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RESUMO

As intervengdes coronarianas percutaneas representam importante estratégia de revas-
cularizacao do miocéardio. Na evolugao dos procedimentos de intervencao percutanea
sobre as coronarias, os stents farmacol6gicos ou recobertos com drogas surgiram como
op¢ao mais eficaz que os nao-farmacolédgicos, por diminuirem, de forma significativa,
os riscos de reestenose angiografica. Mais recentemente, surgiram publica¢oes apon-
tando para um risco maior de trombose associada aos stents farmacoldgicos. Sendo a
trombose um evento agudo que, do ponto de vista fisiopatoldgico, representa o substra-
to anatémico da sindrome coronariana aguda, inclusive do infarto agudo do miocardio,
os resultados destas publicacoes desencadearam dividas quanto a seguranca dos
stents recobertos com drogas. Os stents farmacolégicos nao oferecem ganho adicional,
se comparados aos stents nao farmacolégicos, no tratamento da doenga coronariana
nas indicag¢oes primarias para uso dos mesmos (as chamadas indicacdes on label, esta-
belecidas pelo FDA, quando aprovou o uso destes dispositivos). Ha consisténcia entre
varios ensaios publicados apontando que o uso que extrapola estas indicacoes, e, que
tem sido o mais comum, associa-se a riscos mais altos de morte e infarto. Os resultados
com o uso de stents farmacoldgicos e nao farmacolégicos se equivalem, portanto deve
ser utilizado aquele com melhor relagao custo-beneficio.

Palavras-chave: Contenedores; Stents Farmacologicos; Trombose Coronéria; Angio-
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ABSTRACT

Percutaneous coronary surgeries represent myocardial revascularization significant
strategy. In the evolution of the percutaneous sugery procedures on the coronaries, the
pharmacological stents or those covered by drugs have appeared as a more effective
option than that of the non-pharmacological, as they decrease significantly the risks

of angiographic reestenosis. More recently, publications have appeared pointing the
higher thrombosis risk related to the pharmacological stents. As thrombosis is an acute
event that, from the physiopathological perspective, represents the anatomic substrate
of the acute coronary syndrome, including the acute myocardial infarction, these publi-
cations results have arisen doubts concerning the drug covered stents safety. The phar-
macological stents do not offer additional gain, comparing to the non-pharmacological
ones, in the treatment of coronary disease in the primary indication for their use ( the
so called on-label indication, set by the FDA when these devices use was approved).
There is consistency between several published essays, pointing that the use extrapo-
lates these indications, and which has been most common, it is related to higher risks
of death and infarction. Conclusion: the results with the use of pharmacological and
non-pharmacological stents are equivalent, therefore, the best benefit-cost relation one
is the one that must be used.
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INTRODUGAD

As interveng¢oes coronarianas percutaneas pas-
saram por sucessivas etapas evolutivas desde sua
introducao, ha aproximadamente 26 anos.

O surgimento dos stents de metal, ndo recober-
tos com drogas, melhorou os resultados imedia-
tos e tardios da revascularizacao por cateter em
relacao as primeiras angioplastias que utilizavam
apenas o cateter-balao. Paralelamente, a adicao
da terapia antiplaquetaria dupla, acido acetilsali-
cilico e um tienopiridinico reduziu de forma sig-
nificativa os riscos de trombose precoce (até 30
dias) relacionada aos stents, a indices de cerca
de 1%. A eficacia imediata dos stents em dilatar
a lesao aterosclerdtica coronariana, aliada a ca-
pacidade da terapia antiplaquetaria dupla em
controlar a trombose precoce intra-stent, fizeram
dessa estratégia importante arma no tratamento
da doenca coronariana. Entretanto, persistiram al-
tos riscos de reestenose intra-stent provocada pela
neoformacao intimal e proliferacao endotelial. Em
afericdes angiograficas, realizadas via coronario-
grafia, os indices de reestenose alcancam cifras
de 15 a 20%, em seis meses.!

