionado efeito pró-inflamatório inde-
sejável.

Esses resultados contrariaram a expectativa da maioria
dos investigadores atuantes na área de isquemia miocárdica.
Baseado fundamentalmente no estudo c7E3Fab Anti Plate-

let Therapy in Unstable Refractory Angina (CAPTURE24),
no qual se administrou abciximab por 18 a 24 horas antes da
intervenção percutânea em pacientes com angina instável
refratária ao tratamento padrão, o uso do abciximab só esta-
ria indicado quando houvesse indicação de intervenção per-
cutânea dentro de, no máximo, 24 horas. Esses tratamentos
aumentam o risco de sangramentos, muitas vezes relaciona-
dos aos locais de punção. Percebe-se que nenhum estudo
demonstrou aumento de sangramento intracerebral. A trom-
bocitopenia é uma complicação rara. Mais recentemente, em
artigo de metanálise realizado por Karvouni et al., foi obser-
vada diminuição significativa de mortalidade com o uso de
bloqueadores IIb/IIIa em pacientes submetidos a interven-
ção coronária percutânea e que, tão importante quanto, a
heparina utilizada após o procedimento não acrescenta be-
nefício, aumentando inclusive a incidência de sangramen-
to25. Finalmente, utilizando altas doses iniciais de clopido-
grel (600 mg) e ácido acetilsalicílico (500 mg), Kastrati et
al. demonstraram benefício adicional com a adição de abci-
ximab em pacientes com síndrome coronária aguda sem su-
pradesnivelamento do segmento ST com troponina positiva,
submetidos a intervenção coronária percutânea26. Deve ser
ressaltado que o emprego desse grupo de fármacos não ex-
clui o uso concomitante e necessário de ácido acetilsalicíli-
co e heparina, e, nos casos mais graves e com o propósito de
intervenção coronária percutânea, de clopidogrel.

Betabloqueadores
Essa classe de medicamentos deverá ser iniciada nas pri-

meiras 24 horas, salvo contraindicação (Nível de evidência
B).

Os betabloqueadores são fármacos que apresentam ativi-
dade simpatomimética intrínseca e seletividade por recepto-
res beta-1 e beta-2, com bloqueio alfa concomitante. Têm
efeito antiarrítmico independente do bloqueio beta. Pela re-
dução do inotropismo e do cronotropismo que provocam,
diminuem o consumo de oxigênio do miocárdio, além do
fato de a redução na frequência cardíaca aumentar o tempo
diastólico e, consequentemente, a perfusão coronária.

Existem contraindicações relativas ao uso desses agen-
tes, como insuficiência cardíaca moderada, quando devem
ser utilizados com cautela (Classe IIb), evidência de baixo
débito cardíaco e aumento do risco de choque cardiogênico
(idade acima de 70 anos, pressão arterial sistólica abaixo de
120 mmHg, taquicardia sinusal com freqüência cardíaca aci-
ma de 110 bpm e abaixo de 60 bpm, além do tempo prolon-
gado do início dos sintomas isquêmicos), sempre sob rigo-
rosa monitorização clínica.

Assim como os nitratos, a experiência clínica controlada
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– Metoprolol:
IV – 5 mg (1-2 minutos) a cada 5 minutos, até
completar a dose máxima de 15 mg.
VO – 50-100 mg a cada 12 horas, iniciadas 15
minutos após a última administração IV.
Dose máxima: 200 mg/dia.

– Atenolol:
IV – 5 mg (1-2 minutos) a cada 5 minutos, até
completar a dose máxima de 10 mg.
VO – 25-50 mg a cada 12 horas, iniciadas 15 minutos
após a última administração IV.
Dose máxima: 200 mg/dia.

– Propranolol:
IV – 0,5 a 1,0 mg em bolo.
VO – 120 a 320 mg/dia (dividida em 2 ou 3 doses),
iniciadas 15 minutos após a dose IV.

do emprego de betabloqueadores na angina instável é limi-
tada, embora maior. A evidência de efeitos benéficos baseia-
se em seu mecanismo de ação, em estudos clínicos controla-
dos de pequeno porte e na extrapolação de resultados de es-
tudos em angina estável e infarto agudo do miocárdio com
elevação do supradesnivelamento do segmento ST, em que a
administração precoce de betabloqueadores no infarto agu-
do do miocárdio reduziu a área de infarto e a incidência de
eventos arrítmicos.

Os betabloqueadores inibem competitivamente os efei-
tos das catecolaminas circulantes. Na angina instável, seus
benefícios estão relacionados a sua ação nos receptores beta-
1. Diminuem a frequência cardíaca, a pressão arterial e a
contratilidade miocárdica, provocando redução do consumo
de oxigênio pelo miocárdio. Apesar da inexistência de estu-
dos randomizados em larga escala, avaliando a ação sobre
desfechos clínicos maiores como mortalidade, esses fárma-
cos, como os nitratos, são considerados agentes de primeira
escolha no tratamento das síndromes coronárias agudas. Na
angina instável, foram poucos e de pequeno porte os estudos
que compararam betabloqueadores com placebo27-29. Embo-
ra estudos limitados não tenham conseguido detectar redu-
ção da mortalidade, o mesmo não ocorre no infarto agudo do
miocárdio agudo ou recente. Nessa situação, os estudos clí-
nicos controlados conseguiram demonstrar redução signifi-
cativa na mortalidade. Metanálise de cinco pequenos estu-
dos realizada por Yusuf et al.30, avaliando a utilização da te-
rapêutica betabloqueadora em 4.700 pacientes com angina
instável, demonstrou redução de 13% no risco relativo de
progressão para infarto agudo do miocárdio.

Embora tenha sido desenvolvido em pacientes com in-
farto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do seg-
mento ST, o estudo Clopidogrel and Metoprolol in Myocar-
dial Infarction Trial (COMMIT) sugere que a utilização roti-
neira de betabloqueador endovenoso seguido do oral pode
aumentar a incidência de choque cardiogênico, sobretudo
quando utilizado nas primeiras 24 a 48 horas de evolução e
em pacientes com quadro clínico de disfunção ventricular
esquerda31.

Assim, recomenda-se o uso rotineiro de betabloqueador
oral nos pacientes sem contraindicação, devendo-se iniciar
sua utilização com o paciente estável, em doses pequenas,
que devem ser gradualmente aumentadas no sentido de se
manter a frequência cardíaca ao redor de 60 bpm (Classe I).
No caso de o paciente apresentar dor isquêmica persistente
e/ou taquicardia (não compensatória de um quadro de insu-
ficiência cardíaca), pode-se utilizar a formulação endoveno-
sa. Vários regimes terapêuticos na dependência do betablo-
queador selecionado serão usados. Não existem evidências

da superioridade de um betabloqueador sobre outro. Os três
mais empregados na prática clínica são o metoprolol, o ate-
nolol e o propranolol. As doses preconizadas são as seguin-
tes:

Durante a administração intravenosa, deverá haver cui-
dadosa monitorização da frequência cardíaca, da pressão ar-
terial, do eletrocardiograma e da ausculta pulmonar.

Antagonistas dos canais de cálcio
Na verdade, os antagonistas dos canais de cálcio consti-

tuem um grupo heterogêneo de fármacos, que possuem em
comum uma ação vasodilatadora. Esse grupo de fármacos
com ação anti-isquêmica diminui o fluxo de cálcio através
da membrana celular, reduzindo a contratilidade tanto mio-
cárdica como vascular, a velocidade de condução atrioven-
tricular e a atividade do nó sinusal. Existem três subgrupos
de antagonistas dos canais de cálcio, quimicamente distintos
e com efeitos farmacológicos diferentes, quais sejam: os de-
rivados diidropiridínicos (o protótipo da primeira geração é
a nifedipina e como derivado da terceira geração, a amlodi-
pina), as fenilalquilaminas (verapamil) e os benzotiazepíni-
cos (diltiazem). Esses fármacos agem bloqueando os canais
de cálcio tipo L.

Esses agentes diferenciam-se em relação a sua capacida-
de de produzir vasodilatação, redução da contratilidade mi-
ocárdica e retardo na condução atrioventricular. Os efeitos
benéficos nas síndromes coronárias agudas devem-se a uma
combinação de suas ações, diminuindo o consumo de oxigê-
nio pelo coração, a pós-carga, a contratilidade e a frequência
cardíaca ao lado de uma melhoria da oferta de oxigênio, pelo
aumento do fluxo coronário provocado pela dilatação das
artérias coronárias. A vasodilatação coronária originada é
semelhante e independe do agente usado. A nifedipina e a
amlodipina ocasionam mais vasodilatação arterial periféri-
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ca, o verapamil pode induzir bloqueio atrioventricular, e o
diltiazem retarda a condução atrioventricular.

Para controlar os sintomas32,33, esses medicamentos são
tão eficientes quanto os betabloqueadores, porém não re-
duzem a incidência de angina refratária, infarto agudo do
miocárdio ou óbito. Uma metanálise dos efeitos dos anta-
gonistas dos canais de cálcio na angina instável sugere
que esses fármacos não previnem o aparecimento de in-
farto agudo do miocárdio nem reduzem a mortalidade34,
ao contrário, parecem acentuá-los. Até o momento foram
avaliados na angina instável apenas os representantes de
primeira geração. Essas ações deletérias foram observa-
das com todas as classes de antagonistas do cálcio29,30,35

testados com essa indicação.
Por outro lado, em casos de infarto agudo do miocár-

dio sem supradesnivelamento do segmento ST, existem
evidências de que o diltiazem e o verapamil possam ter
efeito protetor36,37. Em razão dessas características, não é
recomendado o emprego rotineiro de antagonistas dos
canais de cálcio, sendo contraindicado, em particular, o
uso isolado da nifedipina, embora em forma de liberação
lenta esta última possa ser considerada. Os demais têm
seu uso reservado para situações especiais. Podem ser
usados para tentar controlar sintomas isquêmicos refratá-
rios em pacientes que já estão recebendo nitratos e beta-
bloqueadores em doses plenas e adequadas, em pacientes
que não toleram o uso de nitratos ou betabloqueadores
(sobretudo nos casos de contraindicação) ou, ainda, nos
casos de angina variante.

A dose padrão da nifedipina, de preferência de ação pro-
longada, é de 10 mg a 20 mg três vezes por dia; do verapa-
mil, a dose padrão é de 80 mg a 120 mg três vezes por dia; e
do diltiazem, de 60 mg três a quatro vezes por dia. Na angina
instável, o diltiazem tem sido o bloqueador de cálcio mais
utilizado. A nifedipina de ação rápida não deve ser emprega-
da, pois tem sido a mais relacionada à ocorrência de eventos
adversos graves. Em pacientes com comprometimento sig-
nificativo da função ventricular esquerda ou com alterações
da condução atrioventricular, os antagonistas dos canais de
cálcio devem ser evitados, mesmo quando usados isolada-
mente. Em portadores de disfunção ventricular esquerda, deve
ser evitada sua associação a um agente betabloqueador por
sua ação comum e sinérgica na redução da contratilidade
miocárdica.

Assim, o emprego de antagonistas de cálcio de longa ação
(diltiazem e verapamil) é razoável em pacientes com isque-
mia refratária após o uso de betabloqueadores e nitratos (Clas-
se IIa; Nível de evidência C) ou quando houver contraindi-
cação aos betabloqueadores (Classe I).

Inibidores do sistema renina-angiotensina
Os fármacos utilizados no tratamento da hipertensão ar-

terial e da insuficiência cardíaca e em alguns grupos de paci-
entes com doença arterial coronária são potentes. São tam-
bém utilizados com êxito no diabetes melito, na disfunção
ventricular esquerda pós-infarto agudo do miocárdio e mes-
mo no infarto agudo do miocárdio recente sem manifesta-
ções de insuficiência cardíaca. Não existem evidências de
benefícios quando do emprego precoce desses fármacos,
exceção feita aos pacientes com disfunção ventricular e con-
gestão pulmonar (Classe I; Nível de evidência A), mas al-
guns estudos sugerem que podem ser úteis na fase crônica
após o episódio agudo.

O estudo Heart Outcomes Prevention Evaluation
(HOPE)38 demonstrou que pacientes com alto risco para even-
tos cardiovasculares, frequentemente com doença arterial ate-
rosclerótica significativa e independente da fase em que se
encontravam, se beneficiavam com o uso de ramipril 10 mg/
dia a longo prazo. Em 5 anos, observou-se redução do risco
relativo de óbito de 26% (p < 0,001), de infarto agudo do
miocárdio de 20% (p < 0,001), e de acidente vascular cere-
bral de 32% (p < 0,001). Resultados similares também fo-
ram demonstrados, em pacientes com coronariopatia crôni-
ca, com o uso de perindopril39.

Por outro lado, o estudo Prevention of Events with Angio-
tensin Converting Enzyme Inhibition (PEACE), que testou o
trandolapril, não mostrou benefício na população geral (admi-
te-se que a população tinha muito baixo risco), apesar de ter
sido encontrada menor incidência de eventos com o uso do tran-
dolapril na subpopulação com filtração glomerular estimada
menor que 60 mg/ml/min/1,73 m² 40,41. Embora não sejam em-
pregados rotineiramente na angina instável, têm sua indicação
reconhecida no controle da hipertensão arterial sistêmica e da
disfunção ventricular esquerda. A longo prazo, apresentam efei-
tos anti-isquêmicos, com redução de infarto agudo do miocár-
dio e necessidade de revascularização miocárdica.

Antitrombínicos
Embora houvesse no passado alguma discordância42, hoje

predomina o conceito de que a erosão (fissura) ou a rotura
da placa aterosclerótica sejam mecanismos essenciais que
disparam os eventos fisiopatológicos que se exteriorizam
clinicamente como, respectivamente, angina instável e in-
farto agudo do miocárdio com ou sem supradesnivelamento
do segmento ST43-45. Com a fissura, mais ou menos extensa,
da placa aterosclerótica, os elementos figurados do sangue,
bem como os fatores de coagulação, são expostos ao contato
com o material subendotelial. Isso leva à adesão, à ativação
e à agregação plaquetária, assim como à geração acelerada
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de trombina, como mecanismos essenciais de trombose sub-
sequente localizada no local da fissura.

Os dois mecanismos (plaquetário e trombínico) atuam
de forma sinérgica, potenciando-se mutuamente para a ma-
nutenção e a ampliação do processo de trombose. Entre ou-
tros efeitos, a trombina é um potente ativador plaquetário,
assim como o fator Xa da cascata coagulante; além disso, a
ativação da cascata trombínica, pelos fatores Va e Xa, ocorre
na membrana plaquetária. Além desses distúrbios fisiopato-
lógicos que se verificam nos locais da lesão vascular detona-
dora do evento clínico, há evidências convincentes de que
em pacientes com síndrome coronária aguda seja vigente um
estado pró-trombótico transitório de características sistêmi-
cas46,47.

Finalmente, deve ser considerado que o incremento da
atividade trombínica em pacientes com síndrome coronária
aguda tem conotação prognóstica negativa48,49. Por todos es-
ses aspectos, é lógico que se tenha estabelecida a noção de,
em concomitância à terapêutica antiplaquetária, se utilizar o
fármaco antitrombótico padrão, a heparina não-fracionada,
para o tratamento rotineiro de pacientes com as diversas mo-
dalidades de síndrome coronária aguda.

Embora por um mecanismo indireto, o principal efeito
anticoagulante da heparina é o dependente de sua ligação
específica à antitrombina, que ocorre mediante atuação de
uma sequência pentassacarídea presente em cerca de um ter-
ço das moléculas de heparina. O complexo heparina-anti-
trombina altera-se do ponto de vista estereotático, permitin-
do o acoplamento simultâneo tanto à trombina como ao fa-
tor Xa, assim, neutralizados. Essa alteração conformacional
da molécula do complexo heparina-antitrombina somente é
possível quando a heparina contiver um mínimo de 18 uni-
dades polissacarídeas, o que corresponde a cerca de 6.000
dáltons. Metanálise de seis estudos randomizados realiza-
dos até 1996 referenda a conduta, virtualmente generalizada
durante a década passada, de se tratar pacientes com síndro-
me coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento
ST pela combinação de ácido acetilsalicílico e heparina não-
fracionada50. No conjunto de 1.353 pacientes, observou-se
risco relativo (RR) de óbito e infarto agudo do miocárdio
não-fatal de 0,67 – heparina não-fracionada + ácido acetil-
salicílico vs. ácido acetilsalicílico –, mas com intervalo de
confiança (IC) ultrapassando a unidade (0,44-1,02), portan-
to com p = 0,06.

Assim, a conclusão da metanálise baseou-se na forte ten-
dência observada quanto ao benefício, inclusive pelo com-
portamento bastante homogêneo dos estudos individualiza-
dos. Nesses estudos, o regime de heparinização mais utiliza-
do foi o convencional, com injeção inicial de 5.000 UI, se-

guida de infusão de 1.000 UI/h, e ajuste do TTPa para do-
brar o valor controle. Embora seja teoricamente recomendá-
vel ajustar as doses pelo peso do paciente, de forma a permi-
tir anticoagulação mais efetiva em termos do valor de TTPa
desejado51, não há demonstração de vantagens clínicas com
esse regime terapêutico. Já injeções intermitentes de hepari-
na não-fracionada mostraram-se efetivas apenas em um re-
lato, mas não no estudo Research on Instability in Coronary
Artery Disease (RISC) nem em outro menor, pregresso52.
Rotina bastante generalizada é ajustar-se o regime de hepa-
rinização para valores de TTPa entre 1,5-2,0 vezes o contro-
le laboratorial (50 a 70 s), de acordo com a estratégia do
estudo TIMI-353.

Durante as investigações para compreender a estrutura
da heparina convencional (heparina não-fracionada), verifi-
cou-se que suas cadeias polissacárides podem ser despoli-
merizadas por meio de vários processos físico-químicos, de
forma a se obter compostos também heterogêneos, porém de
mais baixo peso molecular, que recebem o nome genérico
de heparinas fracionadas ou de baixo peso molecular54,55. Por
definição, uma heparina de baixo peso molecular deve ter
peso molecular médio inferior a 8.000 dáltons, com, pelo
menos, 60% de suas moléculas também atendendo a esse
critério56. Tipicamente, são obtidos compostos com peso
molecular entre 2.000 e 10.000 dáltons, a partir da heparina
não-fracionada que possui de 5.000 a 30.000 dáltons.

Conforme mencionado anteriormente, a atividade anti-
trombótica essencial da heparina não-fracionada consiste em
potenciar a antitrombina que pertence ao sistema natural-
mente desenvolvido para se contrapor às tendências coagu-
lantes. Estimulada por sua ligação à heparina não-fraciona-
da, a antitrombina inativa os fatores IIa e Xa. As heparinas
de baixo peso molecular também possuem a mesma sequên-
cia polissacáride que permite a ligação à antitrombina-III.
Contudo, com peso molecular médio de 4.000 a 6.000 dál-
tons, menos de 25% a 50% de suas moléculas terão unidades
com 18 monossacárides (peso molecular > 6.000 dáltons).
Em consequência, a antitrombina ligada à heparina de baixo
peso molecular não terá quase capacidade de se ligar simul-
taneamente à trombina (fator-II), apenas conservando intac-
ta sua propriedade de se ligar ao fator Xa, inativando-o. Esta
última característica, comum às heparinas de baixo peso mo-
lecular, embora em grau variável, confere-lhes a singular ca-
pacidade de exercer efeito antitrombótico, sem alterar subs-
tancialmente (a não ser em altas doses) os testes de coagula-
ção usualmente empregados para monitorar o efeito terapêu-
tico da heparina não-fracionada.

Outra diferença marcante deriva do fato de as heparinas
de baixo peso molecular não se ligarem às proteínas plasmá-
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ticas, às superfícies celulares (plaquetas, macrófagos e oste-
oblastos) e ao endotélio de forma tão intensa (20 vezes me-
nos) como a heparina não-fracionada. Com isso, evita-se a
inativação não-específica, variável individualmente e de acor-
do com estados patológicos, por proteínas plasmáticas (in-
clusive o fator-4 plaquetário), que constitui o principal me-
canismo de clearance da heparina não-fracionada, e conse-
gue-se, para a heparina de baixo peso molecular, quando
administrada por via subcutânea, muito maior biodisponibi-
lidade (80% a 90% para a heparina de baixo peso molecular
vs. 30% para a heparina não-fracionada). Além disso, a meia-
vida da heparina de baixo peso molecular prolonga-se mar-
cantemente com relação à da heparina não-fracionada. Um
corolário clínico geral dessas características é que, com a
heparina de baixo peso molecular, torna-se possível admi-
nistrá-la subcutaneamente, em doses esparsas uma ou duas
vezes por dia, inclusive ambulatorialmente, e obter-se dose-
resposta estável e previsível, com ação terapêutica mais cons-
tante, dispensando-se assim a monitoração de efeitos antico-
agulantes por testes laboratoriais.

No Brasil, existem três heparinas de baixo peso molecu-
lar disponíveis para uso clínico, todas testadas em estudos
internacionais, multicêntricos, prospectivamente desenhados
para comparar sua eficácia clínica com a da heparina não-
fracionada no tratamento de pacientes com síndrome coro-
nária aguda: nadroparina, dalteparina e enoxaparina. O estu-
do Fraxiparine in Ischemic Syndrome (FRAXIS) permitiu
concluir-se que a nadroparina, usada por apenas 6 + 2 dias,
possibilita resultados comparáveis, em termos de eficácia e
segurança clínica, aos obtidos com heparina não-fracionada
utilizada durante o mesmo período, em pacientes com sín-
drome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmen-
to ST, para evitar um conjunto de complicações isquêmicas
(englobadas as mais relevantes: óbito e infarto agudo do
miocárdio não-fatal).

Por outro lado, não há benefício em se prolongar o trata-
mento com essa heparina de baixo peso molecular e, previsi-
velmente, incrementar-se o risco de complicações hemorrá-
gicas sérias. Caracteristicamente, nesse estudo não foram con-
firmadas as expectativas mais otimistas de superioridade da
nadroparina sobre a heparina não-fracionada, derivadas de
estudo preliminar anterior57.

Três grandes estudos internacionais, multicêntricos, fo-
ram já divulgados sobre o uso de dalteparina nesse contexto.
No estudo Fragmin during Instability in Coronary Artery
Disease (FRISC),58 1.506 pacientes, recrutados durante as
primeiras 72 horas de quadro clínico de angina instável ou
infarto agudo do miocárdio sem supradesnivelamento do seg-
mento ST, foram randomizados para receber ácido acetilsa-

licílico ou dalteparina (120 UI/kg, por via subcutânea, 2 ve-
zes por dia) + ácido acetilsalicílico durante a primeira fase,
até 6 dias. Na segunda fase, até o 45o dia do evento, recebe-
ram dalteparina (7.500 UI por via subcutânea por dia) ou
placebo injetado subcutaneamente. O desfecho composto
primário no 6o dia (óbito, infarto agudo do miocárdio não-
fatal ou revascularização urgente) foi reduzido no grupo re-
cebendo dalteparina + ácido acetilsalicílico, em comparação
àquele recebendo apenas ácido acetilsalicílico (5,4% vs.
10,3%; p = 0,005). O benefício ainda era aparente no 40o dia
após o evento (p = 0,005), mas não após 6 meses (p = 0,18).

No estudo Fragmin in Unstable Coronary Artery Disea-
se (FRIC) foi verificada a superioridade da dalteparina com-
binada ao ácido acetilsalicílico, o uso deste último isolado.
Restava comparar sua eficácia diretamente contra a hepari-
na não-fracionada na angina instável e no infarto agudo do
miocárdio sem supradesnivelamento do segmento ST. Para
isso, nesse estudo FRIC59,60, 1.482 pacientes foram novamente
admitidos até 72 horas do início de um desses contextos clí-
nicos e randomizados para tratamento com dalteparina ou
heparina não-fracionada durante 6 dias e, na fase crônica,
para dalteparina ou placebo até o 45o dia. As doses de dalte-
parina foram idênticas às do estudo FRISC, enquanto a he-
parina não-fracionada foi administrada apenas na fase agu-
da, em doses de 5.000 UI iniciais por via intravenosa, segui-
das de 1.000 UI/h por via intravenosa até 48 horas, e depois,
até o 6o dia, 12.500 UI por via subcutânea duas vezes por
dia. As taxas de ocorrência do desfecho primário composto
por morte, infarto agudo do miocárdio não-fatal e angina
recorrente ao final dos 6 dias foram estatisticamente simila-
res (p = 0,33) nos dois grupos: 7,6% para heparina não-fra-
cionada e 9,3% para dalteparina.

As taxas de ocorrência de intervenções de revasculariza-
ção miocárdica e de sangramentos graves também foram su-
perponíveis. Finalmente, em ambos os grupos (placebo e dal-
teparina), ao final da fase crônica a taxa de eventos compos-
tos primários foi a mesma (12,3%). Dessa forma, à seme-
lhança do constatado com a heparina não-fracionada, a dal-
teparina adicionada ao ácido acetilsalicílico mostra-se niti-
damente superior ao tratamento com ácido acetilsalicílico
isoladamente (estudo FRISC). Como no caso da nadropari-
na, com a dalteparina não se conseguiu demonstração de su-
perioridade sobre a heparina não-fracionada, na fase inicial
do tratamento (estudo FRIC). Novamente, não houve bene-
fício demonstrável com o tratamento prolongado após a fase
aguda (ambos os estudos).

