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Trombólise versus Angioplastia no Infarto Agudo do Miocárdio

Paulo Ferreira Leite, David Pamplona, Luiz Antonio Machado César
São Paulo, SP

Atualização

Temos assistido, nas últimas três décadas, uma pro-
gressiva redução na mortalidade de pacientes com infarto
agudo do miocárdio (IAM). Na década de 60, a implanta-
ção das unidades coronarianas promoveu redução na
taxa de mortalidade média de 35 para 20%1. Durante os
anos 70 e o início dos 80, a utilização de drogas que re-
duzem o consumo de oxigênio pelo miocárdio, diminuíram
a mortalidade para 16%2-4. Porém, foi a utilização da
trombólise, tanto intracoronária5, e principalmente, por via
periférica, a responsável por reduções mais significativas
desta mortalidade, sendo hoje menor que 10% e, em algu-
mas situações, tão baixa como 4,5%6-8. Resultados que re-
fletem a mudança de comportamento dos médicos, que
passaram a considerar fundamental a abertura precoce da
artéria com o intuito de se conseguir a reperfusão do mús-
culo isquêmico, o que pode levar ao salvamento de gran-
de parte deste, bloqueando o processo de necrose9. As-
sim, quando se alcança este intento, com menos de 6h do
início do episódio, pode-se conseguir redução da área
infartada9-11. Quando isto ocorre entre 6 e 12h, embora sem
salvar quantidades significativas de miocárdio,
propicia-se melhores condições para diminuir o processo
de remodelação, com conseqüente redução da dilatação
do ventrículo esquerdo e melhor qualidade de vida, para
os pacientes nos quais ocorre a abertura da artéria, con-
tribuindo, assim, para redução na mortalidade12-14. Para
melhor entendimento destes resultados e com o intuito de
discutir pontos obscuros de vários estudos sobre IAM,
realizamos esta revisão.

Trombolíticos no infarto agudo

Na maioria dos casos, o evento coronário agudo
instala-se em artérias que não apresentam obstrução se-
vera da sua luz. Por este motivo pode-se entender a alta
taxa, em torno de 50%, de ocorrência de IAM e quadros
de morte súbita em indivíduos que não apresentavam sin-
tomas anginosos prévios15. A partir da rotura menos pro-
funda na placa aterosclerótica, desencadeia-se um proces-
so de ativação plaquetária, formando trombo predo-
minantemente de plaquetas e fibrina, freqüentemente sem
oclusão da luz coronária, friável e fácil de lisar16,17. Em si-

