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Ha mais de 30 anos que a oclusdo tromboética de uma artéria
coronaria foi identificada como o mecanismo fisiopatologico
do enfarte do miocardio. Em 1979, Peter Rentrop' docu-
mentou pela primeira vez a reperfusao com sucesso de uma
artéria coronaria recanalizando o trombo oclusivo com um
fio guia e infusao direta de estreptoquinase na artéria. No
ano subsequente, DeWood? demonstrava angiograficamente
a regressao espontanea do trombo oclusivo em alguns doen-
tes submetidos a coronariografia nas primeiras 24 horas do
inicio de sintomas de enfarte agudo.

Evitar a formacao de trombos coronarios na doenca coro-
naria cronica e dissolvé-los ou permitir a recanalizacdo
precoce na fase aguda de enfarte tornaram-se desde entao o
principal objetivo terapéutico para reducao da mortalidade.

Durante anos, a terapéutica fibrinolitica, inicialmente
intracoronaria e posteriormente endovenosa, dominou o
tratamento da fase aguda de enfarte. Com o desenvolvi-
mento progressivo da intervencdo coronaria percutanea,
varios estudos aleatorizados e meta-analises estabeleceram
a angioplastia primaria como a terapéutica preferencial para
conseguir melhor e mais rapida recanalizagcao coronaria e
reduzir a mortalidade. Paralelamente tém sido testadas
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e desenvolvidas varias terapéuticas antitrombdticas (anti-
coagulantes e antiagregantes) para uso adjuvante na fase
inicial do enfarte, tanto no contexto da fibrindlise como,
mais recentemente, da angioplastia primaria, procurando
melhorar ou manter a reperfusdao coronaria e reduzir as
complicacoes.

Tem sido reconhecido que uma limitacao da angioplas-
tia primaria é a obstrucdo microvascular ou fendomeno de
no-reflow. Consiste na diminuicao da perfusao miocardica
a nivel microvascular, apesar da recanalizacdo da arté-
ria coronaria epicardica, e tem como causas potenciais as
lesGes endoteliais, o vasoespasmo, a inflamacao, as lesdes
de reperfusao nos midcitos e a embolizacao distal do trombo
ou de restos de placa. A diminuicdo da perfusao miocardica
tem sido associada a enfartes mais extensos, com maior
remodelagem ventricular esquerda e maior mortalidade.
Deste modo, parece ser tao importante atingir rapidamente
um fluxo epicardico normal como conseguir uma perfusao
miocardica adequada.

Neste contexto, é intuitivo pensar-se na remocao meca-
nica do trombo antes da intervengado coronaria como uma
das formas de reduzir a embolizacao distal e a obstrucao
microvascular. Varios estudos iniciais utilizaram disposi-
tivos de protecao distal ou de aspiragdo mecanica dos
trombos que, contudo, ndo demostraram eficacia clinica.
A trombectomia por aspiracdo manual é, atualmente,
a mais usada. Sendo simples e segura, a trombectomia
aspirativa é referida como «razoavel» e «a ser considerada»
nas Guidelines americanas® e europeias’ de tratamento
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por angioplastia do enfarte agudo do miocardio, como
recomendacao classe 11a e nivel de evidéncia B.

A mais importante evidéncia para o uso da aspiracao
manual foi fornecida pelo estudo aleatorizado TAPAS®, com
1071 doentes, que demonstrou melhoria dos indices de
perfuséo (grau de blush miocardico, grau de resolugao e per-
sisténcia de elevacao de ST, presenca de ondas Q) e reducao
significativa da mortalidade e reenfarte ao fim de um ano.
No entanto, o estudo é criticado por nao ter suficiente
poder estatistico para comprovar reducées de mortali-
dade, que foi excessivamente elevada no grupo placebo.
Na meta-analise publicada em 2013, de estudos aleatori-
zados de trombectomia aspirativa ou mecanica antes da
angioplastia, comparativamente a angioplastia convencio-
nal, demonstrou-se que sé a aspiracdo manual se mostrou
benéfica na reducdo de eventos adversos major, incluindo
mortalidade, ao fim de 6-12 meses®. No entanto, varios
estudos reportaram resultados clinicos negativos, atribui-
dos a serem de um sé ou de miltiplos centros, variacao
na selecao de doentes, tempos de isquemia muito varia-
veis, oclusdes em diferentes artérias, etc.”’. No estudo
mais recente de resultados ao fim de um ano do registo
TASTE', com 7244 doentes, ndo se demonstrou reducao da
mortalidade de qualquer causa ou do endpoint composto de
morte, hospitalizacdo por enfarte ou trombose de stent a
um ano, com a trombectomia aspirativa comparativamente
a angioplastia primaria isolada. Aguardam-se os resulta-
dos do estudo aleatorizado TOTAL'', com 10 700 doentes,
para determinar, definitivamente, o efeito da trombectomia
manual.