No estudo FRISC-II, além da comparação das estratégi-
as terapêuticas invasiva vs. não-invasiva, foi analisado o tra-
tamento prolongado com dalteparina administrada subcuta-
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neamente em duas doses diárias, ajustadas por peso e sexo
do paciente, contra placebo61,62. Inicialmente, 2.267 pacien-
tes em três países escandinavos, com angina instável ou in-
farto agudo do miocárdio sem supradesnivelamento do seg-
mento ST, durante período de, pelo menos, 5 dias, recebe-
ram, de maneira aberta, dalteparina, em duas doses diárias.
Depois disso, foram randomicamente alocados para receber
placebo ou dalteparina por período prolongado (3 meses) e,
simultaneamente, também aleatorizados para o tratamento
invasivo precoce (após período de alguns dias de estabiliza-
ção) ou conservador. Verificou-se redução relativa de risco
da ordem de 47%, quanto ao desfecho primário composto de
óbito ou infarto agudo do miocárdio não-fatal no grupo tra-
tado não-invasivamente, apenas até o primeiro mês de trata-
mento prolongado com dalteparina (RR = 0,53; IC 95% 0,35-
0,80; p = 0,002). Esse benefício restringiu-se ao grupo de
pacientes de mais alto risco, caracterizado por elevação dos
níveis de troponina T em análise post-hoc61.

No entanto, mesmo esse efeito benéfico restrito não se
manteve no seguimento mais prolongado nessa coorte trata-
da não-invasivamente ao final dos 3 meses; 8% e 6,7% dos
pacientes, respectivamente, nos grupos placebo e daltepari-
na, apresentaram um evento primário (óbito ou infarto agu-
do do miocárdio não fatal), correspondendo a RR = 0,81, IC
95% 0,6-1,1 e p = 0,17. Combinando-se aos eventos mais
graves a necessidade de revascularização, redução signifi-
cante do risco (13%) foi observada apenas enquanto perdu-
rou o tratamento (3 meses), mas não se manteve aos 6 meses
de seguimento.

Os resultados do estudo FRISC-II, embora não demons-
trem qualquer vantagem do uso prolongado de dalteparina,
abrem perspectivas promissoras de que: a) essa heparina de
baixo peso molecular possa ter benefício inicial em subgru-
pos de pacientes com mais elevado risco de eventos graves;
e b) seu uso, combinado a intervenções de revascularização
miocárdica, possa conferir benefício significante pelo me-
nos nas primeiras fases de evolução62.

Essas hipóteses atraentes requerem estudos especifica-
mente desenhados, para testá-las de forma conclusiva. Na
mesma época, dois estudos foram publicados, comparando a
enoxaparina com a heparina não-fracionada, em termos de
eficácia clínica e segurança no tratamento de pacientes com
angina instável e infarto agudo do miocárdio sem suprades-
nivelamento do segmento ST. No estudo Efficacy and Safety
of Subcutaneous Enoxaparin In Non-Q wave Coronary
Events (ESSENCE), multicêntrico, com desenho randômi-
co, duplo-cego, controlado por placebo, 3.171 pacientes na
fase aguda da angina instável e do infarto agudo do miocár-
dio não-Q foram recrutados em 176 hospitais63. Todos os

pacientes foram tratados com ácido acetilsalicílico e, aleato-
riamente, alocados para receber, durante 48 horas a 8 dias,
enoxaparina (1 mg/kg, em duas doses subcutâneas diárias)
ou heparina não-fracionada em infusão endovenosa contí-
nua (5.000 UI injeção inicial, depois titulação para TTPa entre
55-85s). Vale realçar que, entre 12 e 48 horas após início do
tratamento, 84% dos pacientes recebendo heparina não-fra-
cionada já mantinham TTPa dentro do ou mesmo ultrapas-
sando o limite anticoagulante desejado.

O desfecho composto primário consistiu de óbito, infar-
to agudo do miocárdio não-fatal e angina recorrente, com
alteração de eletrocardiograma dinâmica ou requerendo re-
vascularização miocárdica. A incidência do desfecho após
14 dias foi de 19,8% e 16,5%, respectivamente, para a hepa-
rina não-fracionada e a enoxaparina, correspondendo a sig-
nificante (p = 0,019) redução de risco (16,2%). O RR foi de
0,80 e e o correspondente IC 95% 0,67-0,96. Esse benefício
ainda era manifesto, após 30 dias: 23,3% vs. 19,8% de even-
tos nos dois grupos respectivos, conferindo à enoxaparina,
portanto, redução de risco da ordem de 15% sobre a hepari-
na não-fracionada (RR = 0,81; IC 95% 0,68-0,96; p = 0,02).
É importante ressaltar que, pela persistência do benefício aos
30 dias, não pareceu ocorrer o fenômeno rebote, descrito
quando da suspensão do tratamento com heparina não-fraci-
onada64. A incidência de sangramento grave foi equivalente
nos dois grupos (6,5% vs. 7%), mas a de sangramento leve
predominou no grupo tratado com enoxaparina (13,8%), em
comparação com o da heparina não-fracionada (8,8%), so-
bretudo por causa de equimoses no local de aplicação sub-
cutânea. Além disso, a análise prospectivamente contempla-
da de subgrupo com maior risco de eventos isquêmicos (de-
pressão de ST, revascularização prévia, doença multivascu-
lar, uso anterior de ácido acetilsalicílico) evidenciou mais
nítido benefício, estatisticamente significante, da enoxapa-
rina em relação à heparina não-fracionada. Não obstante es-
ses aspectos positivos, cabe assinalar que a discriminação
estatística dos resultados de eficácia entre enoxaparina e he-
parina não-fracionada foi determinada pelas taxas menos ele-
vadas de angina recorrente, mas não por redução significan-
te do risco de óbito ou infarto agudo do miocárdio. Os resul-
tados para 1 ano de acompanhamento dos pacientes incluí-
dos no estudo ESSENCE foram reportados por Goodman et
al.65.

As taxas de aproveitamento relativas ao número inicial
de pacientes estudados foram de 91,4% e de 92,5%, respec-
tivamente, nos grupos tratados com enoxaparina e heparina
não-fracionada. O risco do desfecho composto de óbito, in-
farto agudo do miocárdio não-fatal ou isquemia recorrente
manteve-se menor no grupo tratado na fase do estudo com
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enoxaparina (n = 1.617), quando comparado ao grupo que
recebeu heparina não-fracionada (n = 1.584): 32% e 35,7%,
respectivamente (RR = 0,87; p = 0,022). Durante o período
de 1 ano, as taxas de procedimentos diagnósticos invasivos
e de revascularização miocárdica (percutânea ou cirúrgica)
foram significativamente menores no grupo tratado com eno-
xaparina (55,8% e 35,9%), em comparação com as verifica-
das no grupo tratado com heparina não-fracionada (59,4% e
41,2%) (p = 0,036 para o cateterismo diagnóstico e p = 0,002
para os procedimentos de revascularização).

O segundo estudo comparando enoxaparina e heparina
não-fracionada foi o TIMI 11B, em que 3.910 pacientes com
angina instável ou infarto agudo do miocárdio sem supra-
desnivelamento do segmento ST foram randomizados para
se testar a eficácia e a segurança dos fármacos66. Diferente-
mente do estudo ESSENCE, todos os pacientes no grupo alo-
cado para enoxaparina receberam injeção endovenosa inici-
al de 30 mg dessa heparina de baixo peso molecular. Como
no estudo ESSENCE, por até 8 dias, os pacientes recebe-
ram, em formato duplo-cego, enoxaparina ou heparina não-
fracionada. Entretanto, novamente em distinção ao estudo
ESSENCE, no trabalho TIMI 11B, após esse período, ocor-
reu nova randomização. Um grupo continuou a receber eno-
xaparina e o outro passou a receber placebo, por até 43 dias.
O desfecho primário composto (morte, infarto agudo do mi-
ocárdio não-fatal e angina recorrente) foi estipulado, pros-
pectivamente, aos 14 e 43 dias. Com 14 dias, observou-se
redução de 15% na taxa de eventos compostos primários com
o uso de enoxaparina (14,2%), em comparação ao emprego
de heparina não-fracionada (16,7%; p = 0,03). Ao cabo de
43 dias, verificou-se tendência não estatiscamente signifi-
cante à manutenção desse benefício (p = 0,06), sendo as ta-
xas de eventos de 17,3% e 19,7%, respectivamente, para eno-
xaparina e heparina não-fracionada. Desse modo, seria pos-
sível admitir que o benefício conferido pela enoxaparina fosse
apenas pelo fato de não se obter nível adequado de heparini-
zação com a heparina não-fracionada. No entanto, a superi-
oridade, considerando-se o desfecho composto, persistiu na
análise post hoc para todos os subgrupos desse estudo (he-
parinização adequada, acima ou abaixo do esperado), sendo
estatisticamente significante quando se observava a diferen-
ça no subgrupo hiper-heparinizado67.

Com os dois estudos tomados isoladamente, registrava-
se nítida tendência, mas sem alcançar-se nível de significân-
cia estatística, para redução da taxa de eventos mais graves,
isto é, morte e infarto não-fatal, usando-se enoxaparina em
comparação com o emprego de heparina não-fracionada. Não
havia suficiente número de pacientes e de eventos mais gra-
ves – óbito e infarto agudo do miocárdio não-fatal – e cor-

respondente poder estatístico para se detectar eventuais di-
ferenças entre os dois regimes terapêuticos confrontados,
quanto a esse aspecto clinicamente crucial. No sentido de
melhor avaliar essa questão, publicou-se uma metanálise,
prospectivamente planejada quando do desenvolvimento dos
estudos ESSENCE e TIMI-11B68. Para essa análise conjun-
ta, 92% dos pacientes arrolados para o estudo ESSENCE
foram considerados com base nos resultados disponíveis aos
43 dias de seguimento. Assim, por combinação de resulta-
dos, relativamente a 7.081 pacientes, observou-se consistente
benefício associado à enoxaparina, com RR da ordem de
13%-18% desde a primeira semana, até o 43o dia de segui-
mento, em comparação com a heparina não-fracionada. Pre-
visivelmente, os resultados combinados evidenciaram que o
uso de enoxaparina associava-se a risco significativamente
mais elevado de complicações hemorrágicas menores, mas
não de eventos graves dessa natureza.

Assim, contrastando com os resultados dos estudos que
exploraram os efeitos clínicos da dalteparina e da nadropari-
na, as investigações com enoxaparina evidenciam que essa
heparina fracionada pode acarretar benefícios mais expres-
sivos que os conferidos pelo tratamento padrão com hepari-
na não-fracionada. Essa vantagem é, certamente, real para a
combinação de complicações isquêmicas – morte, infarto
agudo do miocárdio e angina recorrente grave – e, muito
provavelmente, aplica-se também em termos dos eventos
mais graves, óbito e infarto agudo do miocárdio não-fatal,
de acordo com os resultados analisados para eficácia e segu-
rança clínica. Parece inquestionável, à luz das evidências
expostas, que as heparinas de baixo peso molecular, empre-
gadas por tempo curto (até cerca de 7 dias), se associam a
efeitos benéficos no mínimo equivalentes aos proporciona-
dos pelo uso de heparina não-fracionada, também nesse pra-
zo, sempre tratando-se todos os pacientes com ácido acetil-
salicílico. A eficácia assim conseguida com esses dois regi-
mes antitrombínicos adicionados ao antiplaquetário ácido
acetilsalicílico, para redução de complicações miocárdicas
isquêmicas, verifica-se com segurança clínica também com-
parável, em termos de complicações hemorrágicas.

Em conclusão, os estudos anteriormente citados demons-
tram que a fraxiparina e a nadroparina são similares à hepa-
rina não-fracionada, sendo a enoxaparina superior a esse com-
posto. Entretanto, esses estudos foram desenvolvidos em
população de risco relativamente baixo, não necessariamen-
te submetida a terapêuticas antiplaquetárias agressivas ou a
estratificação invasiva precoce. Por conta disso, diversos
estudos foram desenvolvidos no sentido de avaliar se, com o
tratamento contemporâneo das síndromes coronárias agudas
sem supradesnivelamento do segmento ST, os benefícios
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anteriormente demonstrados manter-se-iam. No estudo An-
tithrombotic Combination Using Tirofiban and Enoxaparin
(ACUTE-II)69, Cohen et al. analisaram 525 pacientes sub-
metidos a tratamento com tirofiban + aspirina e randomiza-
dos para heparina não-fracionada ou enoxaparina. As inci-
dências de óbito ou infarto agudo do miocárdio foram simi-
lares entre os dois grupos (9% vs. 9,2%), mas as incidências
de angina refratária necessitando de revascularização urgen-
te e de re-hospitalização por angina instável foram mais fre-
quentes no grupo heparina não-fracionada (4,3% vs. 0,6% e
7,1% vs. 1,6%, respectivamente). Sangramento significati-
vo teve maior incidência no grupo heparina de baixo peso
molecular (1% vs. 0,3%), mas a diferença entre os grupos
não atingiu significância estatística.

Goodman et al.70 desenvolveram estudo similar em uma
população de 746 pacientes, porém utilizaram eptifibatide
em lugar de tirofiban. Do ponto de vista de eficácia, a meta
principal do estudo foi a incidência de isquemia detectada
ao Holter após 48 horas de evolução. Esse parâmetro foi sig-
nificativamente favorável à enoxaparina, comparativamente
à heparina não-fracionada (14,3% vs. 25,4%, respectivamen-
te; p = 0,0002), demonstrando-se ainda diminuição signifi-
cativa na incidência de óbito ou infarto agudo do miocárdio
aos 30 dias (5% vs. 9%, p = 0,031) a favor da heparina de
baixo peso molecular. A meta primária, do ponto de vista de
segurança, foi sangramento maior não relacionado à cirur-
gia 96 horas após o início do tratamento. Esse parâmetro
também foi favorável à enoxaparina (1,8% vs. 4,6%; p =
0,03), porém sangramentos menores tiveram maior incidên-
cia no grupo enoxaparina (30,3% vs. 20,8%; p = 0,003). O
estudo A to Z analisou 3.987 pacientes, que utilizaram tirofi-
ban e foram randomizados para enoxaparina ou heparina não-
fracionada. A meta principal de eficácia do estudo foi a inci-
dência de óbito, (re)infarto agudo do miocárdio ou isquemia
refratária aos 7 dias de evolução; as incidências foram, res-
pectivamente, de 8,4% e 9,4%, favoráveis, portanto, à hepa-
rina de baixo peso molecular. Apesar de a diferença entre os
grupos não atingir significância estatística, preenchem crité-
rio de não inferioridade (pré-especificado). As incidências
de sangramento foram baixas e similares entre os grupos (3%
vs. 2,2%; p = 0,13).

Finalmente, o estudo Superior Yield of the New Strategy
of Enoxaparin, Revascularization and Glycoprotein IIb/IIIa
Inhibitors (SYNERGY)71 incluiu 10.027 pacientes de alto
risco (pelo menos 2 dos seguintes marcadores de alto risco:
idade > 60 anos, marcadores bioquímicos de necrose eleva-
dos, infradesnível ou supradesnível transitório de ST), sub-
metidos a tratamento clínico intensivo e estratégia invasiva
precoce. Nos grupos enoxaparina e heparina não-fraciona-

da, o uso de bloqueadores IIb/IIIa ocorreu em 56% e 58%
dos casos, respectivamente, coronariografia foi realizada em
92% da população global, em mediana 21 horas após a che-
gada ao hospital, intervenção coronária percutânea foi reali-
zada em 46% e 47%, e cirurgia de revascularização miocár-
dica foi realizada em 19% e 18%, respectivamente. Do pon-
to de vista de eficácia, a meta principal do estudo foi o des-
fecho de óbito ou (re)infarto agudo do miocárdio aos 30 dias,
que teve incidência de 14% e 14,5%, respectivamente, nos
grupos enoxaparina e heparina não-fracionada (p = 0,396).
Tampouco houve diferenças significativas em relação a cada
um dos parâmetros isoladamente, mas todas as análises atin-
giram as metas de não inferioridade. Ainda, quando se anali-
sou especificamente a população submetida a intervenção
coronária percutânea, demonstrou-se que a enoxaparina é tão
eficaz quanto a heparina não-fracionada nos diversos parâ-
metros analisados, que incluíram insucesso do procedimen-
to, oclusão aguda ou necessidade de cirurgia de revasculari-
zação miocárdica de emergência. Do ponto de vista de san-
gramento importante, houve incidência significativamente
maior no grupo enoxaparina quando se levou em considera-
ção o critério TIMI (9,1% vs. 7,6%; p = 0,008), mas não
quando se levou em conta o critério GUSTO (2,9% vs. 2,4%;
p = 0,106) ou transfusão sanguínea (17% vs. 16%; p = 0,155).
A incidência de hemorragia cerebral foi < 0,1% em ambos
os grupos. Aproximadamente um terço da população anali-
sada utilizou ambas as heparinas testadas no período de in-
ternação, o que era permitido por protocolo em situações
específicas, e em aproximadamente 800 casos ocorreu por
conta de crossover (portanto, falha do investigador). Anali-
sando-se especificamente a população com terapêutica “con-
sistente” (que utilizou apenas uma das heparinas testadas; n
= 6.138), os autores demonstraram claro benefício a favor
da enoxaparina (incidências de óbito ou infarto agudo do
miocárdio aos 30 dias de 12,8% vs. 15,6%, respectivamete;
p = 0,0029). Finalmente, ao se analisar os pacientes que so-
freram ou não crossover, foi observado claro aumento nas
incidências de sangramento no grupo crossover, sem que
houvesse qualquer benefício em termos de efetividade. Mais
recentemetne, Mahaffey et al.72 publicaram o seguimento para
6 meses (óbito/infarto agudo do miocárdio) e 1 ano (óbito)
da população analisada, demonstrando fundamentalmente
que os resultados iniciais foram mantidos no prazo de acom-
panhamento.

Petersen et al.73, analisando em conjunto 6 estudos ran-
domizados que compararam enoxaparina com heparina não-
fracionada (n = 21.946 pacientes), encontraram diminuições
significativas nas incidências de óbito/infarto agudo do mi-
ocárdio aos 30 dias, a favor da heparina de baixo peso mole-
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cular, com razões de probabilidade de 0,91 (IC 95% 0,83-
0,99) na população global (NNT = 107) e de 0,81 (IC 95%
0,71-0,94) na população com “terapêutica consistente” (NNT
= 72). Não houve diferenças significativas em termos de san-
gramento importante ou transfusões sanguíneas entre os gru-
pos. No sentido de minimizar-se o problema de sangramen-
to, a enoxaparina deve ter sua dose de manutenção diminuída
em 25% (0,75 mg/kg a cada 12 horas, ao invés de 1,0 mg/kg a
cada 12 horas) em idosos, e em 50% em pacientes com clea-
rance de creatinina < 30 ml/min (1,0 mg/kg uma vez por dia).

Essas diferenças clínicas em relação às diversas hepari-
nas de baixo peso molecular têm sido explicadas por dife-
renças entre as mesmas, relacionadas a diferentes processos
de manufatura, que, em última análise, explicam perfis dife-
rentes relacionados a seus pesos moleculares, tempo de ab-
sorção e de eliminação, ativação plaquetária e ação sobre
fatores como o de von Willebrand55,74-79. Assim, pode-se con-
cluir que, de uma forma geral, as heparinas de baixo peso
molecular são, pelo menos, tão eficazes quanto a heparina
não-fracionada80,81. Entretanto, a enoxaparina aparentemen-
te é superior à heparina não-fracionada73. Nos pacientes que
receberam enoxaparina para tratamento de síndrome coro-
nária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST e são
enviados para intervenção coronária percutânea em até 8
horas após a última dose por via subcutânea, não há necessi-
dade de anticoagulação adicional. Naqueles encaminhados
para intervenção coronária percutânea entre 8 e 12 horas,
uma dose adicional de 0,3 mg/kg por via intravenosa deve
ser administrada imediatamente antes do procedimento71.
Finalmente, sugere-se manter a heparina inicialmente utili-
zada durante todo o período de heparinização, evitando-se o
uso de heparina de baixo peso molecular e heparina não-
fracionada concomitante ou alternado.

É importante recordar que, no paciente de alto risco sub-
metido a tratamento com bloqueadores IIb/IIIa e estratifica-
ção invasiva precoce, se deve dar preferência à utilização da
heparina não-fracionada ou enoxaparina.

Dois outros compostos, a hirudina e a bivalidurina, ainda
não disponíveis no Brasil, têm propriedades antitrombínicas
diretas, sendo potencialmente úteis em pacientes com sín-
dromes de trombocitopenia induzida pela heparina. Combi-
nando-se os resultados do estudo OASIS-282 com os obtidos
no TIMI-9B e no GUSTO-IIb, demonstra-se redução de 22%
no RR de óbito/infarto agudo do miocárdio após 72 horas (p
= 0,0004), de 16% após 1 semana (p = 0,002), e de 10%
após 35 dias (p = 0,016). O conjunto dessas evidências é
compatível com a noção de que a hirudina, um antitrombíni-
co direto, poderia representar alternativa mais eficaz que a
heparina não-fracionada para se tratar pacientes com síndro-

me coronária aguda, mantendo-se razoável perfil de segu-
rança. Entretanto, não há vantagens operacionais de uso, re-
querendo-se monitoração do efeito anticoagulante e admi-
nistração endovenosa. É possível também que suas vanta-
gens de combinação direta, comparativamente à heparina
não-fracionada, sejam parcialmente contrabalançadas por
limitações, pelo menos teoricamente, plausíveis: “exaustão”
da disponibilidade, pois a ligação à trombina é irreversível,
e insuficiência de doses para antagonizar a ativação plaque-
tária induzida pela trombina, nas concentrações propiciadas
pelo uso clínico (por sua vez balizado pelo risco de compli-
cações hemorrágicas).

Assim se explicaria, provavelmente, a atenuação do be-
nefício inicialmente observado nos estudos citados. Revisão
sistemática dos resultados de estudos divulgados usando hi-
rulog em pacientes com todos os tipos de síndrome coroná-
ria aguda (inclusive os pacientes do que seria o estudo TIMI-
8) foi recentemente publicada, englobando-se um total de
5.674 pacientes em 6 estudos83. Destes, 4.603 casos relacio-
navam-se a procedimentos eletivos de revascularização per-
cutânea e os outros 1.071 apresentavam vários tipos de sín-
drome coronária aguda. Métodos metanalíticos foram em-
pregados para comparar resultados de 4 estudos randomiza-
dos comparativos de hirulog com heparina não-fracionada,
em 4.973 pacientes, verificando-se que o primeiro se asso-
ciou a significativa (p = 0,02) redução da razão de chances
de óbito ou infarto agudo do miocárdio (OR = 0,73, IC 95%
0,57-0,95) aos 30-50 dias de seguimento. Também ocorreu,
com hirulog, diminuição significante da razão de chances de
hemorragia grave, em comparação com a heparina não-fra-
cionada (OR = 0,41; IC 95% 0,32-0,52; p < 0,001)83.

Assim, os autores consideraram que a bivalirudina cons-
tituiria agente antitrombínico de eficácia no mínimo compa-
rável à da heparina não-fracionada, porém com melhor per-
fil de segurança para uso clínico em pacientes com síndrome
coronária aguda. Todavia, é necessário considerar que os
estudos incluídos na metanálise eram bastante heterogêne-
os, e que os resultados foram muito provavelmente influen-
ciados pelo grande contingente (87%) de pacientes tratados
com angioplastia coronária por via percutânea relatados no
estudo Hirulog Angioplasty Study (HAS). Algumas das li-
mitações apontadas para a hirudina, mencionadas anterior-
mente, aplicam-se também a esse outro antitrombínico dire-
to, no que se refere à facilidade de uso e à ausência de estu-
dos de custo-eficácia-benefício. Dessa forma, a hirudina e a
bivalirudina deverão ser empregadas em pacientes de riscos
intermediário ou alto, em substituição às heparinas, na ocor-
rência de síndrome de trombocitopenia induzida.

Outro produto ainda não disponível em nosso meio é o

TIMERMAN A et al.
Síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do segmento ST: estratificação de risco e tratamento
Parte 2: Tratamento



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 215

fondaparinux, testado no estudo OASIS-5 contra a enoxapa-
rina. Nesse estudo, o desfecho primário de óbito/infarto agudo
do miocárdio/isquemia refratária aos 9 dias de evolução foi
similar nos grupos enoxaparina e fondaparinux (5,8% e 5,9%,
respectivamente), sendo similares também as incidências de
cada um dos componentes do desfecho. Entretanto, as inci-
dências de sangramento, inclusive sangramento maior, fo-
ram desfavoráveis à heparina de baixo peso molecular (4%
vs. 2,1%, respectivamente; p < 0,0001). É interessante ob-
servar que a incidência de óbito aos 30 dias de evolução foi
superior no grupo enoxaparina (3,5% vs. 2,9%; p < 0,03).

Terapia fibrinolítica
Estudos prospectivos têm demonstrado que a terapia trom-

bolítica em pacientes com síndrome coronária aguda sem
supradesnivelamento do segmento ST não traz nenhum be-
nefício6,53,84, presumivelmente, por causa de a artéria relaci-
onada ao infarto não estar ocluída em 60% a 85% dos ca-
sos85-88, e de o trombo não-oclusivo ser formado predomi-
nantemente de plaquetas, portanto menos responsivo à tera-
pia trombolítica89, ao contrário dos pacientes com infarto com
supradesnivelamento do segmento ST, em que ocorre a pre-
sença de fibrina90 . Dessa forma, nas diretrizes é considerada
Classe III.