Instituto do Coração do Hospital das Clínicas - FMUSP

Correspondência: Paulo F. Leite - Incor

Av. Dr. Enéas C. Aguiar, 44 - 05403-000 - São Paulo, SP

Recebido para publicação em 12/12/94

Aceito em 22/5/94

tuações de rotura extensa da placa, ou se fatores locais
promovem o depósito de fibrina associado a hemácias e
leucócitos, costuma ocorrer a oclusão da luz coronária
com progressiva organização destes elementos ao longo
do tempo, dificultando sua lise16,17. Partindo do princípio
de que a recanalização da artéria, com conseqüente
reperfusão miocárdica, é o ideal para se bloquear o proces-
so do infarto ou reduzir a área infartada, iniciou-se o em-
prego de trombolíticos por via intracoronária, na década
de 80, a estreptoquinase (EQ)5. A partir desses estudos
iniciais, o uso do trombolítico passou a ser feito por via
endovenosa (EV), difundindo-se progressivamente. No
entanto, os benefícios observados em pequenos grupos
de pacientes precisavam de confirmação e o primeiro es-
tudo realizado com grande número de indivíduos foi o
GISSI (Gruppo Italiano per lo Studio della
Streptochinase nell’ Infarto Miocardico)6. Foram estuda-
dos 11.806 pacientes com IAM, metade recebendo EQ
1.500.000U em 1h de infusão vs placebo. Ficou demons-
trado redução da mortalidade nos pacientes com idade
abaixo de 65, não sendo significativa acima desta faixa
etária6. Porém, quando analisamos este estudo com rela-
ção à quantidade de vida salvas por 1.000 pacientes tra-
tados, verificamos que o grupo que obteve maior benefício
com os trombolíticos foi o de pacientes com idade acima
de 75 anos, havendo 29 casos salvos/1.000 tratados, em
comparação a 6 casos salvos/1.000 tratados no grupo abai-
xo de 65 anos (fig. 1). Esta diferença se deve à alta taxa de
mortalidade apresentada em indivíduos acima de 75 anos
com IAM, de maneira que uma pequena redução na mor-
talidade resulta em muitas vidas salvas18,19. Importante
também foi a observação de redução de até 50% na mor-
talidade daqueles tratados com até 1h de sintomas, con-
firmado depois em outro estudo7. O ISIS-2 (International
Study of Infarct Survival-2)8, diferentemente do GISSI,
considerou pacientes com suspeita de IAM, sem confir-
mação eletrocardiográfica. Nesse estudo observou-se uma
população de 17.187 pacientes tratados em 4 esquemas
diferentes: 1) EQ; 2) placebo; 3) aspirina; 4) EQ + aspiri-
na. As taxas de mortalidade foram, respectivamente, 10,4%
para EQ, 10,7% para aspirina e 8% para a estratégia com-
binada (EQ + aspirina). Assim, confirmou-se redução da
mortalidade com as três estratégias, apresentando o gru-
po EQ + aspirina sinergismo com relação à redução da
mortalidade, reduzindo a mesma em 25% nas várias faixas
de idade para indivíduos com suspeita de IAM. Ao mes-
mo tempo, estudos com outros trombolíticos foram reali-
zados com pequeno número de pacientes, principalmen-
te com rt-PA (ativador do plasminogênio tecidual
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recombinante), na suposição de que, sendo mais especí-
fico do que a EQ na sua combinação com o trombo, pro-
piciaria taxas maiores de perviabilidade arterial e em tem-
pos menores. Assim ocorrendo, haveria melhor preserva-
ção da função ventricular com conseqüente queda na
mortalidade e melhor qualidade de vida20. Para tentar de-
finir se havia ou não diferenças entre essas drogas, dois
grandes estudos foram realizados. O 1º, GISSI 221, compa-
rou EQ vs rt-PA com grupos recebendo, além do
trombolítico, heparina subcutânea na dose de 25.000UI em
24h vs placebo. O 2º, ISIS 322, comparou EQ vs rt-PA vs
anistreplase. Em ambos os estudos os resultados foram
parecidos, não havendo diferenças de mortalidade entre
as duas drogas, contrariando desta maneira os estudos
prévios favoráveis ao rt-PA. Todavia, criticou-se a não
utilização da heparina adequadamente, ou seja, por via EV
nos indivíduos que receberam rt-PA pois, devido ao cur-
to tempo de ação desta droga, seria fundamental a plena
anticoagulação nestes pacientes23,24, Para responder esta
e outras questões foi realizado, de dezembro/90 a feverei-
ro/93 o estudo GUSTO (Global Utilization of
Streptotinase and t-PA for Occluded Arteries)25, que es-
tudou 41.021 pacientes em 4 regimes diferentes: 1) EQ +
heparina EV; 2) EQ + rt-PA; 3) EQ + heparina subcutâ-
nea; 4) rt-PA acelerado (administrado em 90min) +
heparina EV. Em todos os grupos associou-se aspirina na
dose de 325mg, por via oral. Observou-se, no grupo que
usou rt-PA acelerado, menor mortalidade em relação aos
outros grupos do estudo, proporcionando o salvamento
de 10 vidas a mais para cada 1.000 pacientes tratados.
Mais significativa foi a análise para os indivíduos com
infarto de parede anterior, com menos de 4h de sintomas
e idade abaixo de 75 anos, que tiveram o benefício do
salvarnento de 22 vidas a mais, para cada 1.000 tratadas
com rt-PA. No entanto, o custo financeiro inicial foi bem
maior. A justificativa para esse resultado foi atribuída a
maior taxa de perviabilidade da artéria coronária
conseguida em tempo menor, o que propiciaria maior pre-
servação de músculo cardíaco. Neste mesmo estudo hou-
ve um grupo de pacientes, que foi submetido à
cinecoronariografia horas após receber o tratamento
trombolítico. A análise dos resultados mostrou a impor-
tância da artéria estar aberta precocemente, e com bom flu-
xo distal, pois aqueles com a artéria aberta mas com fluxo
distal lento, dassificação TIMI-2, tiveram mortalidade
significantemente maior do que os com fluxo distal normal,
classificação TIMI-312,26. Certamente, caso só houvesse
vantagens a favor do rt-PA, esta seria a de escolha para
todos os pacientes infartados. Todavia, comparado com
a EQ, as complicações hemorrágicas ocorreram mais
freqüentemente com o rt-PA, com maior incidência de he-
morragia cerebral ecom mortalidade de 50%, prova-
velmente pela plena anticoagulação com heparina EV nes-
te grupo. Isto ocorreu especialmente naqueles indivíduos
com mais de 75 anos, fato já observado em outros estu-
dos22,27. Desta forma, tem-se optado pelo uso da EQ nes-