Em 2002, surgiram os stents recobertos com
drogas (sirolimus e paclitaxel) capazes de inibir a
proliferacao do tecido endovascular, levando ao
controle da reestenose. A necessidade de revas-
cularizacao do vaso-alvo ap6s implante de stent
farmacologico foi reduzida para menos de 10%!.
Isto levou a grande expansao no uso desses dispo-
sitivos. Estima-se que até 2007, nos Estados Unidos,
os stents farmacologicos foram empregados em até
90% dos casos.?

No Brasil, dados extraidos da Central Nacional
de Intervengoes Cardiovasculares (CENIC), da So-
ciedade Brasileira de Hemodinamica e Cardiologia
Intervencionista, revelam progressivo e estatistica-
mente significante aumento do uso de stents far-
macolégicos no periodo de 2000 a 2005, passando
de 0,14% no biénio 2000-2001 para 14% no biénio
2004-2005 (p<0,0001), com inclusao de situacoes
cada vez mais complexas.?

Os stents farmacologicos, entretanto, nao dimi-
nuiram as taxas de infarto agudo do miocardio, nem
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melhoraram a sobrevida dos pacientes?, no periodo
de até um ano apo6s o implante. Ou seja, o ganho
angiografico nao se refletiu em ganho clinico.

Em meados de 2006, sobretudo ap6s o Congresso
Mundial de Cardiologia em Barcelona, alguns auto-
res, como Nordman et al.?, demonstraram em meta-
ndlises a tendéncia, sem significancia estatistica, de
aumento da mortalidade com os stents farmacol6gi-
cos um ano apo6s o implante. Ja o trabalho de Spaul-
ding et al.* evidenciou mais mortalidade relacionada
aos stents farmacologicos, com significado estatistico.
No grupo de pacientes diabéticos a sobrevida foi de
95,6% entre os que usaram stents nao-farmacolégicos
e de 87,8% entre aqueles com stents farmacolégicos,
em quatro anos de seguimento (p = 0,008).

A situacao que se apresenta € motivo de apre-
ensao: de um lado, os stents nao recobertos, que re-
presentam altos riscos de reestenose, nem sempre
de importancia clinica, mas que implicam maior
necessidade de novos procedimentos de revascu-
larizacao. Do outro lado, os stents recobertos com
drogas com indices mais baixos de reestenose e
de necessidade de novas abordagens, mas com
riscos prolongados, ainda que nao muito elevados,
de trombose tardia, dificultando a interrupcao da
terapia antiplaquetaria dupla e representando, ain-
da, altos custos financeiros.

FISIOPATOLOGIA DA REESTENOSE
EDATROMBOSE INTRA-STENT

A reestenose € resultante da migracao das célu-
las musculares lisas da camada média arterial para
a camada intima, onde proliferam, como reacao ao
trauma imputado pelo implante do stent. Esta prolife-
racao, fisiolégica em qualquer situagcao de ruptura da
integridade endotelial normal, torna-se excessiva, com
producao exagerada de matriz extracelular, devido a
presenca das hastes do stent. A reestenose tem carater
insidioso e raramente se manifesta como infarto do
miocardio e morte, eventos clinicos graves.®

As drogas antiproliferativas, que recobrem as has-
tes dos stents farmacolégicos impedem a reestenose,
mas evitam que o processo fisiologico de recons-
tituicao do endotélio ocorra. A lesao do endotélio
provocada pelo stent deixa expostas moléculas trom-
bogénicas que induzem trombose. A &rea cruenta na
superficie arterial intra-stent constitui um estimulo
continuo a adesao de plaquetas e formacao de trom-