Estatinas
A terapia com estatinas deve ser iniciada previamente à

alta hospitalar em todos os pacientes com síndrome coroná-
ria aguda sem supradesnivelamento do segmento ST, por
causa dos efeitos pleiotrópicos da droga e por apresentar
maior aderência dos pacientes ao tratamento a longo prazo.
Não se deve esquecer da mudança dietética e do estilo de
vida como auxiliares no tratamento.

Múltiplos estudos para tratamento secundário das disli-
pidemias têm demonstrado benefícios nos pacientes com
perfil lipídico alterado, entre eles o Pravastatin or Atorvas-
tatin Evaluation and Infection Therapy (PROVET-IT) e o
Myocardial Ischemia Reduction with Aggressive Choleste-
rol Lowering (MIRACL), em que foram utilizadas a ator-
vastatina na dose de 80 mg/dia, com resultados bastante sa-
tisfatórios a longo prazo91,92. O primeiro comparou atorvas-
tatina (80 mg/dia) vs. pravastatina (40 mg/dia) em 4.162 pa-
cientes, em que dois terços deles apresentavam quadro de
síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do seg-
mento ST. Nesse estudo, no regime mais intensivo de trata-
mento, houve redução de 16% nos eventos morte, reinfarto,
angina requerendo re-hospitalização, revascularização e aci-
dente vascular encefálico em seguimento de 24 meses. No
segundo estudo, foram randomizados 3.086 pacientes com

dose alta de atorvastatina (80 mg/dia) vs. placebo. Nos paci-
entes que receberam atorvastatina, houve redução de 16%
no risco relativo de morte, reinfarto, parada cardíaca ou is-
quemia sintomática recorrente após 16 semanas.

Outro estudo importante foi o A to Z, em que 4.487 paci-
entes (60% com síndrome coronária aguda sem supradesni-
velamento do segmento ST) foram randomizados para estra-
tégia intensiva, ou seja, sinvastatina na dose de 40 mg/dia
por 1 mês e após 80 mg/dia (2.265 pacientes) vs. estratégia
conservadora, ou seja, placebo por 4 meses e após 20 mg/dia
de sinvastatina (2.232 pacientes). A primeira estratégia mos-
trou tendência de redução de eventos como morte cardio-
vascular, infarto, readmissão por síndrome coronária aguda
e acidente vascular encefálico93.

Metanálise de 12 estudos, envolvendo 13.024 pacientes
com síndrome coronária aguda e comparando uma terapia
com estatina vs. “cuidados usuais”, demonstrou que não há
diferença entre as estratégias quando são avaliados os desfe-
chos compostos de morte, infarto e acidente vascular ence-
fálico em seguimento de até 4 meses94.

As diretrizes americanas estabelecem, como Classe I de
recomendação, iniciar a terapia com estatinas cerca de 24 a
96 horas após a internação para quem tem colesterol de lipo-
proteína de baixa densidade (LDL-colesterol) maior que 100
mg/dl (Nível de evidência A). Futuras reduções dos níveis
para menos de 70 mg/dl são consideradas razoáveis (Classe
IIa; Nível de evidência A).

Níveis de triglicérides entre 200 mg/dl e 499 mg/dl de-
vem ser reduzidos para menos que 130 mg/dl (Nível de evi-
dência B); se estiverem acima de 500 mg/dl, deve-se iniciar
fibrato ou niacina, com o propósito de prevenir pancreatite.

Intervenção coronária percutânea
A primeira angioplastia coronária com cateter-balão foi

realizada por Andreas Gruntzig, em 1977, abrindo novas fron-
teiras no tratamento da doença coronária com a possibilida-
de de intervenção minimamente invasiva. A evolução dos
equipamentos e materiais utilizados na coronariografia (ca-
teteres, balões, stents), associada à aquisição de conhecimento
sobre o método, fez da intervenção coronária por cateter um
procedimento rotineiro na prática cardiológica. Após o diag-
nóstico e o tratamento medicamentoso inicial, os pacientes
com síndrome coronária aguda sem supradesnivelamento do
segmento ST podem ser conduzidos para duas estratégias
distintas: conservadora, com a manutenção exclusiva do tra-
tamento medicamentoso, e invasiva, com o encaminhamen-
to rotineiro para coronariografia e intervenção conforme os
achados anatômicos. Inicialmente, os estudos que analisa-
ram essas duas estratégias tiveram resultados controversos,
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como TIMI III-B, Medicine versus Angiography in Throm-
bolytic Exclusion (MATE) e Veterans Affairs Non-Q-Wave
Infarction Strategies in Hospital (VANQWISH), que favo-
reciam o tratamento conservador, e o estudo FRISC II, que
indicava estratégia invasiva como melhor tratamento95-98.

No entanto, na década de 1990, esses estudos apresenta-
vam problemas em sua metodologia e tanto o tratamento me-
dicamentoso como o intervencionista aplicados na época não
são extrapoláveis para a prática clínica atual, já que nos últi-
mos anos ocorreram avanços significativos nas técnicas per-
cutâneas, com o uso de stents coronários e nova terapia ad-
juvante à angioplastia99. Assim, a resposta para essa dúvida
vem de estudos mais recentes – Treat Angina with aggrastat
and determine Cost of Therapy with Invasive or Conservati-
ve Strategy-Thrombolysis In Myocardial Infarction 18 (TAC-
TICS-TIMI 18), Randomized Intervention Treatment of An-
gina (RITA-3), Treatment of Refractory Unstable angina in
geographically isolated areas without Cardiac Surgery
(TRUCS), Value of First Day Angiography/Angioplasty In
Evolving Non-ST Segment Myocardial Infarction: An Open
Multicenter Randomized Trial (VINO), Invasive versus Con-
servative Treatment in Unstable Coronary Syndromes  (IC-
TUS) e Intracoronary Stenting with Antithrombotic Regimen
Cooling-Off (ISAR-COOL) –, realizados na era pós-stent e
com utilização de medicamentos antiplaquetários, como os
inibidores da glicoproteína IIb/IIIa e os antiplaquetários tie-
nopiridínicos100-105.

No estudo TATICS-TIMI 18, 2.220 pacientes receberam
ácido acetilsalicílico, heparina e tirofiban por 48 a 96 horas
e foram divididos em dois braços: invasivo (coronariografia
e intervenção dentro de 4 a 48 horas) e conservador. No bra-
ço invasivo, a incidência de eventos combinados foi signifi-
cativamente menor em 30 dias (7,4% vs. 10,5%; p = 0,001)
e 6 meses (15,9% vs. 19,4%; p = 0,025) e diminuição de
morte ou infarto aos 6 meses (7,3% vs. 9,5%; p < 0,05)100.

No entanto, o estudo ICTUS – estratégia invasiva vs. con-
servadora em síndrome coronária aguda instável –, em que
foram randomizados 1.200 pacientes com troponina elevada
com terapia clínica otimizada, demonstrou que, após 1 ano,
os desfechos de morte, infarto do miocárdio ou re-hospitali-
zação por angina não foram diferentes nas duas estratégi-
as104. Uma possível explicação para a falta de benefício na
abordagem invasiva nesse e outros estudos pode estar rela-
cionada com a alta taxa de revascularização nos pacientes
do braço que abordaram seletivamente (cerca de 47%) e bai-
xa taxa de eventos (população de menor risco). Esses resul-
tados foram mantidos até os 3 anos de seguimento106. Assim,
esse estudo sugere que uma estratégia invasiva seletiva pode
ser aceitável em pacientes com síndrome coronária aguda
sem supradesnivelamento do segmento ST.

Uma metanálise posterior agrupou os resultados de 7 es-
tudos com essas características, incluindo o ICTUS, e de-
monstrou que pacientes tratados de forma invasiva apresen-
taram redução significativa de 25% de mortalidade em 2 anos
de observação e redução de 31% da recorrência de angina
com necessidade de nova revascularização em 13 meses107.
Outra revisão de estudos contemporâneos na era dos stents
usando o Cochrane database chegou às mesmas conclu-
sões108.

Com os resultados expostos, as diretrizes atuais, ameri-
cana e brasileira, recomendam uma estratégia conservadora
para pacientes de baixo risco e invasiva para pacientes com
critérios de alto risco, como elevação de troponina, nova de-
pressão do segmento ST, angina recorrente com insuficiên-
cia cardíaca ou angina ao repouso, disfunção ventricular es-
querda, instabilidade hemodinâmica, taquicardia ventricular
sustentada, prévia angioplastia nos últimos 6 meses ou pré-
via revascularização miocárdica cirúrgica, porém a decisão
de um procedimento invasivo deverá ser feito individual-
mente em cada paciente6,109.
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CARTA DO EDITOR CONVIDADO

Terapia Intensiva em Cardiologia

Desde a publicação da Revista da Sociedade de Cardiologia do Estado de São Paulo sobre “Tera-
pia Intensiva em Cardiologia”, em 1998, pudemos observar grande desenvolvimento tanto em relação
aos conceitos como à prática assistencial aos pacientes com disfunções cardíacas agudas internados nas
Unidades de Terapia Intensiva (UTI). Cada vez mais fica evidente que muitos pacientes com doença
cardíaca aguda apresentam disfunções e comprometimentos extracardíacos. Da mesma forma, pacientes
graves internados em UTI com grande frequência desenvolvem disfunções cardiocirculatórias nem sem-
pre diagnosticadas. Torna-se assim mais que evidente a necessidade de que intensivistas aperfeiçoem
seus conhecimentos em cardiologia e que os cardiologistas conheçam mais sobre as disfunções dos
diversos órgãos, além do coração.

Antes de mais nada, acreditamos que a formação e as práticas médicas devem ter ampla abrangência
e o paciente deve ser abordado como um todo, de forma holística. Não podemos considerar um paciente
como portador de uma doença cardíaca exclusiva. Na sua evolução quase sempre aparecerá outro tipo de
comprometimento orgânico, e o cardiologista deverá estar alerta a essa possibilidade. Não existe um
divisor de águas entre cardiologia e medicina intensiva. O que existe é um paciente grave que deverá ser
abordado com os mais tradicionais recursos propedêuticos e com o auxílio da moderna tecnologia.

Nesta edição da Revista da Sociedade de Cardiologia do Estado de São Paulo, colegas altamente
conceituados abordam alguns temas de interesse na área da cardiologia intensiva, de maneira objetiva e
didática, procurando contribuir para o aperfeiçoamento daqueles que atuam nessa área de assistência aos
pacientes graves.

Elias Knobel
Editor Convidado
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A ligação entre depressão miocárdica clínica e efeitos de
substâncias depressoras do miocárdio, circulantes no soro
de pacientes sépticos, já é conhecida desde meados de 1970.
Mediadores inflamatórios têm participação nessa patogêne-
se, tais como fator de necrose tumoral e interleucina 1β (IL-
1β), que, em última análise, induzem a liberação da óxido
nítrico sintetase, forma induzida (NOS-2), levando à produ-
ção de óxido nítrico e, consequentemente, depressão mio-
cárdica. A inibição das citocinas, com anticorpos monoclo-
nais, e do óxido nítrico, com L-NAME e L-NMMA, não re-
verteu, completamente, a depressão miocárdica experimen-
tal. Estudos histopatológicos demonstram evidente miocar-
dite intersticial em 27% de 71 pacientes sépticos submetidos
a necropsia. O ventrículo direito é, frequentemente, com-
prometido, ocorrendo aumento do volume e da pressão dias-
tólica: o formato habitual de meia-lua desaparece e o septo
interventricular é desviado para o interior do ventrículo es-
querdo, reduzindo seu tamanho e sua complacência. A mo-
nitorização hemodinâmica tem limitações, e o diagnóstico
da depressão miocárdica pode ser avaliada pela medida da
fração de ejeção do ventrículo esquerdo, que guarda uma
relação prognóstica. Mais recentemente, foi documentada a
liberação de troponina I pelos miócitos lesados e sua deter-
minação da troponina tem se mostrado superior à dos de-
mais marcadores de lesão miocárdica para o diagnóstico e o
prognóstico da miocardite séptica.
Descritores: Sepse. Choque séptico. Coração/sepse. Disfun-
ção cardiocirculatória/sepse. Miocárdio/sepse.

CARDIAC DYSFUNCTION IN SEPSIS

Since the ancient Greeks, we have learned that the patho-
physiology of the human diseases relies on bloodborne hu-
moral factors. This was the case with sepsis and myocardial
depression, whose associated morbidity and mortality rema-
ined untouched during the last decades. Despite the growing
knowledge of the possible involved mechanisms, our unders-
tanding of this serious condition is still in its infancy. Con-
troversies have surrounded the real origin of septic-induced
myocardial dysfunction, and it has been ascribed to inflam-
matory mediators, nitric oxide generation, interstitial myo-
carditis, coronary ischemia, calcium trafficking, endothelin
receptor antagonist, and apoptosis. Although not fully un-
derstood, myocardial injury/depression remains a challenge
for critical care practitioners.
Key words: Sepsis. Shock, septic. Heart/sepsis. Myocardial
dysfunction/sepsis. Myocardium/sepsis.
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INTRODUÇÃO

O choque séptico é uma síndrome grave caracterizada
por alterações hemodinâmicas e disfunção de um ou vários
órgãos, em decorrência da interação de produtos liberados
das bactérias com o tecido celular. É uma das principais cau-
sas de morte nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI). Nos
Estados Unidos, ocorrem cerca de 751 mil casos de sepse
grave, com aproximadamente 215 mil óbitos.1 Cerca de 50%
dos pacientes admitidos em uma UTI com hipotensão resul-
tante de sepse sobrevivem, enquanto os 50% restantes mor-
rem em decorrência de hipotensão refratária ou síndrome de
disfunção de múltiplos órgãos. Em 10% a 20% desses paci-
entes com hipotensão refratária, pode-se constatar quadro
de baixo débito cardíaco, decorrente de disfunção miocárdi-
ca grave. Essa disfunção, que foi e ainda é motivo de gran-
des controvérsias, vem sendo objeto de inúmeras pesquisas
experimentais e clínicas, com o intuito de evoluir no diag-
nóstico e na terapêutica dessa síndrome.

HISTÓRICO

Na era moderna, o conceito de depressão ou disfunção
miocárdica reversível foi pela primeira vez descrito por Wigg-
ers, em 1947, que postulou a existência de um fator depres-
sor do miocárdio responsável por disfunção miocárdica no
choque hemorrágico.2 Nas décadas de 60 e 70, estudos ex-
perimentais demonstraram evidências de disfunção miocár-
dica transitória em várias formas de doença crítica, incluin-
do choque hemorrágico e séptico.3,4

Em 1973, foi publicada uma metanálise de sete estudos
correlacionando sobrevida de pacientes sépticos com índice
cardíaco. A redução do índice cardíaco correlacionou-se a
maiores taxas de mortalidade (p < 0,02). Esses estudos fo-
ram corroborados por modelos animais de sepse induzida
por injeção de endotoxina ou organismos vivos.5-7 Quase to-
dos os modelos produziam choque caracterizado por débito
cardíaco reduzido e resistência aumentada. As críticas a es-
ses estudos fundamentam-se na comparação do choque in-
duzido experimental com o choque séptico em humanos, e
na utilização das medidas da pressão venosa central como
estimativa do volume diastólico ventricular final. Evidênci-
as acumuladas nas últimas quatro décadas sugerem que a
pressão venosa central tem correlação fraca com a pré-carga
do ventrículo esquerdo nos pacientes críticos, particularmente
no doente séptico.8,9 Alguns autores propuseram que o défi-
cit de volume circulante seria o responsável pelo débito car-
díaco reduzido no choque séptico.10,11

Estudos sequenciais demonstraram que pacientes porta-

dores de choque séptico adequadamente ressuscitados tipi-
camente apresentavam estado circulatório hemodinâmico de
alto débito e baixa resistência sistêmica, com depressão mi-
ocárdica, apesar do alto débito.12-15 Nos pacientes que morri-
am, esse padrão hemodinâmico persistia até o óbito.

A fase final de entendimento e estudo das manifestações
cardiovasculares da sepse e choque séptico teve início com
o desenvolvimento das técnicas de cineangiografia de radio-
nuclídeos portátil (ventriculografia radioisotópica) e com a
aplicação da ecocardiografia volumétrica no manejo do pa-
ciente crítico.

ASPECTOS ANÁTOMO E HISTOPATOLÓGICOS

A avaliação anatomopatológica do coração nos estados
de choque data de 1948, quando Moon16 descreveu altera-
ções miocárdicas degenerativas em 10 pacientes vítimas de
graves processos infecciosos. A partir dessa data, muitos es-
tudos documentaram as alterações anatômicas em várias si-
tuações fatais, como síndrome da angústia respiratória do
adulto e síndrome de Waterhouse-Friederichsen,17 evidenci-
ando graus variáveis de vasculite e miocardite intersticial.
Em 1988, Fernandes Júnior et al.18 analisaram 10 necropsias
de pacientes vítimas de choque séptico, observando presen-
ça de miocardite intersticial, vasculite necrotizante e tam-
bém abscessos miocárdicos, demonstrando que o coração é
atingido principalmente pelas endotoxinas e mediadores, e,
às vezes, por ação direta das bactérias (Figura 1). Desses 10
pacientes com comprovado comprometimento estrutural do
coração, apenas 2 apresentaram evidências clínicas de de-
pressão miocárdica, sugerindo que o envolvimento cardíaco
no choque séptico é muito mais frequente do que parece e
que não há boa correlação anatomoclínica desse processo.
Os mesmos autores19, em 1994, publicaram outra revisão com
os achados histopatológicos do miocárdio em 71 autópsias
de pacientes que obedeceram critérios morfológicos de sep-
se, comparando-os com um grupo controle, observando a
presença de miocardite intersticial em 27% da amostra, co-
lonização bacteriana em 11%, necrose de fibras cardíacas
em 7%, e edema intersticial em 28%, porém esse último acha-
do não mostrou diferença significativa com o grupo contro-
le.

FISIOPATOLOGIA

As discussões sobre o real envolvimento cardíaco na sepse
e no choque séptico, independentemente das condições he-
modinâmicas, datam do início dos anos 6020, quando alguns
estudos já utilizavam modelos de choque endotóxico em ani-
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mais. Nos anos 80, Parker et al.14 demonstraram, por meio de
técnicas de medicina nuclear, a diminuição da fração de eje-
ção biventricular nesses pacientes sépticos. No entanto, a
etiologia dessa disfunção permanecia duvidosa, havendo duas
teorias para explicar tal fenômeno. A primeira sugeria o com-
prometimento isquêmico desses pacientes resultante de uma
hipoperfusão coronária. Vários estudos, porém, dentre eles
o de Cunnion et al., em 1986,21 provaram, por meio de cate-
terismo do seio coronário, que esse fluxo era igual ou maior
nos pacientes com choque séptico quando comparados com
indivíduos normais, e que produção de ácido láctico no local
era normal. A segunda teoria se baseava na proposta de Wigg-
ers et al., em 1947,2 sobre a presença de um fator depressor
do miocárdio obtido em modelo experimental de choque
hemorrágico. Nos anos 60, muitos autores descreveram subs-
tâncias similares responsáveis pela depressão miocárdica. Em
meados dos anos 70, Lefer e Martin20 documentaram a exis-
tência de um fator depressor do miocárdio no sangue de cães
induzidos a choque endotóxico com padrão hipodinâmico,
sugerindo ser um peptídeo entre 800 e 1.000 dáltons origi-
nado no pâncreas. McConn et al.22, para demonstrar a exis-
tência da substância depressora do miocárdio, infundiram
plasma de pacientes sépticos no óstio das artérias coronárias
de cães in vivo, demonstrando a presença de duas moléculas
com atividade depressora. A primeira fração com peso me-
nor que 1 kD apresentava efeito depressor imediato, enquanto
a segunda, com peso entre 1 kD e 10 kD, mostrava ação
depressora tardia. Outros estudos subsequentes caracteriza-

Figura 1. Miocardite intersticial e microabscesso evidenciado pela colo-
ração hematoxilina-eosina.
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ram substâncias similares à encontrada por Lefer e
Martin, porém esta não chegou a ser isolada.

A ligação entre a depressão miocárdica clíni-
ca e os efeitos das substâncias depressoras do mi-
ocárdio foi descrita por Parillo et al.23, no fim da
década de 80, através da dosagem no soro desses
pacientes durante a fase séptica. Os autores ini-
cialmente identificaram uma subpopulação de
pacientes com choque séptico e depressão da fra-
ção de ejeção do ventrículo esquerdo (média =
33%) por meio de ventriculografia radioisotópi-
ca. Paralelamente, prepararam uma cultura de
células miocárdicas de ratos, usando microsco-
pia de contraste e um detector eletrônico da área
de contração celular, com o objetivo de documen-
tar o grau de encurtamento da célula. O soro des-
ses pacientes foi introduzido nesse meio de célu-
las, observando significante queda no grau e na
velocidade do encurtamento dessas células, quan-
do comparadas com o grupo controle (33% e
25%, respectivamente). Esse estudo estabeleceu

forte elo entre as observações in vivo e in vitro da função
cardíaca e da atividade de substâncias depressoras miocár-
dicas no choque séptico.

Abrangendo os estudos que investigaram a atividade das
substâncias depressoras do miocárdio, concluímos que essa
atividade está presente em duas frações: 0,5-5 kD e > 10 kD.
Essa substância é solúvel em água, mas não no etilacetato, e
é lábil com o calor, características consistentes com polipep-
tídeos ou proteínas.24

Por mais que esses estudos tenham demonstrado algu-
mas características das substâncias depressoras do miocár-
dio, sua estrutura molecular continua ainda pouco esclareci-
da. A partir daí, iniciou-se a investigação de fatores circu-
lantes já conhecidos por estarem elevados na sepse e que
poderiam contribuir para o melhor conhecimento das subs-
tâncias depressoras do miocárdio. Esses fatores são os medi-
adores da depressão miocárdica na sepse.

O modelo mais conhecido é o da endotoxina, componen-
te da parede das bactérias gram-negativas. Muitos estudos
simularam choque séptico com infusão de endotoxina, ob-
tendo os mesmos achados hemodinâmicos comumente ob-
servados em choque séptico espontâneo de humanos. Estu-
dos in vitro não demonstraram grande comprometimento con-
trátil após a injeção isolada de endotoxina no músculo atrial
de porcos, enquanto a infusão de quantidades muito meno-
res de endotoxina em porcos in vivo produziu depressão mi-
ocárdica significante, sugerindo que fatores endógenos me-
diam, in vivo, a resposta à endotoxina. Demonstrou-se que a
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incubação de endotoxina com macrófagos ativados produ-
ziu um sobrenadante com atividade depressora vascular e
miocárdica. Dentre os principais mediadores inflamatórios
que contribuem para a depressão miocárdica na sepse estão:
interleucinas (IL-2, IL-4, IL-6, IL-8 e IL-10), interferon gama
(IFN-γ), fator de necrose tumoral α (TNF-α) e interleucina
1β (IL-1β).

A ação da IL-2 no choque séptico não está bem estabele-
cida, provavelmente mediando a liberação de TNF-α e IL-1.
A IL-4, a IL-8 e a IL-10, apesar de apresentarem caracterís-
ticas descritas anteriormente como substâncias depressoras
do miocárdio, não causaram alterações hemodinâmicas sig-
nificativas quando injetadas em modelos experimentais. Ne-
nhuma das três citocinas demonstrou causar depressão mio-
cárdica quando testada in vitro. A IL-6 representa mais um mar-
cador que um mediador na sepse, sendo bom preditor de morta-
lidade no choque séptico17. Sua ação como depressor miocárdi-
co é controversa, não apresentando sinais de instabilidade he-
modinâmica nos modelos animais, enquanto os estudos in vitro
demonstraram tal efeito sobre o tecido cardíaco.24,25

O IFN-γ apresenta discreta ação depressora quando atua
isoladamente, porém tanto in vivo como in vitro atua em si-
nergismo com endotoxinas, TNF-α, IL-1 e outros fatores in-
flamatórios, potencializando seus efeitos.26,27

As duas citocinas que apresentam o maior efeito cardio-
vascular nos animais e nos humanos são: TNF-α e IL-1β.
Quando injetada pequena quantidade de endotoxina em hu-
manos, foi constatado aumento dos níveis de TNF-α,28,29 en-
quanto a administração de TNF-α recombinante em mode-
los animais levou ao aparecimento de febre, acidose láctica,
alterações hemodinâmicas e até morte.30 Muitos estudos uti-
lizando anticorpos anti-TNF-α, tanto em humanos como em
animais, demonstraram rápida melhora nos parâmetros car-
diovasculares, sem diminuição da mortalidade.28,30 A admi-
nistração de IL-1 em animais também reproduziu efeitos he-
modinâmicos encontrados no choque séptico. Um dado muito
importante a se ressaltar é que, em doses baixas, muitas ve-
zes nem o TNF-α nem a IL-1 produziram, experimentalmen-
te, depressão miocárdica quando administradas separadamen-
te, porém sua administração em conjunto e nas mesmas do-
ses produziu sinergismo entre as duas citocinas, levando ao
efeito depressor.