De momento, embora o uso da trombectomia aspirativa
tenha comprovado beneficios na perfusao miocardica e na
menor embolizacdo distal, os resultados clinicos, incluindo
na mortalidade, persistem conflituosos.

O trabalho de Luz et al.'?, publicado neste nimero da
Revista Portuguesa de Cardiologia, aborda o problema
da trombectomia aspirativa ineficaz, numa série de 417
doentes consecutivos de um Unico centro em que a téc-
nica foi sistematicamente utilizada. Os autores definem
ineficacia como a persisténcia de fluxo TIMI 0 ou 1 apods
a trombectomia que se verificou em 12,5% dos doentes. O
estudo encontrou como preditores independentes da inefi-
cacia o tempo desde o inicio de sintomas (tempo isquémico
total) e o score anatémico SYNTAX de gravidade das lesoes
coronarias. O estudo demonstrou também que a trombec-
tomia ineficaz nao teve impacto na mortalidade a médio
prazo.

Poucos estudos tém avaliado o problema da faléncia da
trombectomia aspirativa. No estudo de Vink et al.}, com
1399 doentes, nao foi possivel atingir ou atravessar a lesao
com o cateter de aspiracao em 10,3% dos casos, sendo predi-
tores independentes a tortuosidade dos vasos, a calcificacao
das artérias e as lesdes em bifurcacao. Em mais 27,3% nao
foi possivel retirar o material trombotico, sendo predito-
res a idade dos doentes e a artéria circunflexa. No registo
TASTE® a trombectomia nao foi possivel de realizar em 16%
dos casos e foi ineficaz em 11%. No ensaio INFUSE-AMI'#,
exclusivamente em oclusdoes da descendente anterior, a
ineficacia foi de 1,7%. Parece, assim, evidente que a trom-
bectomia aspirativa podera em certos casos nao ser possivel
de executar ou ser ineficaz, sendo fatores importantes a
composicao e o volume dos trombos, bem como a anatomia

coronaria, ndo sendo também de excluir a experiéncia dos
operadores.

N&ao surpreende que as caracteristicas anatémicas das
les6es possam influenciar o sucesso da trombectomia, sobre-
tudo quando se usa a técnica em qualquer artéria com
trombo oclusivo, e também nao surpreende que o tempo
de isquemia seja preditor de insucesso, sugerindo dife-
rente organizacao do trombo, ou que o insucesso nao tenha
influéncia na mortalidade, face aos estudos publicados.

No estudo de Luz et al."”? o tempo médio de isque-
mia foi superior a cinco horas na trombectomia ineficaz
(332,5 minutos - intervalo interquartil de 393 minutos) e
significativamente inferior na trombectomia com sucesso
(210 minutos, p=0,002). Por comparacao, no estudo de
Vink'?, o tempo de isquemia foi de trés horas, tanto para
a trombectomia eficaz como para a ineficaz. Quanto as
consequéncias clinicas, o no-reflow é descrito no estudo de
Luz et al."”? como ocorrendo em 35,3% dos casos de trom-
bectomia ineficaz (versus 1,4% com sucesso da aspiracao,
p<0,001), o que podera relacionar-se com a classe Killip
3-4 (p=0,031), o uso de balado intra-aértico (p=0,002) e a
tendéncia para maior mortalidade hospitalar (p=0,073).
Podera especular-se que se o nimero de doentes fosse
superior a mortalidade seria significativa.

Mas o grande desafio atual do tratamento do enfarte
agudo com supradesnivelamento de ST é nao so6 restaurar
o fluxo coronario normal, mas também melhorar a perfusao
microvascular.