bos. Além disto, a reacao inflamatéria persistente na
parede vascular, induz o processo de remodelamento
positivo, com aumento do lume arterial e alteragcoes
locais do fluxo sanguineo, facilitadoras do processo
trombogeénico.
Ainda outros aspectos podem contribuir para a
ocorréncia de trombose intra-stent'® como:
Fatores relacionados ao procedimento: mal posi-
cionamento, expansao inadequada ou insuficien-
te do stent ou dissec¢ao da parede vascular.
Fatores relacionados a lesao-alvo: lesoes ate-
roscleréticas em vasos de pequeno calibre, em
bifurcacdes ou que apresentem comprimento
maior que 37,5mm. Sao as chamadas lesoes
complexas, que sao um desafio para qualquer
tipo de revascularizagao.
Fatores relacionados ao paciente: fracao de eje-
cao baixa, idade avancada, presenca de diabe-
tes mellitus e o implante do stent na vigéncia de
uma situagao de sindrome coronariana aguda'®”
associam-se a riscos mais altos de trombose.
Efeito da terapia antiplaquetaria: a interrupgao
do regime antiplaquetario por qualquer motivo
associa-se a ocorréncia de trombose precoce,
segundo alguns estudos. Entretanto, a manu-
tencao dos antiplaquetarios nao previne a trom-
bose tardia em cerca de 23% dos casos.® A dura-
cao adequada da terapia antiplaquetaria apos o
implante do stent recoberto com drogas ainda
nao foi definida. O beneficio de se expandir
para doze meses ou mais o uso destas drogas
carece de evidéncias, além de ser uma conduta
de dificil sustentagao e de envolver riscos.”

REVISAO DA LITERATURA: ANALISE CRITICA
DOS RESULTADOS DE TRABALHOS SOBRE 0
USO DE STENTS FARMACOLOGICOS

Em 2004, Schwartz® e sua equipe, inicialmente com
estudos anatomopatol6gicos em animais e depois em
seres humanos, alertaram que as alteragcoes na parede
vascular criadas pelo implante dos stents eluidos em
drogas eram capazes de induzir a trombose.

Entretanto, foi apenas em 2006, ap6s o Congres-
so de Barcelona, que este aspecto foi reconhecido
como de relevancia clinica.

Vérios estudos, desde entao, tém tentado esta-
belecer a incidéncia real e os riscos da trombose
intra-stent.
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Estudos observacionais, como o realizado em
Rotterdam e Berna® e a coorte sueca', evidenciam
risco aumentado de trombose tardia relacionada aos
stents recobertos com drogas, que, embora nao seja
alto (0,5 a 0,6% ao ano), mostrou-se persistente ao
longo dos trés anos de duragao desses estudos. Em-
bora a inclusao de pacientes nao tenha obedecido a
um processo de randomizagao classica, as situacoes
clinicas refletem de forma mais aproximada a prati-
ca diaria, ou seja, sao situacoes do “mundo real”.

Outros pesquisadores, a partir de ensaios clini-
cos randomizados e controlados e de metanalises,
buscam estabelecer se os beneficios advindos da re-
ducao dareestenose e, conseqiientemente, da neces-
sidade de novas revascularizacoes, proporcionados
pelos stents recobertos com drogas, sobrepoem-se
ao risco de trombose tardia relacionada aos mesmos
e demonstrada pelos estudos observacionais.

Essas investigacoes devem ser analisadas con-
siderando-se as diferentes situagoes anatomicas e
clinicas em que os stents foram empregados.

Assim, nos primeiros ensaios clinicos publicados,
as amostras incluiam casos de uso de stents farmaco-
loégicos em situagoes clinicas especificas e restritas,
as denominadas indicag¢oes on label, que sao: lesdes
Unicas em artérias nativas, até entao nao abordadas,
com no maximo 28 mm de extensao e diametro en-
tre 2,5 e 3,75 mm para os stents com paclitaxel e no
maximo 30 mm de extensao e diametro entre 2,5 e
3,5 mm para os stents eluidos em sirolimus.

Esses ensaios clinicos, que comparam a efica-
cia dos stents com e sem drogas no tratamento da
doenca coronariana em situagoes clinicas e anato-
micas restritas (indicagcoes on label), tém demons-
trado repetidamente nao haver ganhos em termos
dos desfechos clinicos de mortalidade e infarto do
miocardio com os stents farmacologicos.

IMPORTANCIA CLINICA DA REESTENOSE _

Qual seria, entao, a importancia clinica da re-
estenose?