Apenas o TNF-α e a IL-1 apresentaram comprometimento
da contração da célula cardíaca quando injetados in vitro e
observados por microscopia eletrônica, fato que não ocor-
reu com as outras citocinas.

O óxido nítrico apresenta um papel já bem estabelecido
na vasculatura intrínseca. Em situações normais, no endoté-
lio vascular, por meio de cálcio e nicotinamida-adenina di-

nucleotídeo fosfato (NADPH), a óxido nítrico sintetase cons-
titutiva (NOSc) converte a L-arginina em óxido nítrico em
resposta ao estímulo endotelial por estresse ou mediadores
vasodilatadores, como acetilcolina, bradicinina ou histami-
na. O óxido nítrico possui meia vida curta (entre 6 e 10 se-
gundos), mas com grande potencial de difusão, entrando no
citosol da célula muscular lisa adjacente onde vai ativar o
guanilatociclase solúvel, produzindo o monofosfato de gua-
nosina cíclica (GMPc). Este, por sua vez, promove o seques-
tro de cálcio para dentro do retículo sarcoplasmático através
dos canais de cálcio do tipo L, o que resulta no decréscimo
do cálcio citoplasmático, levando então ao relaxamento da
musculatura lisa e à consequente vasodilatação.31 Esse pro-
cesso ocorre também na célula cardíaca, resultando na dimi-
nuição da contração dos miócitos.

Na sepse, há produção aumentada de fator ativador pla-
quetário, tromboxano e prostaciclinas, o que se associa a
maior mortalidade. O aumento do nível desses prostanoides
relaciona-se ao aumento da expressão da ciclooxigenase-2
nas células endoteliais, nas células musculares lisas e nas
células do endocárdio. Essa enzima poderia alterar a autor-
regulação vascular coronária, a ativação leucocitária e a fun-
ção endotelial, com implicações na disfunção miocárdica.

Outras substâncias recentemente apontadas como medi-
adoras da depressão miocárdica na sepse são as caspases,
proteases intracelulares da cisteína que participam da ativa-
ção de citocinas inflamatórias e da apoptose celular. Algu-
mas isoformas das caspases são conhecidas, como a m-cal-
paína e a d-calpaína. Ativação excessiva das calpaínas tem
sido implicada na fisiopatologia de inflamação, trauma e isque-
mia/reperfusão.31 Tissier et al.32 demonstraram que o tratamen-
to com inibidores da calpaína melhorou a disfunção miocárdica
e a inflamação induzida pela endotoxina em ratos.

Outra molécula ultimamente discutida como possivelmen-
te relacionada à depressão cardíaca da sepse é a esfingosi-
na.33 A produção celular da esfingosina poderia inibir a libe-
ração sarcoplasmática de cálcio e reduzir o cálcio do mióci-
to, resultando em disfunção contrátil.34

Charpentier et al.35 ilustraram o provável papel do peptí-
deo natriurético cerebral como marcador de disfunção sistó-
lica da sepse, representando um fator de mau prognóstico
nesses pacientes. Knuefermann et al.36 têm defendido o pa-
pel dos receptores toll-like na mediação inflamatória da sep-
se com possível efeito no colapso cardiovascular da sepse.

QUADRO CLÍNICO

Disfunção cardíaca ocorre em associação com sepse em
aproximadamente 40% dos casos. É um evento precoce e



228 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

contribui de maneira significativa para a morbidade e a mor-
talidade dessa condição, provavelmente por limitar o aporte
adequado de oxigênio aos tecidos.

A frequente redução da pós-carga, aliada à intensa ativa-
ção simpatomimética, contribui para mascarar uma eventual
disfunção miocárdica, ocorrendo em meio a franco estado
hiperdinâmico. Mais além, a utilização de pressões de en-
chimento para construção de curvas de Starling não é ade-
quada, pois não leva em conta as frequentes alterações de
complacência ventricular do paciente séptico.37 Por outro
lado, a determinação tanto cintilográfica como ecocardio-
gráfica dos volumes diastólicos finais, de forma seriada, é
pouco acessível e de alto custo. A bioimpedância elétrica
transtorácica tem subestimado avaliações do débito cardía-
co em alguns pacientes sépticos, quando comparada ao mé-
todo de aferição por termodiluição. Parece-nos que qualquer
método, quando utilizado de forma isolada, tem risco signi-
ficativamente maior de erro que uma associação de dois ou
três métodos.

Considerando que a manutenção de elevados níveis de
transporte de oxigênio é obtida por meio de ofertas progres-
sivas de volume, a resposta desproporcional da pressão ca-
pilar pulmonar a essas manobras obriga a instituição de su-
porte inotrópico como forma de maximizar o débito cardía-
co com segurança.

Na fase inicial da sepse, a hipovolemia está quase sem-
pre presente em decorrência de vasodilatação arterial e ve-
nosa, além da passagem de fluido para o espaço extravascu-
lar. A reposição volêmica adequada, em mais de 90% desses
pacientes, acarreta, nessa fase inicial, um quadro hiperdinâ-
mico caracterizado por queda da resistência vascular sistê-
mica, débito cardíaco normal ou elevado, e taquicardia. Nes-
sas situações, existe má distribuição do fluxo sanguíneo para
os diversos tecidos, caracterizando choque distributivo.

Mesmo apresentando débito cardíaco normal ou eleva-
do, esses pacientes com certa frequência têm função ventri-
cular anormal. Variações na pré e/ou na pós-carga alteram o
volume sistólico e, consequentemente, o débito cardíaco. Da
mesma forma, o débito cardíaco pode estar alto em decor-
rência da elevação da frequência cardíaca, tão comum nos
pacientes sépticos. O trabalho sistólico ventricular, outro
parâmetro utilizado nas avaliações hemodinâmicas, é o pro-
duto do volume sistólico pela pressão arterial média. Este se
apresenta usualmente rebaixado no choque séptico, em de-
corrência da hipotensão arterial existente.3

A fração de ejeção, que corresponde à porcentagem do
volume diastólico final ejetado em cada batimento, tem sido
útil na avaliação do desempenho ventricular nos pacientes
sépticos. Em uma situação em que o volume diastólico final

é de 200 ml e o volume sistólico final é de 150 ml, o volume
de sangue ejetado será de 50 ml. Esse mesmo volume (50
ml) será ejetado em outra situação em que o volume diastó-
lico final seja de 100 ml e o volume sistólico final, de 50 ml.
Em ambos os casos, se a frequência cardíaca for de 100 bpm,
o débito cardíaco será o mesmo, ou seja, 50 x 100 = 5.000 ml
(débito cardíaco = volume sistólico x frequência cardíaca),
não diferenciando, portanto, uma situação de outra. No en-
tanto, o cálculo da fração de ejeção [(volume diastólico final
- volume sistólico final)/volume diastólico final] demonstra
nítida diferença: na primeira condição, a fração de ejeção é de
25% [(200 - 150)/200], ao passo que na segunda é de 50% [(100
- 50)/100], ou seja, o dobro da primeira (Figura 2).

Esse exemplo demonstra como é importante a determi-
nação da fração de ejeção na avaliação inicial da função ven-
tricular e durante o tratamento do paciente séptico. Embora
o método radioisotópico seja mais preciso, necessita de uma
tecnologia mais sofisticada, não sendo disponível atualmen-
te na maioria dos centros de terapia intensiva. Em resumo,
observamos, nos pacientes com choque séptico, redução da
fração de ejeção do ventrículo esquerdo e do ventrículo di-
reito, aumento do volume diastólico final do ventrículo es-
querdo e do ventrículo direito, e volume ejetado normal. A
frequência cardíaca e o débito cardíaco estão habitualmente
elevados e a resistência vascular sistêmica, diminuída. A redu-
ção da fração de ejeção e a dilatação biventricular ocorrem 24 a
48 horas após o início do processo séptico. Naqueles que sobre-
vivem, essas alterações se revertem após 5 a 10 dias.

O reconhecimento precoce e a intervenção agressiva, as-
sociados a uma equipe bem treinada numa UTI, propiciaram
redução da mortalidade no choque séptico de 74% para 57%
e de 92% para 61%, conforme relatos.1,4 A reposição volêmi-
ca é a primeira medida terapêutica a ser adotada no choque
séptico. Após reposição volêmica adequada, deve-se seguir
a terapêutica com drogas inotrópicas e vasoconstritoras. A
dopamina deve ser utilizada para manter pressão arterial
média de, no mínimo, 60 mmHg. Caso sejam necessárias
doses superiores a 10 mg/kg/min para essa finalidade, deve-
se dar preferência à noradrenalina e associar dopamina, numa
dose pequena e adequada, para manutenção de fluxo renal e
esplâncnico. A dobutamina tem emprego quase que obriga-
tório, aumentando o transporte de oxigênio e a perfusão tis-
sular no choque séptico.

Nessa grave condição, as desigualdades entre o funcio-
namento dos dois ventrículos se acentuam: ao direito, com
frequência, se oferece pós-carga elevada, em função da fre-
quente hipertensão pulmonar da sepse, enquanto ao ventrí-
culo esquerdo, com maior massa muscular, oferece-se pós-
carga muito baixa, em função da vasodilatação sistêmica.
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DIAGNÓSTICO

Mais recentemente, foi documentada a liberação de ma-
cromoléculas, como a troponina I, pelos miócitos lesados.
Não se trata de isquemia, mas de uma ação citotóxica.38 Ob-
serva-se, com frequência, a redução da pós-carga na sepse,
mascarando eventual disfunção miocárdica.

A mensuração do débito cardíaco torna-se muito pouco
sensível para detectar depressão miocárdica. A própria utili-
zação da mensuração das pressões de enchimento, para cons-
trução de curvas de Starling, é inadequada, pelas frequentes
alterações de complacência ventricular do paciente séptico.
Dessa forma, as pressões de enchimento não refletem, via de
regra, a pré-carga ventricular. A intensa estimulação cateco-
laminérgica, dando suporte a um franco estado hiperdinâmi-
co, tende a ocultar função ventricular deprimida.

MONITORIZAÇÃO HEMODINÂMICA

A monitorização hemodinâmica tem sido questionada, re-
centemente, pelo seu baixo poder discriminatório no diag-
nóstico dessa condição clínica. A determinação do trabalho
sistólico tanto do ventrículo esquerdo como do ventrículo
direito apresenta baixa especificidade para o diagnóstico de
depressão miocárdica na sepse. Não se deve esperar queda
do débito cardíaco, pois a pós-carga do ventrículo esquerdo
costuma estar baixa, mascarando o diagnóstico. Pressões de
enchimento dos átrios costumam estar elevadas quando há
adequada reposição volêmica para o estado de vasodilata-
ção séptica.

Figura 2. Em A, fração de ejeção = 0,30 em paciente séptico no início da internação. Em B, 8 dias depois do tratamento,
observa-se melhora clínica e da fração de ejeção (fração de ejeção = 0,74).

Com essas limitações, o diagnóstico da depressão mio-
cárdica, à beira do leito, fica baseado na determinação da
fração de ejeção do ventrículo esquerdo.

ECOCARDIOGRAMA BIDIMENSIONAL

Pode ser considerado padrão para o diagnóstico dessa con-
dição clínica, junto com a ventriculografia radioisotópica.

A avaliação da fração de ejeção é importante, principal-
mente nas fases iniciais do choque séptico, pois guarda rela-
ção prognóstica.

A queda da fração de ejeção do ventrículo esquerdo para
menos de 50%, com hipocinesia global dos ventrículos, ca-
racteriza o acometimento do coração na sepse, em um paci-
ente previamente saudável.

A elevação da fração de ejeção, inicialmente rebaixada,
no contexto séptico, é indicativa de bom prognóstico (Figu-
ra 3). Contudo, o achado de uma fração de ejeção normal
não afasta o comprometimento do coração na sepse.

MARCADORES BIOQUÍMICOS

A necessidade de um exame de acurácia superior se im-
põe, mas os marcadores CK-MB e mioglobina mostraram-
se insensíveis e inespecíficos. A troponina, como já comen-
tado, tem se mostrado superior aos demais no diagnóstico da
lesão miocárdica isquêmica, e, recentemente, tornou-se útil
também para o diagnóstico e o prognóstico da miocardite
séptica, exibindo acurácia semelhante à do ecocardiograma.38

Concentrações de troponina I > 1,0 μg/l guardam direta rela-
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ção com menores índices de trabalho ventricular e maior
mortalidade.

Recentemente o peptídeo natriurético cerebral mostrou-
se capaz de detectar depressão miocárdica e prognosticar mor-
te com 60% de sensibilidade quando acima de 190 pg/ml
(Figura 4)35.

O diagnóstico do comprometimento do miocárdio na sep-
se pode ser obtido por meio de um algoritmo simplificado,
apresentado na Figura 5.

TRATAMENTO

Até o momento, o melhor tratamento para essa condição
é a adequada abordagem do quadro séptico.

Medidas teoricamente mais específicas, como o uso de
inibidores de óxido nítrico sintetase e anticorpos anticitoci-
nas, tiveram resultados até o momento desapontadores.

A manipulação imediata do paciente em choque séptico

Figura 3. Alterações na fração de ejeção (FE) na fase aguda da sepse (depressão miocárdica). Em A, avaliação inicial:
radiografia de tórax (área cardíaca normal) e ecocardiograma – FE = 0,55. Em B, após instalação do quadro de sepse:
radiografia de tórax (área cardíaca aumentada e congestão pulmonar) e ecocardiograma – FE = 0,30. Em C, melhora do
quadro clínico: radiografia de tórax (área cardíaca normal) e ecocardiograma – FE = 0,42.

envolve agressiva reposição de fluidos, para se restaurar a
volemia relativa ao continente vascular e permitir que se te-
nha um enchimento ventricular adequado, otimizando pau-
latinamente as pressões de átrio direito e de oclusão da arté-
ria pulmonar em relação ao débito cardíaco e à extração teci-
dual de oxigênio. Frequentemente são necessárias pressões de
oclusão da artéria pulmonar supranormais (15 mmHg a 18
mmHg). Não existem evidências, nessa situação, de que o uso
de coloides seja superior ao de cristaloides.

A sequência lógica de tratamento envolve a manutenção
da pressão de perfusão tecidual, ou seja, pressão arterial.
Nesse sentido, estão indicados os vasopressores. Na tentati-
va de se melhorar o débito cardíaco e de se otimizar perfu-
são esplâncnica, adicionam-se inotrópicos:

Inotrópicos
Dobutamina

Representa o inotrópico de eleição para maximizar o dé-
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Figura 4. Cultura de miócitos produz peptídeo
natriurético cerebral (BNP) quando tratados com
citocinas inflamatórias (IL-6). Witthaut et al.39

demonstraram níveis altos de peptídeo natriuré-
tico atrial (ANP) e BNP em pacientes com cho-
que séptico e baixo Left Ventricular Stroke Work
Index (LVSWI).

Figura 5. Algoritmo demonstrando a sequência diagnóstica na depressão miocárdica na sepse.
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bito cardíaco, não reduzindo a complacência ventricular. A
resposta inotrópica com dobutamina é altamente preditiva
de sobrevida.

Existem evidências de melhora efetiva da perfusão es-
plâncnica em modelos animais e humanos sépticos, com
queda do PCO

2
-gap após adição de dobutamina ao regime

de noradrenalina. Pode ser usada em doses elevadas (acima
de 20 µg/kg/min), pois na sepse ocorre hiporresponsividade
dos receptores beta, mas o ideal é que a dose seja cuidadosa-
mente titulada até seu melhor efeito.
Dopamina

Não apresenta vantagens sobre a dobutamina, sendo mais
taquicardizante e arritmogênica que a dobutamina, além de
reduzir a complacência ventricular.
Levosimendan

A dessensibilização ao cálcio tem importante papel na
fisiopatologia da depressão miocárdica associada à sepse.
Estudos dos mecanismos potenciais da cardiomiopatia sep-
se-induzida demonstram que a fosforilação dos miofilamen-
tos cardíacos diminui a sensibilidade das miofibrilas ao cál-
cio, o que, possivelmente, contribui para diminuição da con-
tratilidade cardíaca via modulação da ação regulatória da tro-
ponina I na troponina C. Dessa forma, um agente que me-
lhore a resposta dos miofilamentos ao cálcio poderia melho-
rar a hipocontratilidade miocárdica.40

O levosimendan é usado para pacientes com insuficiên-
cia cardíaca descompensada e seus efeitos são mediados por
ligações dependentes de cálcio com a troponina C, a qual
produz aumento da força de contração dos cardiomiócitos
sem aumentar a concentração de cálcio intracelular, com
pouco ou nenhum aumento do consumo de oxigênio pelo
miocárdio.

O uso de levosimendan foi testado em um estudo pros-
pectivo, randomizado e controlado em 28 pacientes com dis-
função cardíaca relacionada à sepse, definida como disfun-
ção ventricular esquerda persistente, após 48 horas de trata-
mento convencional com dobutamina (5 μg/kg/min). Os da-
dos obtidos antes e depois da infusão por 24 horas de levosi-
mendan demonstraram diminuição da pressão de oclusão da
artéria pulmonar e aumento do índice cardíaco, diminuição
do volume diastólico final do ventrículo esquerdo, aumento
da fração de ejeção do ventrículo esquerdo, além de dimi-
nuição dos níveis de lactato, melhora do fluxo da mucosa
gástrica e clearance de creatinina. Esses dados corroboram
seu uso como alternativa ao aumento da dose de dobutamina

em pacientes sem resposta clínica adequada, por seus efeitos
benéficos na hemodinâmica sistêmica e nos parâmetros de
perfusão tecidual. Seu uso foi limitado pela tendência de re-
duzir a resistência vascular sistêmica e, consequentemente,
implicar mais hipotensão no séptico.41,42

Casos de reversão de choque séptico refratário a outras
medidas têm sido descritos, e estudos experimentais com le-
vosimendan demonstram atenuação da disfunção cardíaca
na endotoxemia em modelos experimentais.

Inibidores da fosfodiesterase
Utilizados para o suporte inotrópico de pacientes com

insuficiência cardíaca grave e em pós-operatório de cirurgia
cardíaca. Apresentam a vantagem de não depender de recep-
tores adrenérgicos para exercer sua função, porém não exis-
tem evidências científicas de que seu uso seja benéfico em
pacientes sépticos.

Proteína C-ativada
A proteína C-ativada é o primeiro agente anti-inflamató-

rio em que se demonstrou efetividade no tratamento da sep-
se. Sua administração resultou em 19,4% de redução do ris-
co relativo de morte e em 6,1% do risco absoluto.43

Suas principais ações são anticoagulantes e anti-inflama-
tórias, por meio da inibição da geração de trombina e do
bloqueio da produção de citocinas.

Seu uso está particularmente indicado em pacientes com
graves comprometimentos orgânicos e alto risco de morte.
Na Figura 6, podem ser observadas imagens ecocardiográfi-
cas (modo M), demonstrando reversão rápida da função con-
trátil do coração na sepse após o uso de drotrecogina alfa
(proteína C-ativada).44

Insulinoterapia intensiva
O efeito protetor da insulina na sepse é desconhecido.

Sabe-se que a hiperglicemia prejudica a função fagocítica
dos neutrófilos e sua correção implica melhor clareamento
bacteriano. Outro mecanismo potencial reside no seu efeito
antiapoptótico. Na Figura 7, pode-se observar a apoptose e
sua participação na gênese da depressão miocárdica na sep-
se.31 Esforços devem ser feitos para a manutenção estrita da
euglicemia (< 150 mg).

Tomando como base essas considerações, propomos um
algoritmo de conduta na depressão miocárdica da sepse (Fi-
gura 8).37
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Figura 6. Em A, ecocardiograma modo M demonstrando redução da contratilidade. Em B, reversão completa da disfunção
após infusão de drotrecogina alfa.

Figura 7. Núcleo do miócito apresen-
tando método de TUNEL positivo. Ati-
vação de caspases sugere presença de
apoptose. Não se pode excluir ação das
caspases em outros mecanismos distin-
tos da apoptose. O uso de inibidores das
caspases pode prevenir a disfunção mi-
ocárdica induzida por endotoxina.31
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O choque cardiogênico é caracterizado como um estado de
hipoperfusão sistêmica secundária a disfunção cardíaca gra-
ve. Clinicamente é definido como pressão sistólica abaixo
de 90 mmHg ou queda da pressão arterial média de 30 mmHg
em relação ao basal. Em termos hemodinâmicos, é definido
como índice cardíaco menor que 1,8 l/min/m² sem suporte
ou entre 2,0 l/min/m² e 2,2 l/min/m² com suporte, além de
pressão capilar pulmonar elevada em, pelo menos, 15 mmHg.
Sua principal etiologia é o infarto agudo do miocárdio com
supradesnivelamento de ST. Estudos recentes têm demons-
trado que cerca de 20% dos pacientes com choque cardiogê-
nico evoluem com características clínicas e hemodinâmicas
de resposta inflamatória sistêmica caracterizada por febre,
leucocitose e diminuição da resistência vascular sistêmica.
Neste artigo discutiremos esses aspectos e as implicações
dessa apresentação.
Descritores: Choque cardiogênico. Inflamação. Síndrome
de resposta inflamatória sistêmica. Sepse.

CARDIOGENIC SHOCK: A MECHANICAL AND INFLAMMATORY

DYSFUNCTION

Cardiogenic shock is a state of inadequate tissue perfusion
due to cardiac dysfunction. It is defined as a systolic blood
pressure < 80 mmHg to 90 mmHg or mean blood pressure
30 mmHg lower than baseline or, according with hemody-
namic criteria, a cardiac index < 1.8 l/min/m² without su-
pport or < 2.0 l/min/m² to 2.2 l/min/m² with support and ade-
quate or elevated filling pressure (e.g., pulmonary capillary
wedge pressure of at least 15 mmHg). The most common
etiology is an acute myocardial infarction with left ventricu-
lar failure. Recent research has suggested that the peripheral
vasculature and cytokine systems play a role in the pathoge-
nesis and persistence of cardiogenic shock with 20% of pati-
ents with low systemic vascular resistance. These findings
are consistent with the observation that myocardial infarcti-
on can cause the systemic inflammatory response syndrome
and suggest that inappropriate vasodilation results in impai-
red perfusion of the intestinal tract, which enables transmi-
gration of bacteria and sepsis. We will discuss these relati-
onships in this chapter.
Key words: Shock, cardiogenic. Inflammation. Systemic
inflammatory response syndrome. Sepsis.
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INTRODUÇÃO

O choque cardiogênico é a complicação mais grave do
infarto agudo do miocárdio, com altas taxas de mortalidade.
Nessa situação, ocorre hipoperfusão tecidual resultante do
comprometimento da função cardíaca, com consequente dé-
bito inadequado às necessidades do organismo. O choque
cardiogênico pode decorrer de várias situações clínicas, como
depressão miocárdica por sepse ou pancreatite, ruptura de
cordoalha ou valva secundária a endocardite, complicações
mecânicas após infarto, miocardites, rejeição após transplante
cardíaco, ruptura ou trombose de prótese valvar, arritmias
ventriculares ou supraventriculares, e, também, na cardio-
miopatia hipertrófica. No entanto, sua principal etiologia é a
perda de músculo cardíaco secundário a insuficiência coro-
nária aguda: angina instável ou infarto agudo do miocárdio
com ou sem supradesnivelamento de ST.1,2 Nos pacientes com
síndrome coronária sem supradesnivelamento de ST o cho-
que é mais tardio, ocorrendo de 3 a 4 dias após o evento
inicial.

O choque cardiogênico incide em 5% a 10% dos casos
de infarto agudo do miocárdio,3,4 e a maioria (75%) se
desenvolve, principalmente, após a internação nas primeiras
24 horas.5 No estudo Global Utilization of Streptokinase and
Tissue Plasminogen Activator for Occluded Coronary
Arteries (GUSTO IIb)6, a prevalência de choque cardiogênico
em pacientes com infarto agudo do miocárdio com
supradesnivelamento do segmento ST foi de 4,2% vs. 2,5%
em pacientes sem supradesnivelamento do segmento ST.

Estima-se que seja necessária perda de no mínimo 40%
da massa ventricular esquerda para que o choque se instale.
A perda de massa ventricular pode ser consequência de um
grande infarto em pacientes previamente hígidos, de pequenas
perdas em pacientes com infarto prévio ou de grandes áreas
de isquemia com pouca necrose em pacientes com doença
aterosclerótica coronária multiarterial grave. As taxas de
mortalidade são superiores a 70% quando apenas o tratamento
clínico medicamentoso é realizado.

Os pacientes que desenvolvem choque cardiogênico são,
em geral, mais idosos, do sexo feminino e com história de
infarto no passado. Na maioria dos casos esses pacientes
apresentam níveis elevados de CK-MB e infarto de parede
anterior, além de apresentarem, mais frequentemente, lesões
multiarteriais e de tronco de artéria coronária esquerda.