sa faixa etária. Uma análise global dos resultados de todos
os estudos com trombolíticos revela importante redução
na morbimortalidade dos pacientes tratados com qualquer
dos esquemas. Outrossim, sem considerarmos custos, o
rt-PA é o que traz melhores resultados, em especial den-
tro das primeiras 4h de sintomas e para infartos de maior
extensão26. No entanto, alguns aspectos devem ser ressal-
tados para se avaliar a possibilidade de tratamento alter-
nativo, em especial a angioplastia primária como opção te-
rapêutica. Quando se utiliza trombolítico deparamo-nos
com os seguintes problemas: a perviabilidade do vaso é
conseguida, em média, em menos de 70% dos pacientes26;
não conseguimos detectar clinicamente, e de forma preci-
sa, o sucesso quanto à abertura da coronária28. Muitas
vezes, mesmo pérvia, a artéria persiste com severa lesão
residual, fator prognóstico de importância29 e existe sem-
pre risco de hemorragia cerebral quando utilizamos um
trombolítico22,27.

Angioplastia primária no tratamento do IAM

A angioplastia como tratamento primário do IAM
tem seu lugar estabelecido naqueles casos de choque car-
diogênico, nas contra-indicações para a trombólise química
como hipertensão arterial severa não controlada, massa-
gem cardíaca prolongada, pacientes com risco maior que
o normal para sangramento, cirurgias recentes, etc30. Tam-
bém, devido à maior incidência de hemorragia cerebral nos
idosos22,25 há quem advogue como tratamento de escolha
neste grupo29. Ultimamente, tem-se realizado estudos com-

Fig. 1- Mortalidade e vidas salvas com o uso da estreptoquinase (EQ) vs controle
no IAM - GISSI I15
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parativos entre esta e a trombólise quí
mica, para se estabelecer as reais vantagens de um

ou outro método. Vejamos as vantagens e desvantagens
observadas, considerando os importantes fatores
determinantes.

Taxa de abertura da artéria - Estes estudos têm de-
monstrado, que a angioplastia permite alta taxa de abertura
das artérias em mais de 90% dos casos, menor taxa de le-
são residual e 90% de chance de se propiciar lesões
<40%31-33. Considerando pacientes que, previamente,
submeteram-se a revascularização do miocárdio, e têm
infarto por oclusão de ponte de safena, consegue-se ob-
ter até 80% de sucesso com relação à perviabilidade da
ponte de safena, o que é muito mais eficaz do que com os
trombolíticos, cuja efetividade está em torno de 30% neste
grupo específico34. Além disso, mesmo com 6 ou mais ho-
ras de infarto, a angioplastia primária permite altas taxa de
recanalização arterial, o que não ocorre com os
trombolíticos34.

Tempo de atraso para aplicação do método - Quan-
to a este aspecto, em serviços preparados para realizar
angioplastia de emergência, esta é feita em 60 a 90min,
tempo similar ao dispendido para aplicação dos
trombolíticos26.