Tem-se assistido nos Gltimos anos ao estudo exaustivo
de terapéuticas antitromboticas como adjuvantes da angio-
plastia primaria. A fase aguda de enfarte com supra de ST
representa um estado altamente pro-trombético e a inibicao
plaquetaria precoce e efetiva é considerada fundamental
para se atingir reperfusdo miocardica otima. Considera-se
que a inibicao dos recetores plaquetarios P2Y12 (clopido-
grel, prasugrel, ticagrelor) deve ser iniciada o mais cedo
possivel antes da angioplasta primaria, embora o seu uso em
fase pré-hospitalar seja discutivel. A limitacao potencial é o
aumento do risco hemorragico com o uso simultaneo de ini-
bidores das glicoproteinas nb/ma que, por isso, se usam cada
vez menos. A decisdo quanto a terapéutica antitrombotica
ideal nao € unanime.

Desde 1999 que foi descrita a administracao intra-
coronaria de inibidores da GP ub/ma como forma de
desagregacao dos trombos e diminuicao de eventos adver-
sos no enfarte agudo'. A administracdo intracoronaria
teria maior beneficio do que a administracao endovenosa
pela maior concentracdo do farmaco e este beneficio
seria ainda superior se fosse administrada localmente na
artéria alvo por cateteres especiais'®.

0 recente ensaio INFUSE-AMI'* comparou de modo alea-
torizado a trombectomia aspirativa manual e a infusao intra-
coronaria local de bdlus de abciximab, com a angioplastia
primaria convencional, em 452 doentes com enfartes exclu-
sivamente anteriores. S6 a infusao de abciximab demonstrou
diminuicao da area de enfarte. Os doentes que fizeram trom-
bectomia, com ou sem abciximab, demonstraram a mais alta
taxa de fluxo TIMI 3 e os que fizeram trombectomia e abci-
ximab tiveram a maior diminuicdo da area de enfarte'’.
Comparando os doentes com reperfusao inferior ou supe-
rior a trés horas, o tempo de isquemia mais baixo foi um
importante preditor da reducao da area de enfarte e de
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mortalidade ao fim de um ano'®. Noutro recente estudo,
embora de pequena dimensao, confirmou-se a melhoria da
perfusdao miocardica com o uso sinergistico de abciximab
intracoronario e trombectomia aspirativa'®.

Na mesma logica e como complemento nos casos de
grandes trombos e aspiragdo manual mal sucedida, até
a fibrindlise intracoronaria com baixas doses de uroqui-
nase, tenecteplase ou alteplase tem sido recentemente
descrita?®?'.

Surpreende no estudo de Luz et al."? que, embora a
aspirina 300mg e o clopidogrel 600 mg tenham sido dados
a todos os doentes antes da angioplastia, a utilizacao de
inibidores da glicoproteina ub/ma tenha sido globalmente
reduzida e semelhante nos doentes com trombectomia
ineficaz (38%) e eficaz (33,5%). No Registo Nacional de
Intervencdo Coronaria Percutanea com 3311 doentes sub-
metidos a trombectomia entre janeiro de 2006 e dezembro
de 2012 (em 46,1% das angioplastias em 2012), o uso de
inibidores das glicoproteinas nb/ma foi igualmente baixo
(36,9%) nos doentes que fizeram trombectomia, mas
significativamente superior ao seu uso em doentes com
angioplastia primaria isolada (18,9%, p=0,001)2.

Considerando que, apesar dos avancos significativos na
técnica e no equipamento usado na angioplastia primaria,
incluindo a trombectomia aspirativa manual, continua a
existir reperfusao subotima em cerca de 20-30% dos doen-
tes, a terapéutica farmacologica adjuvante continuara a ter
protagonismo. Mecanisticamente e para o cardiologista de
intervencao, o uso combinado de trombectomia aspirativa
e de inibidores das glicoproteinas nb/ma intracoronaria e
intralesao é aliciante para otimizacao da perfusdao micro-
vascular. O desafio sera o uso judicioso e concomitante dos
anticoagulantes e dos potentes antiagregantes plaquetares
que permitam uma relacao eficacia-risco positiva para o
doente individual. Entretanto, o aspeto mais importante no
tratamento atual do enfarte do miocardio com supra de ST
continua a ser a reperfusdo o mais precoce possivel.
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