No estudo Multicenter Investigation of Limitation of
Infarct Size (MILIS), idade superior a 65 anos, fração de
ejeção menor que 35%, pico de CK-MB maior que 160 UI/l,
diabetes melito e infarto prévio foram variáveis preditivas
independentes para o desenvolvimento de choque

cardiogênico.7 A presença de todos esses fatores determinou
uma probabilidade de se desenvolver choque cardiogênico
de 54%. Nos estudos GUSTO I e GUSTO III, idade, pressão
sistólica abaixo de 90 mmHg, frequência cardíaca acima de
100 bpm e classe de Killip foram os maiores preditores de
choque cardiogênico, respondendo por cerca de 95% do valor
preditivo quando analisados com outras variáveis.5,8,9 Esses
fatores são de extrema importância porque alertam o médico
imediatamente para a possibilidade de desenvolvimento de
choque cardiogênico em paciente que se apresente ainda em
fase inicial, com vigilância acentuada nesse direcionamento,
o que chamamos de “horas decisivas” (Figura 1).

Outro aspecto mais recentemente observado no choque
cardiogênico foi a presença de alterações clínicas e sistêmicas
compatíveis com um processo inflamatório. Cerca de 20% a
30% dos pacientes com choque cardiogênico desenvolvem
variáveis hemodinâmicas, principalmente resistência vascular
sistêmica baixa, que corroboram a presença de vasodilatação.
Esse aspecto pode ser apenas secundário ao desencadeamento
de inflamação pela hipoperfusão, podendo também estar
associado a infecção, com prognóstico progressivamente pior.
No estudo SHOCK10, 20% dos pacientes apresentaram
características de inflamação, como febre, leucocitose, padrão
hiperdinâmico de circulação sistêmica e queda da resistência
vascular periférica.

FISIOPATOLOGIA

A depressão da função sistólica cardíaca resulta em um
círculo vicioso, caracterizado por redução de débito cardíaco
com consequente hipotensão, o que piora ainda mais a
isquemia coronária e acentua a disfunção contrátil, levando,
portanto, a queda ainda maior do débito cardíaco. Essa espiral
desencadeia mecanismos compensatórios, como a ativação
do sistema nervoso autônomo e do sistema renina-
angiotensina-aldosterona, que promovem aumento da
frequência cardíaca, vasoconstrição reflexa com aumento da
resistência sistêmica, retenção de sódio e água, e elevação
do consumo miocárdico de oxigênio.

A persistência da situação de baixo débito tecidual acaba
por acentuar a hipóxia, com acúmulo de metabólitos, acidose
e dano tanto endotelial como celular. O desenvolvimento de
insuficiência de múltiplos órgãos é a via final desse processo
se não for quebrada essa espiral. Além disso, arritmias podem
agravar a situação de má-perfusão miocárdica e ser o evento
final que leva ao óbito (Figura 2).

Apesar desse paradigma da fisiopatologia do choque
cardiogênico, sabe-se, hoje, que a média da fração de ejeção
nesses pacientes é de cerca de 30%, com uma variação ampla
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Figura 1. Horas decisivas para o diagnóstico de choque cardiogênico. CC = choque cardiogênico; DC = débito cardíaco;
IAM = infarto agudo do miocárdio.

Figura 2. Choque cardiogênico: fisiopatologia. IL-6 = interleucina-6; NO = óxido nítrico; PDFVE = pressão diastólica final
do ventrículo esquerdo; RVS = resistência vascular sistêmica; SDMO = síndrome de disfunção de múltiplos órgãos; SIRS =
síndrome de resposta inflamatória sistêmica; TNF-α = fator de necrose tumoral alfa.
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dessa variável e do tamanho ventricular, além de muitos casos
apresentarem resistência sistêmica baixa com evidência
clínica e hemodinâmica de resposta inflamatória sistêmica.9,10

Outro fator importante é que pacientes com sinais de
hipoperfusão podem não ter hipotensão à custa de resistência
sistêmica elevada, e esse grupo apresenta melhor prognóstico,
como demonstraram Menon et al.11

A observação das curvas de Frank-Starling nos pacientes
com choque cardiogênico revela que, para pressões de
enchimento do ventrículo esquerdo semelhantes, o índice
cardíaco desenvolvido é muito menor que nos pacientes sem
perda de massa ventricular. Além disso, a complacência
ventricular é menor, de tal maneira que pequenas elevações
do volume diastólico do ventrículo esquerdo produzem
grande aumento da pressão diastólica final, extravasamento
de líquido para o interstício pulmonar e pequeno aumento
do índice cardíaco.

CHOQUE CARDIOGÊNICO E INFLAMAÇÃO

O endotélio vascular produz substâncias vasoativas
potentes que, em condições normais, mantêm o balanço
adequado entre a vasoconstrição e a vasodilatação. O
principal responsável pela vasoconstrição é a endotelina, que
ainda apresenta propriedades proliferativas e pró-trombóticas.
As substâncias vasodilatadoras, por sua vez, estão
representadas pelo óxido nítrico (antigo fator de relaxamento
derivado do endotélio) e pela prostaciclina12,13, que, além
dessa ação, são também antiproliferativas e antitrombóticas.
Possivelmente o óxido nítrico desempenha papel muito
importante em pacientes que se apresentam com choque
cardiogênico de uma maneira geral, mas principalmente
naqueles com resposta clínica e hemodinâmica de inflamação
sistêmica.

O óxido nítrico é um gás solúvel, com meia-vida curta,
de menos de 30 segundos, em razão de sua conversão em
nitrito e nitrato. Ele age por meio da ativação da guanilato
ciclase com consequente aumento do monofosfato cíclico
de guanosina (cGMP), que funciona como segundo
mensageiro.

É sintetizado a partir do aminoácido L-arginina por meio
da enzima sintetase do óxido nítrico, que se apresenta em
três isoformas: neuronal, endotelial e induzida por
citocinas.14,15 As formas neuronal e endotelial são expressas
em condições normais, enquanto a forma induzida se expressa

na vigência de infecção ou inflamação. Normalmente, a
isoforma endotelial é a mais importante na regulação do tônus
vasomotor coronário.

Dois inibidores da sintetase do óxido nítrico são
conhecidos: dimetilarginina assimétrico (ADMA), endógeno,
e N-mono metil L-arginina (L-NMMA), inibidor competitivo
da síntese do óxido nítrico.

Os estímulos mais importantes para secreção de óxido
nítrico são estresse de cisalhamento, assim como uma série
de agonistas, como acetilcolina, histamina, trombina,
serotonina, difosfato de adenosina (ADP), bradicinina e
norepinefrina (Figura 3).16-19

Em condições normais, apenas as isoformas neuronal e
endotelial mantêm-se atuantes; entretanto, em situações
patológicas, a síntese de óxido nítrico também ocorre por
meio da isoforma induzida por citocinas, com produção
exacerbada e descontrolada e consequente vasodilatação
sistêmica. Esse fator parece estar envolvido na gênese do
choque cardiogênico refratário, assim como nas situações
que cursam com resistência sistêmica baixa.20

CHOQUE CARDIOGÊNICO E INFECÇÃO

Pacientes com choque cardiogênico podem desenvolver
processo infeccioso a partir de vários sítios; entretanto,
translocação bacteriana secundária a hipoperfusão
gastrointestinal é também um mecanismo importante de sepse
e inflamação nesses casos. Quando isso ocorre, o processo
inflamatório daí decorrente determina a mudança na
apresentação clínica, na hemodinâmica e também na
mortalidade desses pacientes. O processo inflamatório
aparece dois a quatro dias após o início do quadro. De acordo
com dados do SHOCK21, 54 dos 302 pacientes envolvidos
no estudo apresentavam febre e leucocitose, 40 dos quais
apresentaram cultura positiva. Um aspecto interessante foi
que quanto mais baixa a resistência vascular periférica maior
a chance de positividade na hemocultura. Nesses casos, com
hemocultura positiva, a mortalidade foi a mais elevada de
todos os cenários. É necessário, portanto, estar atento a esse
processo, fazendo diagnóstico precoce com coletas de cultura,
principalmente hemocultura. Associado a isso é também muito
importante a profilaxia de infecções, como aquelas secundárias
ao cateter venoso central e à pneumonia associada a ventilação
mecânica, duas condições que podem acometer esses pacientes
e piorar seu prognóstico, além do custo hospitalar.
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Choque cardiogênico: disfunção mecânica e inflamatória



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 241

Figura 3: Inflamação sistêmica no choque cardiogênico
iNOS = óxido nítrico sintase induzível (inductible nitric oxide synthase); RVS = resistência vascular sistêmica; VE = ventrículo
esquerdo.
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SUPORTE VENTILATÓRIO NÃO-INVASIVO NO CARDIOPATA GRAVE
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Existem duas modalidades de ventilação mecânica não-in-
vasiva utilizadas nos pacientes com edema pulmonar cardi-
ogênico: pressão positiva contínua nas vias aéreas (CPAP) e
pressão positiva com dois níveis de pressão (BIPAP). O im-
pacto clínico dessas técnicas e o subgrupo de pacientes que
podem se beneficiar de sua aplicação não foram ainda defi-
nitivamente estabelecidos. A maior vantagem do uso de ven-
tilação não-invasiva nos pacientes com edema pulmonar car-
diogênico grave é para se evitar a intubação orotraqueal, pois
melhora a insuficiência respiratória mais efetivamente que a
oxigenoterapia convencional. Esses efeitos benéficos foram
demonstrados em três meta-análises que incluíram mais de
900 pacientes. Embora uma das técnicas de ventilação não-
invasiva não seja superior à outra, existe uma tendência à
diminuição da mortalidade hospitalar que foi significante para
os pacientes que utilizaram pressão positiva contínua nas vias
aéreas. Entretanto, estudo grande e multicêntrico comparan-
do as duas técnicas de ventilação não-invasiva não confir-
maram esses resultados. Estudos recentes demonstraram van-
tagem clara quando a ventilação não-invasiva foi utilizada
precocemente no ambiente pré-hospitalar. Embora no ede-
ma pulmonar agudo de origem cardiogênica a ventilação não-
invasiva tenha sido mais efetiva em melhorar a insuficiência
respiratória que a oxigenoterapia convencional e tenha re-
duzido a necessidade de intubação orotraqueal, o subgrupo
de pacientes que pode se beneficiar dessas técnicas em rela-
ção à diminuição da mortalidade ainda precisa ser mais bem
investigado.
Descritores: Respiração artificial. Insuficiência cardíaca.
Edema pulmonar. Ventilação mecânica.

NONINVASIVE VENTILATION IN PULMONARY CARDIOGENIC

EDEMA

There are essentially two modalities of noninvasive mecha-
nical ventilation used in cardiogenic pulmonary edema: con-
tinuous positive airway pressure and bilevel pressure support
ventilation. The clinical impact of these techniques and the
subset of patients who can benefit from their application have
not been definitely established. The main advantage of the
use of noninvasive ventilation in patients with severe acute
pulmonary edema is to avoid intubation by more effectively
decreasing respiratory distress with respect to conventional
oxygen therapy. These beneficial effects were demonstrated
in three meta-analyses including nearly 900 patients. Althou-
gh neither technique was superior to the other in the compa-
rative analysis, a tendency to reduce hospital mortality was
observed, which was statistically significant for continuous
positive airway pressure. However, a recent, large multicen-
ter trial comparing both modalities of noninvasive ventilati-
on to conventional treatment in emergency departments did
not confirm these results. Recent research has pointed out a
clear advantage when the treatment is initiated early in the
prehospital setting. Although in acute pulmonary edema no-
ninvasive ventilation is more effective in improving respira-
tory distress than conventional oxygen therapy and reduces
the necessity of intubation, the subset of patients who can
best benefit from these techniques in terms of mortality still
warrant further investigation.
Key words: Respiration, artificial. Heart failure. Pulmonary
edema. Ventilation, mechanical.
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VENTILAÇÃO NÃO-INVASIVA NO EDEMA
PULMONAR AGUDO CARDIOGÊNICO

O edema pulmonar cardiogênico ocorre em 10% a 20%
dos pacientes com insuficiência cardíaca aguda. A isquemia
miocárdica é frequentemente a causa precipitante do edema
pulmonar. Nos casos de inundação pulmonar e insuficiência
respiratória aguda, administram-se drogas para diminuir a
pré e a pós-carga do ventrículo esquerdo, enquanto são for-
necidas concentrações aumentadas de oxigênio para alívio
da hipoxemia. No entanto, alguns pacientes não apresentam
melhora da insuficiência respiratória aguda imediatamente
após a administração de oxigenoterapia, necessitando de su-
porte ventilatório. Até o início dos anos 90, a maioria desses
pacientes era submetida a intubação orotraqueal e ventila-
ção mecânica convencional para tratamento da insuficiência
respiratória (10% a 25%). No entanto, a partir dessa data
vários estudos têm demonstrado que o uso da ventilação não-
invasiva nesses pacientes tem diminuído as taxas de intuba-
ção orotraqueal e ventilação mecânica invasiva1.

A ventilação não-invasiva é definida como aplicação de
pressão positiva ao sistema respiratório sem a intermediação
de próteses traqueais. Poderá ser administrada por meio de
máscara facial parcial ou total, máscara nasal ou até mesmo
por meio de capacete (Figura 1).

Recentemente Fraticelli et al.2 verificaram que as dife-
rentes máscaras disponíveis no mercado podem ser utiliza-
das indistintamente nos casos de insuficiência respiratória
aguda, não tendo diferenças de espaço morto sobre a venti-
lação minuto entre as interfaces, e todas são capazes de di-
minuir o esforço respiratório desses pacientes.

A ventilação não-invasiva, quando comparada à ventila-
ção invasiva, apresenta como vantagens maior conforto dos
pacientes, preservação dos mecanismos de defesa das vias
aéreas, possibilidade de manutenção da fala e deglutição, pro-
moção de maior flexibilidade na instituição e remoção da
ventilação, além de proteger os pacientes de infecções respi-
ratórias associadas à ventilação mecânica3-6.

A ventilação não-invasiva, no entanto, também tem ris-
cos associados a seu uso e não deve ser considerada um subs-
tituto à ventilação invasiva, mas, sim, uma modalidade adi-
cional de suporte ventilatório. A complicação mais temida
com o uso da ventilação não-invasiva com pressão positiva
é a hipoxemia transitória, que pode ocorrer com a retirada da
máscara ou durante o procedimento de transição para a ven-
tilação invasiva, devendo-se, nessas circunstâncias, suple-
mentar oxigênio aos pacientes e monitorá-los continuamen-
te com pulso-oximetria. As lesões de pele, nos locais de apo-
sição da máscara, são complicações frequentes, mas sem gra-

vidade, que podem ser evitadas com o uso rodiziado de dife-
rentes máscaras, com o uso de máscara facial total, que dis-
tribui a tensão sobre a pele por uma grande área, e com o uso
de adesivos protetores nas áreas de maior compressão. A dis-
tensão gástrica é uma ocorrência que deve ser monitorada,
que se relaciona à aplicação de pressões mais elevadas no
circuito da ventilação não-invasiva, uma vez que o esfíncter
inferior do esôfago necessita, para sua abertura, de pressões
em torno de 30 mmHg a 35 mmHg.6,7

As principais contraindicações para sua utilização são si-
tuações em que a intubação traqueal constitui procedimento
de urgência, como: parada cardíaca e/ou respiratória; arrit-
mias graves e instabilidade hemodinâmica com pressão ar-
terial média inferior a 60 mmHg apesar de uso de drogas
vasoativas e evidências de isquemia miocárdica progressi-
va; rebaixamento do nível de consciência com necessidade de
proteção das vias aéreas (escala de coma de Glasgow < 12);
estados confusionais com agitação intensa e não colaboração
nos procedimentos necessários; vômitos incoercíveis ou dis-
tensão gástrica significativa; secreção respiratória abundante; e
traumatismos, lesões e/ou deformidades faciais que dificultem
o acoplamento da ventilação não-invasiva.7

Em meta-análise de 1998, Pang et al.8 revisaram os estu-
dos aleatorizados e controlados sobre a utilização de venti-
lação não-invasiva em edema pulmonar agudo cardiogêni-
co. Encontraram três estudos, aleatorizados e controlados, a
partir dos quais se determinou haver efeito da ventilação não-
invasiva na redução da necessidade de intubação orotraque-
al em 26% (intervalo de confiança de 95% [IC 95%] = -13%
a -38%) e na redução da mortalidade de 6,6% (IC 95% =
+3% a -16%) dos pacientes a ela submetidos. Estudos sobre
as alterações fisiológicas determinadas pela pressão positiva
contínua nas vias aéreas demonstram seu potencial de me-
lhora da oxigenação e da dispneia na insuficiência respirató-
ria hipoxêmica (Figura 2), com pouca alteração hemodinâ-
mica, mas também se observa sobrecarga de trabalho mus-
cular respiratório na insuficiência respiratória relacionada ao
edema pulmonar agudo. Assim, há um racional para a utili-
zação concomitante de suporte inspiratório no sentido de
diminuir essa sobrecarga e aliviar mais rapidamente a disp-
neia. Estudos posteriores compararam a eficácia da ventila-
ção não-invasiva e da pressão positiva contínua nas vias aé-
reas, com resultados conflitantes. Um estudo aleatorizado e
controlado, desenhado de forma a comparar a ventilação não-
invasiva em dois níveis pressóricos com pressão positiva
contínua nas vias aéreas em edema pulmonar agudo cardio-
gênico, teve que ser interrompido precocemente, pois houve
maior taxa de infarto agudo do miocárdio no grupo ventila-
ção não-invasiva.9
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Figura 1. Interfaces para administração de ventilação não-invasiva.

Mais recentemente, estudo realizado por Park et al.10, em
nosso meio, comparou a terapia padrão (inclusive adminis-
tração de oxigênio) com pressão positiva contínua nas vias
aéreas e ventilação não-invasiva com dois níveis pressóri-
cos. O tratamento com pressão positiva contínua nas vias
aéreas ou ventilação não-invasiva com dois níveis pressóri-
cos levou a melhora significativa da relação PaO

2
/FiO

2
, da

sensação de dispneia e das frequências respiratória e cardía-
ca, em comparação com o grupo tratado apenas com oxigê-
nio. A necessidade de intubação orotraqueal foi maior no
grupo tratado apenas com oxigênio: 11 de 26 pacientes, ou
seja, 42% dos pacientes desse grupo, necessitaram de intu-
bação orotraqueal, enquanto apenas 2 de 27 pacientes tam-
bém necessitaram de intubação orotraqueal (7%), em cada
grupo de ventilação não-invasiva com pressão positiva (p =

0,001). Não houve aumento na incidência de infarto agudo
do miocárdio e houve tendência a menor mortalidade no gru-
po ventilado com ventilação não-invasiva ou pressão positi-
va contínua nas vias aéreas, em comparação com o grupo
tratamento padrão (p = 0,061).

Meta-análise recente com mais de 900 pacientes demons-
trou que ambos os modos de administração de ventilação
não-invasiva, pressão positiva contínua nas vias aéreas e/ou
pressão positiva com dois níveis de pressão, foram eficien-
tes para diminuir as taxas de intubação orotraqueal em 50%
a 60% dos pacientes com edema agudo pulmonar de origem
cardiogênica.11

Recentemente, Gray et al.12 realizaram um estudo grande
com 1.069 pacientes, multicêntrico, prospectivo e controla-
do, no qual compararam o uso da ventilação não-invasiva e
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Figura 2. Diminuição do retorno venoso e do trabalho respiratório e aumento da assistência ao ventrículo esquerdo com a
administração de pressão positiva nas vias aéreas no edema pulmonar cardiogênico. VE = ventrículo esquerdo.

da oxigenoterapia em pacientes com edema agudo pulmonar
cardiogênico quanto a necessidade de intubação e morte em
7 dias de acompanhamento. O uso da ventilação não-invasi-
va esteve associada com melhora mais precoce da troca ga-
sosa e da acidose, porém não apresentou impacto positivo
na mortalidade de 7 dias.

Na moderna terapia intensiva, a ventilação não-invasi-
va é muito útil no suporte ventilatório inicial do paciente
portador de insuficiência respiratória aguda, com o intuito
de se evitar intubação traqueal e suporte ventilatório inva-
sivo (Figura 3), assim como pneumonia associada a venti-
lação mecânica.

BARBAS CSV et al.
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Figura 3. Diminuição da taxas de intubação traqueal no edema agudo pulmonar cardiogênico tanto com pressão positiva
contínua nas vias aéreas como com pressão positiva com dois níveis de pressão. VNI = ventilação não-invasiva.
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PULMONARY EMBOLISM: RISK STRATIFICATION AND

TREATMENT

Venous thromboembolism is a potentially life threatening
disorder, secondary to thrombus formation in the deep ve-
nous system. Pulmonary embolism may occur due to obs-
truction of the pulmonary artery or one of its branches. Mor-
tality rate associated to untreated embolism is about 30%.
Rapid diagnosis is critical, since treatment reduces mortality
and morbidity, and improves the quality of life for diminishing
the likelihood of thromboembolic pulmonary hypertension
and post-thrombotic syndrome. Standard medical therapy
includes full anticoagulation with non-fractioned or low
molecular weight heparin, associated with oral anticoagula-
tion with warfarin. Patients non candidates for anticoagula-
tion may benefit from insertion of an inferior vena caval fil-
ter or from surgical or percutaneous embolectomy. Patients
with hemodynamic instability are the primary candidates for
thrombolytic therapy. Diagnostic algorithm and risk stratifi-
cation guidelines are strategies to guide current standard tre-
atment.
Key words: Pulmonary embolism. Risk stratification. Tre-
atment.

O tromboembolismo venoso é uma doença potencialmente
fatal, consequente à fragmentação e à embolização de trom-
bos oriundos do sistema venoso profundo para o território
arterial pulmonar. Nos pacientes não tratados, a mortalidade
é de aproximadamente 30%. O diagnóstico precoce e o rápi-
do tratamento melhoram a qualidade de vida e reduzem o
risco de suas complicações: a hipertensão pulmonar e a sín-
drome pós-trombose venosa profunda. O tratamento conven-
cional baseia-se na anticoagulação sistêmica com heparina
não-fracionada ou de baixo peso molecular associada à anti-
coagulação oral. Quando contraindicada, pode-se utilizar o
filtro de veia cava inferior ou embolectomia cirúrgica ou
percutânea. Os pacientes com instabilidade hemodinâmica
são candidatos à terapia fibrinolítica. Algoritmos diagnósti-
cos e estratificação de risco são estratégias que auxiliam na
orientação terapêutica.
Descritores: Embolia pulmonar. Estratificação de risco. Tra-
tamento.
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INTRODUÇÃO

A embolia pulmonar e a trombose venosa profunda são
doenças de uma mesma base fisiopatogênica, atualmente de-
nominada tromboembolismo venoso.

Nos Estados Unidos, é a terceira causa de óbito, seguida
do infarto do miocárdio e do acidente vascular cerebral is-
quêmico. Quando não diagnosticada, estima-se mortalidade
hospitalar em 15%, acima daquela observada na síndrome
coronária aguda, decorrente do choque obstrutivo. Nos paí-
ses desenvolvidos, estima-se incidência anual de 50 casos/
100.000 habitantes.

Tromboêmbolos provenientes do sistema venoso profun-
do da coxa e pélvis são os de maior risco de fragmentação e
embolização, porém muitos pacientes portadores de trom-
boembolismo venoso são oligossintomáticos, o que dificulta
o diagnóstico precoce.

As principais complicações dessa doença são: 1. síndro-
me pós-trombose venosa profunda e 2. cor pulmonale crôni-
co, cuja falência progressiva do ventrículo direito, ao longo
de anos a décadas, torna-se fator determinante do mau prog-
nóstico.

O tromboembolismo venoso não é uma doença estática,
mas dinâmica. O equilíbrio de forças entre a formação dos
trombos e sua lise determinará sua apresentação e evolução
clínica1-3.

FISIOPATOGENIA

Rudolf Ludwig Karl Virchow (1821-1902), médico pa-
tologista e cientista polonês radicado na Universidade de Ber-
lim, foi o primeiro a descrever os mecanismos envolvidos
no tromboembolismo (tríade de Virchow): estase venosa,
estados de hipercoagulabilidade e lesão endotelial. Dentre
esses fatores, destacam-se: trombofilias, idade superior a 60
anos, obesidade, câncer, tabagismo, insuficiência cardíaca,
infecções agudas, trauma, cirurgia, imobilização, contracep-
tivos, cateteres venosos, gestação, viagens prolongadas e
doença autoimune sistêmica.

As repercussões hemodinâmicas do tromboembolismo
venoso estão relacionadas a: porcentual da área arterial pul-
monar ocluída; reserva contrátil do ventrículo direito; inten-
sidade da resposta vaso e broncoconstritora à ação dos me-
diadores humorais (especialmente os plaquetários); e pre-
sença de comorbidade cardiovascular prévia.4,5

ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO

O espectro da apresentação clínica do tromboembolismo

venoso pode ser estratificado em três grupos, conforme sua
condição clínica/hemodinâmica e risco de óbito (Figura 1):
– Grupo A (alto risco): hipotensão arterial e/ou choque obs-

trutivo, definido como pressão arterial sistólica < 90
mmHg ou queda > 40 mmHg além de 15 minutos e não
relacionada a hipovolemia, sepse ou arritmia.

– Grupo B (moderado risco): presença de sinais de disfun-
ção do ventrículo direito aferidos por ecocardiograma,
ressonância magnética, cateterização cardíaca direita, ele-
vação de marcadores de necrose (troponina I ou T), ele-
vação do peptídeo cerebral natriurético (brain natriure-
tic peptide – BNP), hipoxemia, taquicardia, taquipneia e
hipertensão pulmonar.