Avaliação da mortalidade - Estudos recentes reve-
lam menor mortalidade com este método. Assim, Grines e
col29 compararam a angioplastia vs rt-PA em 395 pacien-
tes com IAM de até 12h de evolução. Com a angioplastia
primária a mortalidade foi de 2,6% e com rt-PA 6,5%, ha-
vendo maiores benefícios para os infartos extensos, ida-
de >70 anos e para aqueles com maior retardo de chega-
da à emergência. Este último grupo é, exatamente, o que
tem menores chances de sucesso na reperfusão
miocárdica com o uso dos trombolíticos. Ponto criticável
deste estudo refere-se à conduta adotada para os pacien-
tes submetidos à angioplastia, porque durante a
cineangiocoronariografia, uma vez identificados os paci-
entes com lesões triarteriais ou de tronco de coronária es-
querda, estes foram de imediato levados à cirurgia de
revascularização miocárdica, o que pode ter falseado a
menor taxa de mortalidade desse grupo35. Da mesma ma-
neira, não se pode negar que a realização do cateterismo
propiciou um conhecimento precoce da anatomia
coronária, permitindo melhor condução desses casos, o
que certamente pode se constituir numa vantagem. Em
outro estudo comparativo com 301 pacientes acometidos
por IAM, conduzido de modo similar ao prévio mas ten-
do como trombolítico a EQ, De Boer e col33 obtiveram re-
sultados muito próximos ao do estudo anterior, com taxas
de mortalidade de 2% e 7%, respectivamente, para os pa-
cientes tratados com angioplastia e trombólise. Assim,
embora haja fortes indícios da superioridade da

angioplastia com relação aos trombolíticos no tratamento
do LAM, novos estudos são necessários com grande nú-
mero de pacientes para se obter uma resposta definitiva.
Não obstante, mesmo que os resultados futuros confir-
mem sua superioridade quanto à taxa de mortalidade, não
podemos esquecer que a mesma está disponível em mui-
to poucos hospitais.

Avaliação de eventos totais e custos - Devido à pro-
gressiva redução na mortalidade de pacientes com IAM,
o interesse tanto pela morbidade, ou seja, eventos decor-
rentes do infarto que não a morte, quanto pelos custos fi-
nanceiros do tratamento passaram a ser objeto de estu-
dos. Com esse intuito, Gibbons e col32 mostraram que a ne-
cessidade de angioplastia ou revascularização, no segui-
mento após tratamento inicial, aconteceu em 15% vs 36%,
respectivamente, nos tratados com angioplastia primária
vs rt-PA. Em estudo semelhante, De Bocr e col33 observa-
ram mortalidade e ou IAM não-fatal em 2% dos pacientes
submetidos à angioplastia primária vs 7% nos tratados
com EQ. Grines e col29 relataram isquemia recorrente ou
reinfarto, respectivamente, em 10,3% e 28% nos grupos
angioplastia e rt-PA, e morte ou IAM não-fatal, após 6
meses, em 8,5% nos submetidos à angioplastia vs 16,8%
nos pacientes submetidos ao tratamento trombolítico.
Com os resultados acima, obteve-se menor tempo de
internação na fase aguda e menor taxa de reinternação em
6 meses, havendo uma favorável tendência com relação a
custos menores para a estratégia angioplastia primária
quando comparada com a trombólise química. Entretanto,
não se constatou significância estatística entre esses va-
lores35.

Concluindo, as duas terapêuticas discutidas podem
ser utilizadas no tratamento do IAM. Ressalte-se porém,
que nos hospitais onde há facilidade para a realização da
angioplastia primária, esta poderá ser usada como primeira
opção nos pacientes considerados de alto risco na primei-
ra avaliação, como infarto extenso de parede anterior, ida-
de >70 anos, hipotensão ou choque. No entanto, a
trombólise química deve ser o tratamento padrão para a
grande maioria dos infartados com até 12h de sintomas e
devemos sempre estender a sua disponibilidade para qual-
quer região do nosso país, pois não necessita de nenhu-
ma condição especial, além da unidade coronária para sua
aplicação. Da mesma maneira, quando sequer o
trombolítico estiver disponível, não podemos nos esque-
cer que a aspirina por via oral, administrada logo após o
diagnóstico do IAM, reduz em até 20% a mortalidade dos
pacientes8.
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