– Grupo C (baixo risco): ausência dos achados descritos para
os grupos A e B, pacientes oligossintomáticos.
A mortalidade combinada hospitalar ou em 30 dias varia

conforme a estratificação de risco: Grupo A, > 15%; Grupo
B, 3% a 15%; e Grupo C, < 1%.

Se, por um lado, a terapia fibrinolítica ou embolectomia
(via laboratório de hemodinâmica ou cirúrgica) está indica-
da nos pacientes do Grupo A, o uso de heparina não-fracio-
nada ou de baixo peso molecular está indicado no Grupo C.

Os pacientes com estratificação Grupo B poderão seguir
um ou outro tratamento, a depender do quadro clínico e de
exames subsidiários6,7.

Apresentação clínica
A prevalência de sinais e sintomas do tromboembolismo

venoso é:
– Sintomas: dispneia (80%), dor torácica tipo pleurítica

(52%), dor torácica tipo subesternal (12%), tosse (20%),
síncope (19%), hemoptise (11%).

– Sinais: taquipneia > 20/min (70%), taquicardia > 100/min
(26%), insuficiência tricúspide, hiperfonese do compo-
nente pulmonar e ritmo de galope do ventrículo direito
(20% a 40%), sinais de trombose venosa profunda (15%),
cianose (11%) e febre (7%).
Em decorrência da natureza inespecífica da apresenta-

ção clínica e dos exames laboratoriais (eletrocardiograma,
radiografia do tórax e gasometria arterial) para o diagnósti-
co de tromboembolismo venoso, Wells et al.8 elaboraram um
escore de probabilidade pré-teste (baseado em sinais, sinto-
mas, fatores predisponentes e julgamento clínico), a ser apli-
cado naqueles com suspeita dessa doença (Tabela 1).

Os pacientes são classificados de acordo com a pontua-
ção aferida em dois ou três níveis de probabilidade. A classi-
ficação em dois níveis refere-se ao escore de Wells modifi-
cado (simplificado):
– Baixa (improvável): < 4 pontos ou alta probabilidade (pro-
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Figura 1. Estratificação e terapêutica do tromboembolismo venoso. BNP = peptídeo cerebral natriurético; ECO = ecocar-
diograma; FC = freqüência cardíaca; FR = freqüência respiratória; PAS = pressão arterial sistólica; PSAP = pressão
sistólica da artéria pulmonar; RM = ressonância magnética; Sat O2 = saturação de oxigênio; VD = ventrículo direito.

Tabela 1 - Escore de Wells

Parâmetros     Pontos

Não há diagnóstico alternativo mais provável
que tromboembolismo pulmonar     3,0
Sinais e sintomas de trombose venosa profunda
ao exame clínico (edema, dor à palpação)     3,0
Taquicardia (frequência cardíaca > 100)     1,5
Imobilização > 2 dias ou cirurgia recente
(< 4 semanas)     1,5
História de tromboembolismo venoso     1,5
Hemoptise     1,0
Câncer     1,0

vável): > 4 pontos.
– Baixa (0-1ponto), intermediária (2-6 pontos) ou alta pro-

babilidade (> 7 pontos)
Apenas 5% dos pacientes com baixa probabilidade apre-

sentaram subsequente diagnóstico de tromboembolismo ve-
noso. O uso combinado da probabilidade clínica pré-teste e
do resultado de um ou mais exames (D-dímero, Doppler ve-

noso dos membros inferiores, tomografia helicoidal e cinti-
lografia pulmonar) aumenta a acurácia diagnóstica, sendo a
tomografia helicoidal o exame mais acessível e mais utiliza-
do para o diagnóstico de tromboembolismo venoso. A Figu-
ra 2 apresenta algoritmo baseado no escore de Wells modifi-
cado, D-dímero e tomografia helicoidal9.

A Figura 3 apresenta algoritmo alternativo, também ba-
seado no escore de Wells modificado, cintilografia pulmo-
nar (ventilação/perfusão), Doppler venoso dos membros in-
feriores e D-dímero (na ausência de tomografia helicoidal
ou contraindicação para contraste).

O escore de Geneva também tem sido utilizado (Tabela
2). Segundo esse escore, a probabilidade pré-teste de trom-
boembolismo venoso varia: baixa, 10%; intermediária, 30%;
e alta, 65%. Esses escores, embora práticos no auxílio diag-
nóstico, não devem subestimar o raciocínio clínico. Em ca-
sos selecionados, a arteriografia pulmonar é utilizada quan-
do os demais exames subsidiários forem inconclusivos e a
suspeita clínica for alta.10,11

Comprometimento hemodinâmico
A hipotensão e o choque são os mais importantes predi-
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Figura 2. Algoritmo baseado no escore de Wells modificado, D-dímero e tomografia computadorizada helicoidal. EP =
embolia pulmonar; TC = tomografia computadorizada.

Figura 3. Algoritmo baseado no escore de Wells modificado, D-dímero, Doppler venoso dos membros e cintilografia pul-
monar (ventilação/perfusão).
EP = embolia pulmonar; TC = tomografia computadorizada; USG = ultrassonografia.
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tores de mortalidade. No International Cooperative  Pulmo-
nary Embolism Registry (ICOPER), a análise post hoc de-
monstrou aumento significante da mortalidade em 90 dias
naqueles com pressão arterial sistólica < 90 mmHg, quando
comparados aos normotensos (hazard ratio [HR] 4,25; in-
tervalo de confiança de 95% [IC 95%] 1,15-6,32; p = 0,005).12

Em estudo realizado em 1.001 pacientes, Kucher e Goldha-
ber13 observaram elevada mortalidade hospitalar conforme o
grau de comprometimento hemodinâmico (Tabela 3).

D-dímero
A lise da malha de fibrina do trombo libera para a circu-

Tabela 2 – Escore de Geneva revisado

Parâmetros Pontos

Idade > 65 anos 1
História prévia de tromboembolismo venoso 3
Cirurgia ou fratura < 1 mês 2
Câncer 2
Dor unilateral do membro inferior 3
Hemoptise 2
Frequência cardíaca entre 75 bat/min e
94 bat/min 3
Frequência cardíaca > 95 bat/min 5
Edema unilateral e dor à palpação de
veia profunda 4
______________
Baixa, 0-3 pontos; intermediária, 4-10 pontos; alta proba-
bilidade, > 11 pontos.

lação produtos de sua degradação (D-dímeros). Quan-
do > 500 ng/l (pelo método enzyme-linked immunosorbent
assay – ELISA), apresenta sensibilidade de 97% e especifi-
cidade de 42% para tromboembolismo venoso.

Idade avançada, gravidez, trauma, pós-operatório, cân-
cer e estados inflamatórios elevam seus níveis. Um teste ne-
gativo, porém com probabilidade pré-teste moderada/alta, não
descarta por completo a possibilidade de tromboembolismo
venoso, devendo-se utilizar outros exames subsidiários para
confirmação diagnóstica14.

DISFUNÇÃO DO VENTRÍCULO DIREITO

A disfunção do ventrículo direito pode ser avaliada por
meio de ecocardiograma, ressonância magnética, marcado-
res de necrose (troponina I ou T), e peptídeo cerebral na-
triurético.

Ecocardiograma
O ecocardiograma (transtorácico e/ou transesofágico) é

um exame prático, que, realizado à beira do leito, permite o
diagnóstico do tromboembolismo venoso (caso visualize a
presença de trombo nas câmaras direitas, no tronco e nos
ramos da artéria pulmonar), além de avaliar sinais de sobre-
carga e disfunção do ventrículo direito em associação ao
aumento de pressão da artéria pulmonar.

Também auxilia no diagnóstico diferencial de dispneia,
como disfunção ventricular esquerda, valvopatias e derrame
pericárdico.15-18

Os achados ecocardiográficos mais frequentes são:
– ventrículo direito dilatado e hipocinético (especialmente a

parede livre e poupando a ponta = sinal de McConnell);

Tabela 3 - Mortalidade hospitalar e comprometimento hemodinâmico

   Mortalidade

n (%) IC 95%

Disfunção do ventrículo direito, ausência de
hipotensão arterial 407 8,1 5,8-11,2
Hipotensão arterial* 316 15,2 11,6-20,0
Choque# 102 24,5 17,2-33,7
Reanimação cardiopulmonar 176 64,8 57,5-71,4
______________
* Pressão arterial sistólica < 90 mmHg ou queda > 40 mmHg por mais de 15 minutos e necessidade de inotrópicos.
# Hipotensão arterial associado a sinais de hipoperfusão tecidual, hipoxemia, extremidades frias, débito urinário
< 30 ml/h, piora do nível de consciência.
IC 95% = intervalo de confiança de 95%; n = número de pacientes.
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– dilatação das artérias pulmonares;
– regurgitação tricúspide;
– desvio do septo interventricular da direita para a esquerda

(efeito Boerheim inverso);
– veia cava inferior dilatada e sem colapso inspiratório.

A dilatação/disfunção do ventrículo direito é caracteriza-
da por:
– relação dos diâmetros diastólicos dos ventrículos:

DVD/DVE > 0,9 mm na imagem de quatro câmaras
ou > 0,6 mm na imagem no maior eixo paraesternal;

– hipocinesia e dilatação (> 30 mm) do ventrículo direito;
– hipertensão pulmonar: velocidade de regurgitação tricús-

pide > 2,8 m/s;
– tempo de aceleração ejetivo do ventrículo direito < 90 ms;
– gradiente-pico da insuficiência tricúspide > 30 mmHg.

O significado prognóstico da disfunção do ventrículo di-
reito tem sido descrito por vários autores, com importante
aumento da mortalidade (Tabela 4).

O registro ICOPER também confirmou aumento significante
da mortalidade em 30 dias nos portadores de disfunção do ven-
trículo direito ao ecocardiograma (16% vs. 9%, HR = 2,11).

A gravidade da hipertensão pulmonar relaciona-se
com o prognóstico a curto e a longo prazos. Pressões
médias > 40 mmHg determinam sobrevida em 2 e 10
anos, respectivamente, de 60% e 40%.22

Além da disfunção do ventrículo direito, são fatores pre-

ditivos de aumento de mortalidade: trombo, forame oval pa-
tente e efeito Berheim inverso23.

Tomografia helicoidal do tórax
Uma das principais vantagens da tomografia helicoidal do

tórax com contraste (multidetector) é a visualização de trombos
no sistema arterial pulmonar em vasos de até a sexta ordem. É
um exame rápido, disponível na maioria dos hospitais e auxilia
no diagnóstico diferencial. A reconstrução multiplanar das ca-
vidades ventriculares e sua sincronia com o eixo torácico per-
mitem a mensuração dessas cavidades24,25 (Figura 4).

A relação dos diâmetros diastólicos dos ventrículos (DV
D
/

DV
E
 > 0,9) na imagem de quatro câmaras estratifica os paci-

entes com risco de óbito em 30 dias (HR = 5,17, IC 95%
1,63-16,35; p = 0,005)

Troponina e peptídeo cerebral natriurético
Elevações de troponina I ou T e do peptídeo cerebral na-

triurético são inespecíficas e relacionam-se com pior prog-
nóstico (maior frequência de disfunção/dilatação ventricu-
lar direita, hipotensão e morte)26,27.

A hipertensão pulmonar promove: desequilíbrio entre a
oferta e o consumo de oxigênio do ventrículo direito, cau-
sando microinfartos e elevação da troponina; e aumento da
tensão/estresse da parede ventricular e elevação do peptídeo
cerebral natriurético.

Tabela 4 – Significado prognóstico da disfunção do ventrículo direito na mortalidade hospitalar relacionado à embolia
pulmonar

Critério Mortalidade hospitalar
Características ecocardiográfico (disfunção VD vs.

Autor n dos pacientes do VD sem disfunção VD)

Goldhaber et al.17 101 Normotensos Hipocinético ou dilatado 4,3% x 0%
Ribeiro et al.18 126 Normotensos Disfunção 12,8% x 0%

e hipotensos
Kasper et al.19 317 Normotensos VD > 30 mm ou 13% x 0,9%

e hipotensos IT > 2,8 m/s
Grifoni et al.20 162 Pressão sistólica VD > 30 mm ou VD/VE > 1, 4,6% x 0%

> 100 mmHg movimento paradoxal septo,
TAE VD < 90 ms,
GPIT > 30 mmHg

Kucher e t al.21 1.035 Pressão sistólica Disfunção 16,3% x 9,4%
> 90 mmHg

______________
GPIT = gradiente-pico da insuficiência trricúspide; IT = insuficiência tricúspide; n = número de pacientes; TAE VD =
tempo de aceleração ejetivo do ventrículo direito; VD = ventrículo direito; VE = ventrículo esquerdo.

BARUZZI ACA et al.
Estratificação de risco e tratamento da embolia pulmonar



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 255

Figura 4. Tomografia de quatro câmaras com reconstrução multiplanar para mensura-
ção das cavidades ventriculares. VD = ventrículo direito; VE = ventrículo esquerdo.

Níveis de peptídeo cerebral natriurético > 50 pg/ml cor-
relacionam-se com o prognóstico. Esse valor de corte é infe-
rior ao adotado para insuficiência cardíaca (> 100 pg/ml).

A combinação troponina e/ou peptídeo cerebral natriurético
à presença de disfunção do ventrículo direito (ecocardiograma
e/ou tomografia do tórax) confere prognóstico desfavorável.

TRATAMENTO

O tratamento do tromboembolismo venoso baseia-se na
sua classificação de risco:28

– Alto risco (Grupo A): fibrinolítico (estreptoquinase ou fator
ativador do plasminogênio tecidual recombinante – rt-PA)
(Classe IA). A embolectomia cirúrgica ou via laboratório
de hemodinâmica é opção terapêutica nos casos em que a
fibrinólise está contraindicada (Classe IC).

– Moderado risco (Grupo B): os pacientes devem ser estrati-
ficados e tratados com heparina ou fibrinolítico. Não exis-

te consenso quanto à melhor tera-
pêutica, pela carência de estudos
desenhados para esse fim.
– Baixo risco (Grupo C): heparina
(não-fracionada ou de baixo peso
molecular) (Classe IA).

Heparina não-fracionada
Administrada por via endoveno-

sa, deve ser ajustada para manter o
tempo de tromboplastina parcial ati-
vada entre 1,5 e 2,5 vezes o valor
controle basal (Tabela 5).

Heparina de baixo peso
molecular29,30

O peso molecular da heparina de
baixo peso molecular corresponde
a um terço do peso da heparina não-
fracionada.

Apresenta as seguintes vantagens
em relação à heparina não-fracionada:
– dose corrigida para o peso do pa-
ciente, permitindo efeito terapêuti-
co previsível (atividade anti-Xa);
– monitoração laboratorial do TTPa
é desnecessária;
– maior biodisponibilidade quando
administrada por via subcutânea;
– ação terapêutica por várias horas,
permitindo uma ou duas administra-

ções diárias;
– menor risco de trombocitopenia.

A enoxaparina deve ser administrada na dose de 1 mg/kg
por via subcutânea, a cada 12 horas.

Anticoagulante oral
O anticoagulante oral mais utilizado é a warfarina, que

inibe a síntese hepática dos fatores de coagulação dependen-
tes da vitamina K (fatores II, VII, IX e X).

É administrado na dose de 5 mg/dia, mantendo-se o Coefi-
ciente Internacional Normatizado (INR) entre 2,0 e 3,0 por pelo
menos dois dias consecutivos antes de se suspender a heparina.

Vários medicamentos e mudanças dos hábitos alimenta-
res podem interferir com a ação desse medicamento, exigin-
do maior controle laboratorial e orientação nutricional após
a alta hospitalar.

Nos pacientes com fator etiológico identificado e rever-
sível, a duração mínima do anticoagulante oral é de três a
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seis meses. Nos casos idiopáticos ou em portadores de neo-
plasias, o tempo é indefinido. Alguns autores recomendam a
mensuração seriada do D-dímero para a manutenção ou não
da anticoagulação em portadores de eventos tromboembóli-
cos de causa não identificada. A elevação ou persistência de
níveis altos do D-dímero, após a suspensão do warfarina, é
forte recomendação para seu uso continuado.

Fibrinolíticos
Como citado anteriormente, a terapia fibrinolítica está indicada

nos casos de hipotensão e choque (Grupo A), e nos casos especiais
daqueles do Grupo B, a depender do julgamento clínico.

O fibrinolítico pode ser utilizado com até 30 dias de história
clínica do início dos sintomas.

A estreptoquinase é administrada em veia periférica, por pe-
ríodo entre um e cinco dias, monitorando-se a queda da pressão
arterial pulmonar a intervalos regulares com o ecocardiograma.

O objetivo é reduzir a pressão sistólica da artéria pulmonar
(< 40 mmHg), estimada à beira do leito pelo ecocardiograma
realizado a cada 24 horas. Há estreita relação entre a gravidade
da hipertensão pulmonar e o prognóstico. Níveis de pressão
arterial abaixo de 40 mmHg determinam melhor sobrevida.

Por ser uma doença recorrente, os tromboêmbolos apre-
sentam diferentes fases de organização. Quanto menor o tem-
po de história e mais precocemente administrado o fibrinolí-
tico, maior a chance de lise.

O rt-PA é administrado por curto período (duas horas),

Tabela 5 – Nomograma de Raschke – Heparina não-fracionada

Dose inicial 80 U/kg em bolo, seguidas de 18 U/kg/h

TTPa < 35 s (< 1,2 x controle) 80 U/kg em bolo, aumentar infusão em 4 U/kg/h
TTPa 35-45 s (1,2-1,5 x controle) 40 U/kg em bolo, aumentar infusão em 2 U/kg/h
TTPa 46-70 s (1,5-2,3 x controle) Não alterar
TTPa 71-90 s (2,3-3,0 x controle) Diminuir infusão em 2 U/kg/h
TTPa > 90 s (> 3,0 x controle) Parar infusão por uma hora, reiniciar diminuindo a infusão

em 3 U/kg/h
______________
TTPa = tempo de tromboplastina parcial ativada.

por vezes tempo insuficiente para a lise dos trombos com
certo grau de organização. Os resultados serão mais satisfa-
tórios naqueles com tempo de história de até 10 dias (“trom-
bo fresco”).

Caso não ocorra o decréscimo esperado da pressão da
artéria pulmonar com o rt-PA, recomenda-se a infusão se-
quencial de estreptoquinase, na dose habitual, sob monitori-
zação ecocardiográfica (“trombólise sequencial”).

A heparina só deve ser administrada após o término da
estreptoquinase com fibrinogênio sérico > 100 mg/dl e TTPa
< 1,5 vs. controle.

O rt-PA é fibrino-específico, não altera a cascata da coa-
gulação e não decai o fibrinogênio. A heparina pode ser ad-
ministrada após o final de sua infusão.

As contraindicações dos fibrinolíticos são as mesmas
para o tratamento do infarto do miocárdio.

As doses recomendadas estão indicadas na Tabela 631-33.

CONDUTAS NAS COMPLICAÇÕES
HEMORRÁGICAS

A estreptoquinase é um fibrinolítico não-fibrino-especí-
fico. Assim, promove a lise do fibrinogênio circulante, da
fibrina e de vários fatores da coagulação. Habitualmente o
fibrinogênio sérico decai < 100 mg/dl. A primeira medida
diante de um evento hemorrágico é elevar o fibrinogênio >
100 mg/dl, administrando-se 10 unidades de crioprecipitado

Tabela 6 - Doses dos fibrinolíticos

Fibrinolítico Dose de ataque Dose de manutenção

Estreptoquinase 250.000 UI x 30 min 100.000 UI/h x 24 h a 120 h
rt-PA 10 mg 90 mg x 2 horas.
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(cada unidade eleva o fibrinogênio sérico em 10 mg/dl) e
repondo-se os fatores de coagulação com plasma fresco (duas
a quatro unidades).

A seguir, caso a hemostasia não esteja satisfatória, admi-
nistrar plaquetas, ácido épsilon-aminocaproico  e concentra-
do de hemácias (queda da hemoglobina).

FILTRO DE VEIA CAVA INFERIOR

O filtro é posicionado na veia cava inferior, abaixo das vei-
as renais, por via percutânea, dificultando a migração de trom-

boêmbolos para os pulmões. As principais indicações são:
– contraindicação absoluta para anticoagulação;
– recorrência de embolia pulmonar, apesar da adequada antico-

agulação oral;
– após embolectomia pulmonar (via toracotomia ou percutâ-

nea).

EMBOLECTOMIA

A embolectomia percutânea ou cirúrgica está indicada

nos pacientes com tromboembolismo venoso e instabilidade
hemodinâmica ou clínica, na vigência de contraindicação para
a terapia fibrinolítica ou nos casos de insucesso terapêutico.

Em resumo, o tromboembolismo venoso é uma doença di-
nâmica. O equilíbrio de forças entre a velocidade de lise dos
trombos e sua recorrência determinará sua evolução clínica.

A estratificação de risco deve ser feita o mais rápido pos-
sível (Figura 5). Nos pacientes de alto risco (Classe IA), a
terapia fibrinolítica está indicada. Nos grupos de baixo a
moderado riscos, a decisão terapêutica entre anticoagulação
e fibrinolítico baseia-se na análise conjunta da apresentação

dos seguintes fatores:
– avaliação clínica criteriosa (pressão arterial, taquicardia,

taquipneia, hipoxemia);
– ecocardiograma (dilatação/disfunção do ventrículo direi-

to, relação dos diâmetros ventriculares VD/VE > 0,9, hi-
pertensão pulmonar, regurgitação tricúspide);

– tomografia helicoidal do tórax (relação dos diâmetros ven-
triculares VD/VE > 0,9);

– troponina I ou T positiva;
– peptídeo cerebral natriurético > 50 pg/ml.

Figura 5. Estratificação de risco e terapêutica no tromboembolismo venoso

BARUZZI ACA et al.
Estratificação de risco e tratamento da embolia pulmonar



258 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Guidelines on diagnosis and management of acute pulmo-
nary embolism. Task Force on Pulmonary Embolism, Eu-
ropean Society of Cardiology. Eur Heart J. 2008;29:2276–
315.

2. Tapson VF. Acute pulmonary embolism. N Engl J Med.
2008;358(10):1037-52.

3. Baruzzi ACA, Knobel E, Bastos JF. Tromboembolismo
pulmonar. In: Knobel E, editor. Condutas no paciente
grave. 3a ed. São Paulo: Atheneu; 2006. p. 299-322.

4. Piazza G, Goldhaber SZ. The acutely decompensated ri-
ght ventricle: pathways for diagnosis and management.
Chest. 2005;128(3):1836-52.

5. Piazza G, Golhaber SZ. Acute pulmonary embolism: Part
I: Epidemiology and diagnosis. Circulation. 2006;114:28-
32.

6. Roy PM, Colombet I, Durieux P, Chatelier G, Sors H,
Meyer G. Systematic review and meta-analysis of strate-
gies for the diagnosis of suspected pulmonary embolism.
Br Med J. 2005;331:259.

7. Huisman MV, Van Belle A, Buller HR, Mark K, Mariek
JH, Frank WG. Effectiveness of managing suspected pul-
monary embolism using an algorithm combining clinical
probability, d-dimer testing, and computed tomography.
JAMA. 2006;295(2):172-9.

8. Wells PS, Anderson DR, Rodger M. Derivation of a sim-
ple clinical model to categorize patient’s probability of
pulmonary embolism: Increasing the models utility with
the SimpliRed D-dimer. Thromb Haemost. 2000,83:416-
20.

9. Perrier A, Roy PM, Aujesky D, Chagnon I. Diagnosing
pulmonary embolism in outpatients with clinical assess-
ment, D-dimer, venous ultrasound, and helical computed
tomography: a multi-center management study. Am J
Med. 2004;116:291-9.

10. Wicki J, Perrier A, Perneger TV, Bounameaux H, Junod
AF. Predicting adverse outcome in patients with acute
pulmonary embolism: a risk score. Thromb Haemost.
2000;84:548-52.

11. Le Gal G, Righini M, Roy PM, Sanches O, Aujesky D,
Bounameaux H, et al. Prediction of pulmonary embo-
lism in the emergency department: the revised Geneve
score. Ann Inter Med. 2006;144:165-71.

12. Goldhaber SZ, Visani L, De Rosa M. Acute pulmonary
embolism: clinical outcomes in the International Coope-
rative Pulmonary Embolism Registry (ICOPER). Lancet.
1999;353:1386-9.

13. Kucher N, Goldhaber SZ. Management of massive pul-

monary embolism. Circulation. 2005;112:e28-e32.
14. Kucher N, Goldhaber SZ. Cardiac biomarkers for risk

stratification of patients with acute pulmonary embolism.
Circulation. 2003;108(18):2191-4.

15. Fremont B, Pacouret G, Jacobi D, David M, Puglisi R, de
Labriolli A. Prognostic value of echocardiographic right/
left ventricular end-diastolic diameter ratio in patients
with acute pulmonary embolism: results from a mono-
center registry of 1,416 patients. Chest. 2008;133(2):358-
62.

16. Kucher N, Rossi E, De Rosa M, Goldhaber S. Prognostic
role of echocardiography among patients with acute pul-
monary embolism and systolic arterial pressure of 90
mmHg or higher. Arch Intern Med. 2005;165(15):1771-
81.

17. Goldhaber SZ, Come PC, Braunwald E, Parker JA, Hai-
re WD, Feldstein ML, et al. Alteplase versus heparin in
acute pulmonary embolism: randomized trial assay right
ventricular function and pulmonary perfusion. Lancet.
1993;341(8844):507-11.

18. Ribeiro A, Lindmarker P, Juhlian A, Johnssson H, Jorfel-
dt L. Echocardiography Doppler in pulmonary embolism:
right ventricular dysfunction as a predictor of mortality
rate. Am Heart J. 1997;134:479-87.

19. Kasper W, Konstandinides S, Geibel A, Tiede N, Krause
T, Just H. Prognostic significance of right ventricular af-
terload stress detected by echocardiography in patients
with clinically suspected pulmonary embolism. Heart.
1997;77(4):346-9.

20. Grifoni S, Olivetto I, Cecchini P, Pieralli F, Camaiti A,
Santoro G, et al. Short-term clinical outcome of patients
with pulmonary embolism, normal blood pressure, and
echocardiographic right ventricular dysfunction. Circu-
lation. 2000;101(24):2817-22.

21. Kucher N, Rossi E, De Rosa M, Goldhaber SZ. Prognos-
tic role of echocardiography in patients with acute PE
and a systemic arterial pressure of 90 mm Hg or higher.
Arch Intern Med. 2005;165:1777-81.

22. Dalen E, Alpert J. Epidemiology and natural history of
venous thromboembolism. Prog Cardiovasc Dis.
1994;36(6):417-38.

23. Giannitsis E, Katus HA. Risk stratification in pulmonary
embolism based on biomarkers and echocardiography.
Circulation. 2005;112(11):1520-1.

24. Quiroz R, Kucher N, Schoepf UJ, Kipfmueller F, Solo-
mon SD, Costello P. Right ventricular enlargement on
chest computed tomography: prognostic role in acute
pulmonary embolism. Circulation. 2004;109(20):2401-
4.

BARUZZI ACA et al.
Estratificação de risco e tratamento da embolia pulmonar



Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009 259

25. Schoepf UJ, Kucher N, Kipfmueller F, Quiroz R, Coste-
llo P, Goldhaber SZ. Right ventricular enlargement on
chest CT: a predictor of early death in acute pulmonary
embolism. Circulation. 2004;110(21):3276-80.

26. Becattini C, Vedovati MC, Agnelli G. Prognostic value
of troponins in acute pulmonary embolism: a meta-analy-
sis. Circulation. 2007;116(4):427-33.

27. Jiménez D, Díaz G, Molina J, Martí D, Del Rey J, Gar-
cía-Rull S, et al. Troponin I and risk stratification of pati-
ents with acute nonmassive pulmonary embolism. Eur
Respir J. 2008;31(4):847-53.

28. Lee AY, Hirsh J. Diagnosis and treatment of venous throm-
boembolism. Annu Rev Med. 2002;53:15-33.

29. Piazza G, Golhaber SZ. Acute pulmonary embolism: Part

II: Treatment and prophylaxis. Circulation. 2006;114(1):
42-7.

30. Hull RD. Treatment of pulmonary embolism: The use of
low-molecular-weight heparin in the inpatient and ou-
tpatient settings. Thromb Haemost. 2008;99:502-10.

31. Wan S, Quinlan DJ, Agnelli G, Giancarlo E, Eikelboom
J. Thrombolysis compared with heparin for the initial tre-
atment of pulmonary embolism. Circulation. 2004;110(6):
744-9.

32. Konstandinides S. Acute pulmonary embolism. N Engl J
Med. 2008;359(26):2804-13.

33. Volschan A, Caramelli B, Gottschall CAM. Diretriz de
Embolia Pulmonar. Arq Bras Cardiol. 2004;83 Supl 1:1-
9.

BARUZZI ACA et al.
Estratificação de risco e tratamento da embolia pulmonar



260 Rev Soc Cardiol Estado de São Paulo — Vol. 19 — No 2 — Abr-Mai-Jun — 2009

FLUID RESPONSIVENESS IN CRITICAL PATIENTS

Since the initial study of Hales, in the eighteenth century,
through the Guyton concepts, developed in the 70‘s,
cardiovascular physiology knowledge led to the evaluation
of the preload-sensitive at the bedside.
Initially using central venous pressure and pulmonary arterial
occlusion pressure, we applied concepts of ventricular
interdependence and now it is possible to measure the fluid
responsiveness in critical patients under mechanical
ventilation and sedatives in a reliable form. We can use pulse
pressure variation, central venous pressure amplitude
variation and echocardiography variation of inferior vena
cava diameter.
These concepts can also be applied in critical patients under
mechanical ventilation under positive expiratory end pressure
and can help physicians in the management of weaning
myocardial ischemia patients from mechanical ventilation.
Key words: Pulse pressure variation. Central venous
pressure. Vena cava, inferior. Respiration, artificial. Fluid
responsiveness.
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REPOSIÇÃO VOLÊMICA NO CARDIOPATA GRAVE
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Desde os estudos iniciais de Hales, no século 18, passando
pelos conceitos desenvolvidos por Guyton, na década de 70,
o conhecimento da fisiologia cardiovascular possibilitou a
avaliação sensível do status volêmico em pacientes críticos.
A partir das medidas de pressão venosa central e de pressão
capilar pulmonar, incorporando conceitos de
interdependência ventricular, hoje é possível mensurar a
resposta à sobrecarga de volume em pacientes sedados e sob
ventilação mecânica, de forma a ajustar a volemia e evitar a
hipervolemia, deletéria nessas condições. Para esse objetivo,
podemos utilizar a variação da pressão de pulso, a variação
da amplitude da curva de pressão venosa central e, mais
recentemente, a variação do diâmetro da veia cava inferior,
analisada ecocardiograficamente.
Esses conhecimentos também se aplicam aos pacientes sob
ventilação mecânica em uso de pressão positiva expiratória
final positiva, assim como contribuem para o manejo do
desmame da ventilação mecânica em pacientes com isquemia
miocárdica, predispostos a desmame difícil.
Descritores: Variação da pressão de pulso. Pressão venosa
central. Veia cava inferior. Ventilação mecânica.
Responsividade a volume.
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INTRODUÇÃO

Recentemente foram validados vários métodos que
auxiliam o médico a avaliar o status volêmico no paciente
crítico. Esses métodos foram desenvolvidos a partir da
constatação de que a avaliação clínica convencional, a
despeito de enorme importância diagnóstica, não assegurava
uma adequada avaliação volêmica quando comparada com
métodos invasivos.

O paciente com cardiopatia grave, quando sujeito a
avaliação do status volêmico durante internação em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI), representa um desafio. Isso se
dá em decorrência das alterações fisiológicas que ocorrem
em pacientes com cardiopatia grave, especialmente
insuficiência cardíaca, e na resposta individualizada às
manobras de ressuscitação volêmica.

Neste artigo serão indicados os métodos atuais de
avaliação da volemia, bem como da responsividade à
reposição volêmica, e serão discutidas as alterações
fisiológicas em pacientes com cardiopatia em algumas
situações clínicas comuns na vivência atual da moderna
terapia intensiva.

HISTÓRICO

Desde o início do século 18, quando Stephen Hales
realizou uma medida experimental da pressão arterial
invasiva, até os dias atuais, muitos conceitos de fisiologia
foram incorporados e auxiliam o médico a compreender as
respostas cardiocirculatórias à reposição de volume, assim
como a resposta cardiovascular em certas condições
patológicas e em resposta à ventilação mecânica.

Guyton et al.1, em 1973, descreveram um modelo teórico
que possibilitou melhor compreensão das alterações
cardiocirculatórias em pacientes críticos, compreendendo
alterações de complacência ventricular e débito cardíaco à
resposta a volume.

Avaliação da volemia
Iniciamos a avaliação do status volêmico com um exame

físico objetivo, analisando: estado de consciência, pressão
arterial, frequência cardíaca, ritmo cardíaco, perfusão
periférica e características da pele e mucosas.

Adicionalmente aos dados obtidos através do exame
físico, podemos adicionar os seguintes dados, na dependência
de o paciente possuir acesso venoso central: saturação venosa
central, pressão venosa central, lactato arterial e gasometria
arterial para dosagem do pH, bicarbonato e excesso de base.
Essas informações são importantes para que se tenha noção

de perfusão tecidual e se há adequação da mesma,
independentemente da pressão arterial sistêmica.

Estudos2 que avaliaram a efetividade do médico, com o
exame físico, em acertar o padrão do choque em pacientes
críticos em UTI, comparativamente à avaliação
hemodinâmica invasiva com cateter de artéria pulmonar,
demonstraram que o exame físico possuía baixa concordância
com os dados hemodinâmicos, possivelmente refletindo a
sobreposição que existe entre os diversos tipos de choque na
prática clínica.

Durante as décadas de 80 e 90, foi muito utilizado o valor
da pressão capilar pulmonar como preditor do status volêmico
do paciente crítico, até que estudos3,4 recentes demonstraram
a efetividade do uso da pressão venosa central como índice
confiável para adequação da perfusão sistêmica em pacientes
críticos, desde que analisado de forma mais acurada,
observando-se seu valor ao longo do tratamento, assim como
sua variação em relação à ventilação, principalmente em
pacientes sob ventilação mecânica.

É válido esclarecer que a medida de uma pressão
intravascular, seja a pressão venosa central ou a pressão
capilar pulmonar, apresenta valor limitado, e essas medidas
são utilizadas preferencialmente em termos de tendência e
não como valores absolutos, pois estão sujeitas às influências
fisiológicas que ocorrem no interior da caixa torácica, tanto
durante a ventilação mecânica como à ventilação espontânea.
Devemos considerar que a medida de pressão intravascular
reflete um componente intramural e não transmural, o que
leva à não confiabilidade de adequação da volemia, somente
considerando o valor da pressão aferida.

Em pacientes com monitorização invasiva com cateter
de artéria pulmonar, é muito mais confiável e fisiológica a
utilização do volume diastólico final do ventrículo direito
que da pressão capilar pulmonar para adequação do status
volêmico do paciente crítico, principalmente em pacientes
sob ventilação mecânica com altos valores de pressão
expiratória final positiva.

AVALIAÇÃO DA RESPONSIVIDADE A VOLUME

Quando a perfusão periférica, analisada pelos índices de
perfusão tecidual, é inadequada, uma questão básica é se há
possibilidade de melhora da perfusão a partir da expansão
do volume intravascular. Equivaleria a se questionar se,
naquele momento, o coração está na porção “íngreme” ou
na porção “em platô” da curva pressão-volume.

Utilizando-se a medida isolada da pressão venosa central
ou da pressão capilar pulmonar em pacientes críticos, em
decorrência das considerações citadas anteriormente e da
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intensa variação das mesmas em relação ao ciclo respiratório
estaríamos superestimando a avaliação da volemia e,
possivelmente, considerando o paciente como não-responsivo
a volume (Figura 1).

No início da última década, começaram a ser publicados
estudos indicando o benefício clínico da mensuração das
variações pressóricas que ocorrem durante a respiração, em
pacientes críticos sedados e sob ventilação mecânica.
Especificamente a variação da pressão de pulso arterial que
ocorre entre a expiração e a inspiração foi estudada como
preditor de resposta à reposição volêmica.

A variação da pressão de pulso, que é validada
clinicamente, consiste em quantificar a variação da pressão
de pulso induzida por uma ventilação com pressão positiva
(Figura 2). O cuidado que se deve ter em usar esse método
decorre do fato de que não devem estar ocorrendo arritmias
cardíacas, não deve haver aumento significativo da pressão
intra-abdominal e não deve haver alterações na ventilação.
Os estudos de validação desse método foram realizados em
pacientes muito sedados, ventilados em modo controlado e
com volume corrente alto (> 8 ml/kg), sendo encontrado
o valor de 11% como limite inferior para indicar a
responsividade do paciente à reposição volêmica5-7. No
caso de pacientes respirando espontaneamente, sem
ventilação mecânica, é sugerido que a ausência de queda
na pressão venosa central à inspiração profunda seria uma
indicação de não-responsividade a volume, indicando uma
não-complacência ou que o coração já está, nesse
momento, trabalhando na porção “em platô” da curva
pressão volume.

Mais recentemente, estudos indicaram que o mesmo
raciocínio poderia ser aplicado considerando as variações
pressóricas venosas em relação ao ciclo respiratório. Assim,
a variação no diâmetro das veias cavas, avaliado
ecocardiograficamente, tem sido proposta como uma
avaliação não-invasiva do status volumétrico intravascular.

No homem, a veia cava inferior possui trajeto
praticamente intra-abdominal, entrando no átrio direito logo
após cruzar o diafragma. Assim, está sujeita à pressão
abdominal (extramural) e à pressão do átrio direito
(intramural). Com isso, durante a inspiração espontânea, há
aumento da pressão intra-abdominal e diminuição da pressão
atrial direita, com resultante diminuição da pressão
transmural. Isso pode levar, em estados de hipovolemia, a
uma compressibilidade significativa da veia cava inferior,
que pode ser analisada ecocardiograficamente, considerando-
se o diâmetro da veia cava inferior.

No ambiente da terapia intensiva, o raciocínio aplicado é
o mesmo, porém de maneira oposta ao se considerar um

paciente sob ventilação mecânica. Durante a inspiração com
pressão positiva, há aumento do diâmetro da veia cava inferior
em razão do aumento da pressão transmural decorrente do
aumento da pressão atrial direita e intratorácica. Estudos
recentes encontraram que a amplitude de variação do
diâmetro da veia cava inferior foi preditora de responsividade
a volume em pacientes com choque séptico, sedados e sob
ventilação mecânica em modo controlado8,9.

Em contraste à veia cava inferior, a veia cava superior
possui seu trajeto quase completamente intratorácico, sendo
sua pressão extramural próxima à pressão pleural. Assim,
em estados de hipovolemia sob ventilação mecânica com
pressão positiva, pode ocorrer um colapso parcial durante a
inspiração. Estudo recente encontrou que a variação do
diâmetro da veia cava superior à ventilação mecânica
mostrou-se preditor da resposta volêmica em pacientes com
choque séptico sob ventilação mecânica10. Esse parâmetro
tem sido sugerido como melhor em utilização que o emprego
de parâmetros que avaliam a veia cava inferior, em
decorrência do fato de não sofrer interferência da pressão
intra-abdominal. A dificuldade que existe é a da aquisição
das imagens, que deve preferencialmente ser realizada por
meio de ecocardiograma transesofágico.

Mais recentemente, esse raciocínio foi aplicado em
relação à mensuração da pressão venosa central em pacientes
após cirurgia cardíaca, sendo encontrado que o valor mínimo
de 5% de variação na amplitude da pressão venosa central
durante o ciclo respiratório indicaria responsividade à
reposição volêmica11.

APLICAÇÃO PRÁTICA EM SITUAÇÕES
ESPECÍFICAS

As alterações do sistema cardiovascular que existem no
cardiopata grave, principalmente insuficiência cardíaca e
isquemia miocárdica, podem interferir na resposta desses
pacientes a algumas estratégias ventilatórias comumente
utilizadas em terapia intensiva, bem como comprometer o
desmame da ventilação mecânica.

As alterações que ocorrem no sistema cardiovascular
durante a ventilação mecânica com pressão expiratória final
positiva fornecem um exemplo de como a interação
cardiorrespiratória ocorre na prática diária. Sabemos que,
diante de paciente crítico com função ventricular preservada,
a instalação de pressão expiratória final positiva leva ao
aumento da pressão intratorácica e à diminuição do retorno
venoso. Assim, se ocorrer queda da pressão arterial sistêmica
acompanhada de queda do débito cardíaco, o mesmo pode
ser restaurado caso seja realizado aumento do volume
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Figura 1. Impacto da expiração ati-
va sobre a curva da pressão capilar
pulmonar. Durante respiração es-
pontânea, mesmo sob ventilação
mecânica, há uma medida da pres-
são capilar pulmonar de 42 mmHg;
após relaxante muscular, a medi-
da da pressão capilar pulmonar é
de 20 mmHg.5

Figura 2. Variação da pressão de pulso durante a respiração
em paciente com ventilação mecânica em modo controlado.6

intravascular e não aumento do débito cardíaco com
inotrópicos. Tal situação pode revelar estado de hipovolemia,
que, até então, poderia não estar sendo percebido pelos
parâmetros habituais. Nessa mesma situação, porém em
paciente com disfunção ventricular esquerda, a instalação
de pressão expiratória final positiva pode apresentar efeito
diferente, uma vez que a pressão expiratória final positiva
leva à diminuição da pós-carga ao aumentar a pressão
extramural do ventrículo esquerdo durante todo o ciclo
respiratório, contribuindo para melhor perfusão sistêmica em
pacientes normo ou hipervolêmicos e que apresentam
disfunção sistólica do ventrículo esquerdo. Observamos esse
fenômeno durante a instalação da pressão expiratória final
positiva em pacientes com edema agudo de pulmão.
Obviamente há um limite a esse efeito, que é dado pelo grau
de redução do retorno venoso imposto pelo aumento da
pressão intratorácica.

Outra situação clínica em terapia intensiva que
exemplifica a relação entre volemia e sistema cardiovascular
é a ocorrência de cor pulmonale agudo em pacientes com
síndrome do desconforto respiratório agudo que estão sob
ventilação mecânica. O mecanismo de ocorrência dessa forma
de disfunção ventricular direita é a elevação da pós-carga do
ventrículo direito imposta pela ventilação mecânica,
principalmente se o volume corrente for elevado, causando
elevação da pressão de platô respiratório. Nessa circunstância,
a disfunção ventricular direita é observada como preditora
de mortalidade. Para que esse fenômeno não ocorra, deve-se
evitar tanto a ventilação como volume corrente elevado
quanto as elevações da pressão de platô acima de 30 cmH

2
O.

Durante o desmame da ventilação mecânica, há um
esforço a ser imposto ao coração, que responde como em
uma prova de esforço. Uma vez que o desmame ativa o

ERLICHMAN MR et al.
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sistema adrenérgico, o coração pode sentir o aumento da
frequência cardíaca e da pressão arterial, com diminuição da
complacência. Ao mesmo tempo, ocorre a retirada de pressão
expiratória final positiva, que pode levar ao aumento da pós-
carga imposta ao ventrículo esquerdo, especialmente em
pacientes com disfunção sistólica do ventrículo esquerdo.
Todas essas alterações levam ao aumento da demanda de
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NON-INVASIVE OXY-HEMODYNAMIC MONITORING IN ACUTE

CARDIAC DYSFUNCTION

Acute cardiac dysfunction is a highly prevalent clinical con-
dition associated with high morbidity and mortality. Tissue
hipoxia is a frequent consequence of acute cardiac dysfunc-
tion, leading to cellular death and multiple organ failure. An
effective monitoring strategy should involve the evaluation
of parameters related to macro (blood pressure and cardiac
output) and micro hemodynamics (tissue perfusion parame-
ters). Nowadays, there are multiple available tools to per-
form this monitoring strategy in a non-invasive (or minimally
invasive) manner. In this review we have described the most
available tools.
Key words: Perfusion. Monitoring, hemodymanic. Shock,
cardiogenic. Cardiac output. Acidosis.
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Disfunção cardíaca aguda é uma das mais frequentes condi-
ções clínicas encontradas em pacientes graves e está associ-
ada a altas taxas de morbidade e mortalidade. Esses pacien-
tes desenvolvem quadros de hipoperfusão tecidual, cuja prin-
cipal manifestação clínica é a síndrome da disfunção de
múltiplos órgãos e sistemas. Monitorização hemodinâmica
efetiva deve englobar parâmetros macro (pressão arterial,
débito cardíaco) e micro (avaliação da oxigenação tecidual).
Atualmente, há tecnologias disponíveis que permitem reali-
zar essa monitorização de maneira não-invasiva ou minima-
mente invasiva. Nesta revisão descreveremos as tecnologias
disponíveis para uso clínico, geralmente em ambiente de te-
rapia intensiva.
Descritores: Perfusão. Monitorização hemodinâmica. Cho-
que cardiogênico. Débito cardíaco. Acidose.
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INTRODUÇÃO

As disfunções cardíacas agudas, especialmente o choque
cardiogênico, estão associadas a elevadas taxas de morbida-
de e mortalidade. Um mecanismo importante para a morte
dos pacientes com choque cardiogênico é a má perfusão te-
cidual, que, por sua vez, é o gatilho para a síndrome da dis-
função de múltiplos órgãos e sistemas.1 Com exceção das
estratégias de reperfusão coronária, poucas modalidades te-
rapêuticas mostraram-se eficazes nesse cenário.2

A insuficiência cardíaca aguda ou crônica agudizada é
uma das doenças mais comumente encontradas na prática
médica, em especial em unidades de emergência e unidades
de terapia intensiva (UTI).3 A despeito de o diagnóstico clí-
nico de choque cardiogênico necessitar a presença de hipo-
tensão sistólica menor que 90 mmHg, por vezes a presença
clínica e laboratorial de hipoperfusão tecidual, associada a
evolução com disfunções de múltiplos órgãos em pacientes
com diagnóstico de insuficiência cardíaca aguda,4 caracteri-
za uma entidade com prognóstico adverso, que é a insufici-
ência cardíaca com déficit perfusional.5

Tradicionalmente, o cateter de artéria pulmonar é indicado
nessas situações para monitorização hemodinâmica.2 Entretan-
to, evidências recentes em diversos cenários clínicos, inclusive
insuficiência cardíaca descompensada,6 questionam o benefí-
cio clínico associado a seu uso.7,8 Nos últimos anos vêm sendo
desenvolvidas tecnologias capazes de aferir o débito cardíaco
continuamente e de maneira pouco invasiva. Além dos monito-
res de débito cardíaco, na atualidade, outras ferramentas labo-
ratoriais nos permitem avaliar a perfusão tecidual.4,5

Dessa maneira, temos a nossa disposição, atualmente, vári-
as ferramentas para avaliar determinados aspectos perfusionais
das disfunções cardíacas agudas, descritas na Tabela 1.

MONITORIZAÇÃO CLÍNICA DA
PERFUSÃO TECIDUAL

Pressão arterial
No paciente com síndrome do choque, a pressão arterial

sistêmica é a primeira variável para avaliação da terapia agu-
damente empregada. A pressão arterial média sistêmica é a
força motriz para perfusão tecidual, o que não significa, po-
rém, que a perfusão aumentará indefinidamente com o au-
mento progressivo da pressão arterial média sistêmica. Pres-
são arterial média de 65 mmHg é suficiente para manter per-
fusão tecidual adequada para os pacientes com choque sép-
tico,10,11 e provavelmente níveis mais baixos (até 85-90 mmHg
de pressão sistólica) podem ser igualmente eficazes em pa-
cientes com choque cardiogênico.12

De forma interessante, no clássico estudo de Rivers et
al.10, os pacientes com sepse grave (definida como pacientes
com lactato > 4 mmol/l) e pressão arterial sistólica maior
que 100 mmHg tiveram mortalidade 25% maior que os paci-
entes com choque séptico, situação que os autores intitula-
ram de choque críptico. Um achado similar, mas em pacien-
tes com choque cardiogênico, foi o do estudo SHOCK, em
que pacientes com boa perfusão periférica e hipotensos (PAs
< 90 mmHg) na apresentação hospitalar tiveram mortalida-
de menor que a dos pacientes normotensos mas com perfu-
são periférica lentificada.5

Enchimento capilar
A avaliação do tempo de reenchimento capilar após bre-

ve período de isquemia causada pela dígito pressão é uma
forma usada com frequência no exame físico de pacientes
internados na UTI ou no reconhecimento de pacientes críti-
cos em unidades de emergência. Existem vários fatores cau-
sadores de confusão, como a temperatura ambiente à qual a
pele é exposta. Em pacientes com lesão pulmonar aguda em
ventilação mecânica, a dígito pressão é uma ferramenta bas-
tante útil na avaliação da eficácia da circulação.13

Fluxo urinário
O débito urinário é classicamente utilizado para monitori-

zação da perfusão orgânica. Nos dias atuais, o conhecimento
do comportamento dos rins nas situações de choque e dos dese-
nhos da possível fisiopatologia da insuficiência renal aguda nessa
síndrome nos fez perceber que o fluxo urinário reduzido, que
não melhora durante a reanimação hemodinâmica, pode não
expressar a melhora da macro-hemodinâmica.14

MONITORES NÃO-INVASIVOS DE
DÉBITO CARDÍACO

Atualmente diversas tecnologias podem ser empregadas

Tabela 1 - Avaliação da perfusão na disfunção cardíaca aguda

Parâmetro Ferramenta

Avaliação clínica da perfusão Enchimento capilar,
pressão arterial,
fluxo urinário

Débito cardíaco Monitores não-
invasivos de débito
cardíaco

Fluxo tecidual ΔPCO
2

Relação oferta/consumo de O
2

SvO
2
, lactato, SBE
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para monitorização não-invasiva (ou minimamente invasi-
va) do débito cardíaco na prática clínica15. Descreveremos
as características dos principais métodos disponíveis para uso
clínico.

REINALAÇÃO DE CO
2

Derivado da lei de conservação das massas, o princípio
de Fick diz que a quantidade total de captação ou liberação
de uma substância por um órgão é o produto do fluxo san-
guíneo para esse órgão pela diferença de concentração arte-
riovenosa dessa substância.

É possível calcular o débito cardíaco utilizando-se o prin-
cípio de Fick para o CO

2
 e o pulmão:

CO = VCO
2
/(CvCO

2 
- CaCO

2
)

Um circuito de reinalação parcial é utilizado intermiten-
temente nesse monitor para se estimar a CvCO

2
 e, com isso,

dispensar a necessidade de um acesso venoso central.
O monitor que utiliza esse princípio mais estudado é o

NICO (Novametrix Medical Systems Inc., Wellingford, Es-
tados Unidos).

Esse método apresenta concordância aceitável com a TD,
porém alguns inconvenientes fazem com que tenha uso limi-
tado na UTI16. Em primeiro lugar, o método requer que o
paciente esteja em ventilação mecânica invasiva controlada
e tolere estavelmente um período de 3 minutos de reinalação
parcial de CO

2
. Além disso, pacientes com alta proporção de

shunt pulmonar podem ter uma medida errônea do débito
cardíaco. Finalmente, trata-se de um método de mensuração
intermitente e que não fornece dados adicionais além do va-
lor numérico do débito cardíaco.

DOPPLER ESOFÁGICO

A técnica de medição de fluxo por meio do Doppler pode
ser utilizada continuamente através de uma sonda esofágica.
Essa sonda, quando em posição correta, pode medir a velo-
cidade do fluxo continuamente através da aorta descenden-
te, que constitui grande parte do débito cardíaco. Medindo-
se ou estimando-se (de acordo com o aparelho) o diâmetro
da aorta, pode-se calcular o volume ejetado a cada batimen-
to.

Esse método é acurado, contínuo (batimento-a-batimen-
to) e fornece alguns indicativos indiretos de pré e pós-carga
e responsividade a volume17,18. Além disso, o Doppler esofá-
gico é um dos métodos com maior número de trabalhos de-
monstrando resultados clínicos associados a seu uso.

A principal desvantagem do método deve-se ao inconve-
niente e à dificuldade de se manter a sonda no esôfago e com

a angulação correta em relação à aorta, especialmente em
pacientes despertos e não submetidos a ventilação invasiva.
Sabe-se que a aplicação desse método requer uma curva de
aprendizado por parte da equipe assistencial. O aparelho mais
estudado é o CardioQ (Deltrex Medical, Chichester, Reino
Unido).

ANÁLISE DE CONTORNO DE PULSO

A pressão arterial é resultado da interação entre o volu-
me de sangue ejetado pelo coração a cada batimento (volu-
me sistólico) e as características do sistema arterial. Essa in-
teração vem sendo descrita por meio de modelos complexos
cada vez mais precisos e constituem a base para os monito-
res de débito cardíaco baseados em análise de contorno de
pulso da PA invasiva (radial ou femoral). Tradicionalmente
esses equipamentos também dispõem de uma calibração ex-
terna dada por diluição transpulmonar. Essa calibração deve
ser feita intermitentemente e visa a fornecer um débito car-
díaco (e volume sistólico) conhecido para contrapor-se ao
obtido pela curva de PA. Assim, intermitentemente, têm-se
as características arteriais que serão aplicadas sobre os pró-
ximos batimentos continuamente até nova calibração.

Mais recentemente foi lançado no mercado um aparelho
que dispensa essa calibração, lançando mão de um algorit-
mo para obtenção das características arteriais e, por conse-
guinte, o volume sistólico19.

No sistema PiCO, a calibração intermitente se dá por ter-
modiluição transpulmonar, o mesmo princípio utilizado pelo
CAP (termodiluição), porém em um território diferente: in-
jeção em VCS e “leitura” em artéria periférica (femoral). Feita
essa calibração, o sistema fornece o VS batimento-a-bati-
mento, utilizando um algoritmo próprio de análise de con-
torno de pulso. Como todas as técnicas baseadas em contor-
no de pulso, a qualidade da curva da PA invasiva é funda-
mental. Especificamente nesse método, dá-se preferência à
artéria femoral20.

Além da medida de débito cardíaco, o sistema PiCO é
capaz de fornecer uma estimativa da água torácica extravas-
cular, ou seja, uma possível quantificação do grau de edema
pulmonar. Essa medida já foi validada contra técnicas gravi-
métricas diretas e pode ser interessante para manejo clínico.

No sistema LiDCO, a calibração intermitente se dá por
meio da diluição transpulmonar de lítio, que é injetado em
uma veia central ou periférica e captado em um sensor espe-
cial locado em uma artéria periférica21.

O dispositivo FloTrac (Edwards Lifescience Corporati-
on, Irvine, Estados Unidos) é único no sentido de dispensar
calibração, ou seja, baseia-se unicamente na análise da cur-
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va de PA invasiva. Por esse motivo, é muito prático, bastan-
do um simples acesso arterial com boa qualidade (radial ou
femoral) para que se tenha a medida de débito cardíaco. Seu
monitor (Vigileo) comporta a entrada do cateter venoso com
oximetria contínua da mesma empresa (PreSep). Sua acurá-
cia ainda é questionável quando comparada à TD, embora
estudos feitos com a versão atualizada do algoritmo apre-
sentem resultados melhores19.

MARCADORES DE PERFUSÃO TECIDUAL

Classicamente os marcadores sistêmicos de perfusão te-
cidual são a saturação venosa mista e a saturação venosa
central de oxigênio, lactato sérico, déficit de bases e gradi-
entes venoarteriais de PCO

2
. Por sua vez, os marcadores re-

gionais são restritos à mensuração do CO2 tecidual (gradi-
entes tecido-arteriais de PCO

2
) e, mais recentemente, à visu-

alização direta da microcirculação.

SATURAÇÃO VENOSA MISTA E SATURAÇÃO
VENOSA CENTRAL DE OXIGÊNIO

A saturação venosa mista, colhida na artéria pulmonar,
expressa de modo indireto o consumo de oxigênio pelos te-
cidos de todo o corpo. A SvO

2
, que reflete adequada relação

entre oferta e consumo de oxigênio, está em torno de 70% e
valores inferiores a esse, em geral, estão associados ao com-
prometimento da DO

2
 (principalmente em condições de bai-

xo fluxo). Por outro lado, elevações da SvO
2
 estão associa-

das à presença de shunts teciduais, ao aumento do conteúdo
arterial de oxigênio, ao consumo reduzido de oxigênio pelos
tecidos e, principalmente, à elevação do débito cardíaco22.
Na prática clínica, elevações da SvO

2
 correspondem quase

que inteiramente a aumento de fluxo. Dessa forma, SvO
2

basicamente corresponde a um marcador indireto de fluxo.
Baseado nessa premissa, SvO

2
 baixa não é, per se, um mar-

cador de disóxia e falência energética, mas sim marcador de
baixo fluxo e de alta taxa de extração de oxigênio (TEO

2
)23.

Somente quando o fluxo é inadequado a ponto de se atingir
a DO

2
 crítica é que a baixa SvO

2
 poderá representar disóxia.

Pacientes com disfunção cardiovascular crônica, estáveis (in-
suficiência cardíaca congestiva), apresentam adequado sta-
tus-performance em suas atividades diárias de vida, apre-
sentando altas TEO

2
 e reduzidas SvO

2
 (50-55%), com lacta-

to normal e sem nenhuma evidência de choque oculto24.
Depreende-se que a análise do débito cardíaco e da SvO

2

deve ser complementada com análise metabólica concomi-
tante, como medidas do lactato e déficit de bases. No entan-
to, em um estudo bastante citado com pacientes sépticos em

fase inicial, a terapêutica guiada por SvO
2
 se mostrou eficaz

em reduzir a mortalidade desses pacientes10. No entanto, após
fase de ressuscitação e instalação de disfunções orgânicas,
desafios de DO

2
 acompanhadas de nenhuma modificação na

TEO
2
 ou na SvO

2
 significarão, de um ponto de vista fisiopa-

tológico (não necessariamente clínico), ganho terapêutico,
pois não haverá aumento de consumo de oxigênio (ou apro-
veitamento celular de oxigênio)

Estudos recentes sugerem que a análise da saturação ve-
nosa obtida a partir da veia cava superior, denominada satu-
ração venosa central (SvCO

2
), pode, mesmo com limitações,

substituir a análise da SvO
2
, tornando-se uma alternativa atra-

ente quando se buscam estratégias menos invasivas ou em
ambientes fora da terapia intensiva10.

A saturação venosa de oxigênio pode ser obtida por meio
da análise seriada de gasometrias venosas ou de modo contí-
nuo, com a utilização de cateteres com reflexão de infraver-
melho.

LACTATO

A dosagem dos níveis séricos de lactato é um dos melho-
res indicadores disponíveis para avaliar o metabolismo celu-
lar em pacientes graves, mesmo sabendo que a interpretação
desse teste nem sempre é direta. Contudo, reconhece-se que,
apesar da complexidade das vias bioquímicas relacionadas à
cinética do lactato sanguíneo, este tem se mostrado melhor
preditor prognóstico que as variáveis derivadas da oxigena-
ção tecidual, como a oferta e o consumo de oxigênio25.

Assim, é imperativa a correta interpretação dos níveis sé-
ricos do lactato, especialmente nos pacientes graves, para
que se possam elucidar os mecanismos fisiopatológicos que
produziram sua elevação.

A concentração normal de lactato no sangue é menor que
2 mmol/l (18 mg/dl). Inúmeras condições podem concorrer,
simultaneamente ou não, para hiperlactatemia. Em linhas
gerais, hipóxia tecidual, sepse (pode aumentar local ou sis-
temicamente), infusão de adrenalina ou aumento da carga
simpática (aumenta a glicólise), deficiência de tiamina (co-
fator da piruvato desidrogenase), alcalose (por estimular a
fosfofrutoquinase, enzima que controla a velocidade da gli-
cólise), disfunção hepática e intoxicação por nitroprussia-
to (pelo acúmulo de cianeto que bloqueia o citocromo a3
da cadeia respiratória) podem elevar os níveis séricos de
lactato.

Do ponto de vista fisiopatológico, hipóxia tecidual au-
menta os níveis de lactato por aumentar a glicólise anaeró-
bia (para manter a produção energética celular mais próxima
do normal). A síndrome de choque é a grande responsável
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nessa situação.
A sepse pode causar hiperlactatemia por hipóxia tecidu-

al, principalmente nas fases iniciais do choque séptico, por
inibição da piruvato desidrogenase, enzima que inicia a oxi-
dação do piruvato na mitocôndria, e por glicólise aumenta-
da, seja por aumento da demanda metabólica seja por des-
carga adrenérgica. É discutido atualmente se o principal me-
canismo de hiperlactatemia nos pacientes com choque dis-
tributivo-séptico e hiperdinâmico é de fato decorrente da hi-
póxia tecidual, ao invés da chamada hiperlactatemia de es-
tresse, não diretamente relacionada à hipóxia. No entanto,
situações de hipoperfusão global ou regional que levem à
hipóxia deverão ser sempre descartadas.

O lactato gerado nos tecidos pode ser extraído pelo fíga-
do e convertido a glicose (via gliconeogênese) ou pode ser
utilizado como substrato primário para oxidação (fonte de
energia).

Ainda na avaliação da hiperlactatemia, devemos dividir
a síndrome do choque em duas categorias fisiopatológicas:
1) síndromes de baixo fluxo, em que se observa débito car-
díaco deprimido e que ocorrem no choque cardiogênico, hi-
povolêmico e obstrutivo; e 2) síndromes com alto fluxo, nas
quais o débito cardíaco está elevado, destacando-se os cho-
ques séptico, anafilático e secundário à insuficiência adrenal
aguda.

Nas síndromes de baixo fluxo, o principal componente
fisiopatológico da hiperlactatemia é a hipóxia tecidual. As-
sim, em associação à hiperlactatemia, há concomitância de
achados que traduzem baixa oferta de oxigênio aos tecidos.
Em primeiro lugar, observam-se sinais clínicos de baixa per-
fusão tecidual, como alteração do nível de consciência, di-
minuição da diurese e do enchimento capilar, e, posterior-
mente, hipotensão arterial. Do ponto de vista laboratorial,
encontra-se aumento do déficit de base (BE), da diferença
arteriovenosa de oxigênio (CaO

2 
- CvO

2
) e venoarterial de

dióxido de carbono (PvCO
2 
- PaCO

2
), bem como diminuição

da saturação venosa mista de oxigênio, que obedece a um
paralelismo com a queda do débito cardíaco.

Ainda nessa fase, observa-se uma dependência estrita do
consumo em relação à oferta de oxigênio. É notória a obser-
vação de hiperlactatemia persistente nesses pacientes como
sinal de mau prognóstico, principalmente pelo vínculo fisio-
patológico entre hiperlactatemia e hipóxia tecidual persis-
tente, um dos “motores” da disfunção de múltiplos órgãos.
Outro dado ainda peculiar a esse grupo de pacientes é que o
lactato sérico persiste em níveis elevados nos pacientes que
não atingem débito cardíaco elevado (diferente do que acon-
tece durante o choque séptico)26.

Nas síndromes de alto fluxo (choque distributivo), as aná-

lises fisiopatológica e clínica são mais complexas. Em virtu-
de da interação de vários componentes fisiopatológicos con-
correndo para hiperlactatemia e os mesmos oscilarem em in-
tensidade dependendo do estágio da doença, a interpretação
clínica dos níveis de lactato merece alguns cuidados. Pri-
meiro, nas fases iniciais de ressuscitação desses pacientes,
possivelmente encontraríamos hipóxia tecidual e dependên-
cia do consumo em relação à oferta de oxigênio. Assim, du-
rante as primeiras 48-72 horas em que o lactato sérico se
mantém elevado, o prognóstico, em geral, não é bom. Em
contrapartida, após essa fase, em que o débito cardíaco foi
restaurado, a saturação venosa mista de oxigênio supera 65%
e, habitualmente, o comportamento da oferta e do consumo
de oxigênio são imprevisíveis. O lactato sérico pode ser nor-
mal mesmo na vigência de disfunção orgânica galopante. Em
outras palavras, o poder prognóstico do nível sérico do lac-
tato (uma vez que este pode ser normal) perde em acurácia.

No entanto, independentemente do mecanismo prepon-
derante (hipóxia tecidual, inibição da piruvato desidrogena-
se, diminuição da depuração hepática, entre outros), a hiper-
lactatemia sinaliza atividade patológica, servindo como guia
de resolução do processo (principalmente nas fases iniciais).
Assim, nesses pacientes o nível sérico de lactato é especial-
mente útil nas fases iniciais, devendo ser analisado com cau-
tela, posteriormente, na evolução clínica desses pacientes.

Vale destacar que o valor isolado do lactato sérico é de
menor utilidade que a evolução dessa variável ao longo do
tempo é de maior utilidade clínica. Os níveis séricos de lac-
tato não podem e não devem substituir a avaliação clínica
completa e o tratamento não deve ser guiado unicamente
pelos níveis séricos do lactato. A combinação dessa mensu-
ração com outras (diferença venoarterial de dióxido de car-
bono, por exemplo) pode ser mais informativa.

Déficit de bases
Conforme exposto anteriormente, quando há desequilí-

brio entre oferta e consumo de oxigênio há também anaero-
biose, hiperlactatemia e acidose. A intensidade dessa acido-
se pode ser estimada por meio do excesso de bases, obtido a
partir da gasometria arterial.

O déficit de bases tem se mostrado superior ao valor do
pH para avaliação da reversão da acidose metabólica e para
predição de complicações secundárias à acidose. Além dis-
so, existe intima relação entre déficit de bases, hipovolemia
e mortalidade em pacientes em estado de choque.

Smith et al.27 demonstraram, em uma população de 148
pacientes clínicos e cirúrgicos admitidos em UTI, que a pre-
sença na admissão de BE < - 4 mmol/l e/ou lactato sérico
superior a 13 mg/dl apresentava sensibilidade de 80% e es-
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pecificidade de 59% como marcador de mortalidade. A pre-
sença concomitante dessas duas variáveis na admissão na
UTI se associou a maior mortalidade (50% x 15%; p < 0,0001)
e a maior requerimento de suporte inotrópico (31% x 4,5%;
p < 0,0001).27 Depois de  adequadamente interpretado, pode
ser considerado marcador de choque oculto. A presença de
lesão renal aguda instalada pode prejudicar tal interpreta-
ção, visto que, independentemente da etiologia da lesão re-
nal, o BE pode estar negativo apenas por um déficit na ex-
creção de ácidos tituláveis, e não por hipoperfusão.28

DIFERENÇA VENOARTERIAL DE CO
2

A diferença venoarterial de dióxido de carbono (ΔPCO
2
)

é a diferença entre a PCO
2
 no sangue venoso, colhida na

artéria pulmonar (PvCO
2
), e arterial (PaCO

2
). Assim: ΔPCO

2

= PvCO
2
 - PaCO

2
. Em condições fisiológicas, o valor nor-

mal do ΔPCO
2
 varia de 2 mmHg a 5 mmHg.

Do ponto de vista fisiológico, a oxidação de nutrientes
consome O

2
 e produz CO

2
 e H

2
O. Dessa maneira, 1 g de

glicose, lipídio ou proteína consome O
2
 e produz CO

2
 e H

2
O.

Na sequência, o CO
2
 produzido pelos tecidos tomará as se-

guintes direções:
1. Como é altamente solúvel em membrana lipídica, rapida-
mente difundir-se-á para o interior dos eritrócitos. Em pre-
sença da enzima anidrase carbônica, reage com a H

2
O, for-

mando H
2
CO

3
 e, por conseguinte, HCO

3
. Assim, 70% do CO

2

estão na forma de ânions bicarbonato, principalmente no in-
terior dos eritrócitos.
2. Cerca de 10% são transportados em solução física, dissol-
vidos no plasma.
3. Os restantes 20% são transportados na forma de compos-
tos carbaminos, principalmente Hb, a carboxi Hb.

Mediante algumas condições de estabilidade, o conteú-
do de CO

2
 do sangue pode ser aceito como proporcional à

pressão parcial de CO
2
 nesse meio: C

a ou v
CO

2
   PCO

2
. Como

a variável PaCO
2
 ou PvCO

2
 é fácil de ser obtida à beira do

leito, podemos avaliar o comportamento dessa medida ao
longo de possíveis intervenções. Iremos observar que toda
vez que o fluxo sanguíneo e, portanto, DO2, se reduz, há
imediato aumento na PvCO

2
 ou tecidual. Isso acontece por

um de dois motivos: retardo ou alentecimento no tempo de
trânsito do sangue pelos tecidos levando à prejudicada re-
moção do CO

2
 ou produção anaeróbia de CO

2
. Esta última

acontece quando, em vigência de hipóxia grave, o meio aci-
dótico, rico em NADH+H (como descrito anteriormente),
reage com o bicarbonato intersticial e plasmático, formando
CO

2
. Adicionalmente, diminuição na eliminação pulmonar

de CO
2
 acarretará maiores níveis de PCO

2
. Vários estudos

têm testado diferentes mecanismos de hipóxia e concluíram
que o mecanismo fundamental de aumento do ΔCO

2
 é a len-

tificação do fluxo (hipóxia isquêmica).29

Outra maneira de inferir metabolismo anaeróbio utili-
zando o ΔCO

2
 é por meio da análise conjunta do quocien-

te respiratório. Como destacado anteriormente, a oxida-
ção de nutrientes consome O

2
 e produz CO

2
. O consumo

de O
2
, como descrito anteriormente, pode ser inferido pela

equação: VO
2
 = DC x C

(a-v)
O

2. 
Já a produção de CO

2
 pode

ser inferida por equação similar: VCO
2
 = DC x C

(a-v)
CO

2
, ou

seja, a produção de CO
2
 em litros por unidade de tempo re-

presenta o que foi produzido nos tecidos a cada ciclo cardí-
aco, durante determinado espaço de tempo. O quociente res-
piratório representa a porcentagem do consumo total de oxi-
gênio que gera CO

2
: VCO

2
/VO

2
. Em uma dieta habitual, o

quociente respiratório está em torno de 1. Matematicamente é o
mesmo que DC x C

(a-v)
CO

2 
/DC x C

(a-v)
O

2
 ou

 
C

(a-v)
CO

2
/C

(a-v)
O

2
.

Como discutido anteriormente, C
a
 ou C

v
CO

2
 (conteúdo de

CO
2
)    PCO

2
, temos que quociente respiratório = ΔPCO

2
/

C
(a-v)

O
2
.
 
Se levarmos em consideração que o metabolismo ana-

eróbio se caracteriza por diminuição do VO
2
, o quociente res-

piratório aumentará quando anaerobiose estiver presente. Em
um recente estudo retrospectivo, envolvendo 89 pacientes,
foi demonstrado que valores do quociente respiratório su-
periores a 1,4 prediziam a presença de lactato superior a
18 mg/dl, com valor preditivo e negativo de 86% e 80%,
respectivamente.30

Deve-se utilizar ΔPCO
2 
no contexto da avaliação da per-

fusão tecidual como marcador de adequação do débito car-
díaco às necessidades metabólicas do organismo, ou seja, a
diferença venoarterial de CO

2
 é inversamente proporcional

ao débito cardíaco. ΔPCO
2
 normal significa que o débito

cardíaco está sendo suficiente para “lavar” todo o CO
2
 pro-

duzido pelos tecidos periféricos.
Uma das mais importantes características do ΔPCO

2
 é

sua precocidade em se alterar, visto que se altera muito antes
da pressão arterial, da frequência cardíaca e do lactato. De
modo prático, podemos afirmar que aumento do ΔPCO

2
 pode

sugerir que o débito cardíaco não está sendo suficientemen-
te alto para suprir as necessidades metabólicas globais. Em
situações de suspeita de hipóxia tecidual, o aumento do
ΔPCO

2
 pode ser uma ferramenta a mais para orientar o mé-

dico a adotar medidas para aumentar o débito cardíaco. Em
pacientes com ΔPCO

2
 aumentado, a diminuição desse gradi-

ente após intervenção terapêutica pode inferir indiretamente
o aumento do débito cardíaco e seu impacto positivo no me-
tabolismo global. É possível ainda, usando esse mesmo raci-
onal, utilizar o gradiente tecido-arterial de CO

2
 por meio da

tonometria gástrica. Assim, gradiente alargado significa bai-
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xo fluxo tecidual em relação à produção de CO
2
 ou DO

2
.

Gradientes tecido-arteriais de PCO
2
 – capnometria

tecidual
Conforme exposto anteriormente, a distribuição do flu-

xo sanguíneo nos estados de choque não é uniforme, bem
como não é uniforme sua redistribuição durante o período
de ressuscitação. Há distribuição irregular do fluxo sistêmi-
co e as alterações induzidas por drogas vasoativas sistêmi-
cas não encontram, necessariamente, correspondência regi-
onal.

O território esplâncnico possui um sistema de irrigação
que é altamente sensível a condições de hipofluxo e hipóxia.
A hipoperfusão da mucosa esplâncnica ocorre precocemen-
te durante estados de choque, e sua restauração é posterior à
de outros órgãos. Com o advento da tonometria gástrica e de
seu melhor entendimento fisiológico e fisiopatológico (pro-
dução e depuração do CO

2
 tecidual e sua relação com flu-

xo), pode-se verificar, à beira do leito, o comportamento do
fluxo da mucosa gástrica, trazendo a conceituação de distri-
buição do fluxo sanguíneo inter e intraórgãos.31

A tonometria gástrica permite a mensuração da PCO
2
 de

mucosa gástrica, que possui íntima relação com fluxo local.
O CO

2
 tecidual só aumenta, de forma patológica, quando

não há relação linear entre produção e fluxo. Dessa forma,
qualquer queda da perfusão tecidual, nesse território, seria
sinalizada por aumento do CO

2
 tecidual (“percebido” pela

tonometria).
Assim, utiliza-se hoje a mensuração da PCO

2
 da mucosa

gástrica como indicativo de fluxo. Para descartar a influên-

cia da ventilação alveolar sobre essa PCO
2
 tecidual utiliza-

se o PCO
2
-gap, isto é, PCO

2
 gástrico - PCO

2
 arterial. Gradi-

ente elevado, acima de 10 mmHg, indica diminuição da per-
fusão da mucosa gástrica, o que em vários estudos apresen-
tou correlação com mau prognóstico. Um ponto fraco da
capnometria a ser considerado é a possível interferência do
efeito Haldane sobre o aumento da diferença tecido-arterial
de PCO

2
. Em vigência de um meio tecidual oxigenado, como

pode acontecer durante ou após a fase de ressucitação, o CO
2

perde afinidade pela Hb, diminuindo a formação de carba-
mino-hemoglobina – efeito Haldane. Nesse sentido, por
exemplo, o efeito Haldane é o grande responsável pela ex-
creção de CO

2
 nos pulmões. Nos tecidos, com o prejuízo na

formação de carboxiHb, aumenta-se a porcentagem de CO
2

dissolvido e PCO
2
 tecidual. O efeito final seria elevação da

diferença tecido-arterial de CO
2
.

A capnometria sublingual, por ser metodologicamente
mais simples que a tonometria gástrica, tem sido avaliada
em alguns estudos com bons resultados.31

CONCLUSÕES

Atualmente dispomos de diversas tecnologias que per-
mitem uma monitorização capaz de avaliar, de maneira não-
invasiva, os diversos aspectos fisiopatológicos envolvidos
nas disfunções cardíacas agudas. O conhecimento dessas tec-
nologias e suas aplicações específicas é fundamental para o
profissional envolvido no tratamento dessa condição clíni-
ca. Nesta revisão apresentamos as bases para esse entendi-
mento.
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