E possivel que a reestenose tenha sido superesti-
mada, a partir do momento em que foi definida como
ocorréncia angiografica de estreitamento de 50% ou
mais da luz do vaso, intra-stent. A reestenose, como
evento angiografico, nem sempre tem impacto clini-
co', mas foi o critério que pautou as indicagoes de
reintervencao, desde os primeiros ensaios clinicos.
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A outra explicagao para que a menor incidéncia
de reestenose com os stents farmacolégicos nao te-
nha se traduzido em menor incidéncia de eventos
clinicos maiores € justamente o risco mais alto de
trombose associado aos mesmos. Este evento, de
carater agudo, nao permite que o organismo tenha
tempo de desenvolver qualquer mecanismo adap-
tativo e, geralmente, cursa com manifestagoes cli-
nicas de infarto ou morte.

Areestenose, relacionada principalmente aos stents
nao-farmacoldgicos, além do seu carater insidioso tem
ocorréncia temporal bem definida, ou seja, é alta nos
seis primeiros meses e muito rara um ano ou mais apos
o implante do sfent nao recoberto com droga.

Ao contrario, o risco de trombose relacionada
aos stents eluidos em drogas nao diminui ao longo
do tempo. Tende a persistir indefinidamente, mes-
mo porque o substrato patogénico persiste na pa-
rede vascular arterial.>1012

Assim, ha a possibilidade de que o beneficio
clinico proveniente do baixo risco de reestenose
associado aos stents farmacologicos seria contra-
balancado pelo alto risco de trombose que esses
dispositivos desencadeiam.

Os estudos que buscam quantificar o risco de
trombose associada aos stents farmacolégicos usa-
ram diferentes critérios para definir trombose intra-
stent, o que confunde o leitor.

As metanalises que mantiveram os critérios utili-
zados nos ensaios originais, como a publicada por
Stone et al®, detectaram maior incidéncia de trom-
bose tardia (ap6s um ano) relacionada aos stents
farmacologicos (sirolimus e paclitaxel) em relagao
aos nao-farmacoldgicos, sem que isto significasse
maior incidéncia de morte ou infarto do miocérdio.

E intrigante que a maior incidéncia de trombose
tardia entre os pacientes que receberam stents farma-
colégicos nao tenha sido acompanhada por maior inci-
déncia de infarto ou morte. Talvez se possa explicar:

os casos de trombose que ocorreram apOs nova
revascularizacao da lesao-alvo, secundaria a re-
estenose intra-stent, foram excluidos da contagem
geral dos episodios de trombose na maioria dos
ensaios incluidos nessas metanalises. Ou seja,
excluiram-se os casos de trombose secundaria.

os casos de morte e de infarto relacionados a

nova revascularizacao na reestenose foram atri-

buidos aos stents primariamente implantados

(nao-farmacolégicos) e nao ao procedimento

secundario. Isto, certamente, fez aumentar, er-
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roneamente, o nimero de infartos e de mortes
atribuidos aos stents nao-farmacolégicos, igua-
lando-os ao niimero desses desfechos no grupo
dos stents farmacolégicos.

A reestenose e a trombose que ocorrem apds
o implante do sftent usado no tratamento de uma
lesao até entao nao tratada sao eventos primarios.

A trombose que ocorre no interior de um segun-
do stent, geralmente farmacologico, que foi aplica-
do sobre o anterior nao-farmacoldgico, que cursou
com reestenose, nao pode ser direta e exclusiva-
mente relacionada ao primeiro stent utilizado.

Em outras metanalises foram empregados os
critérios de trombose estabelecidos pelo Consércio
de Pesquisa Académica (Academic Research Consor-
cium — ARC). Esses critérios foram estabelecidos em
dezembro de 2006, pelo consércio formado pelas
industrias fabricantes dos stents, FDA e por represen-
tantes da pesquisa académica. Nas metanalises em
que foram utilizados, nao ficou demonstrada dife-
renca estatisticamente significante na incidéncia de
trombose tardia entre os dois grupos de pacientes.”

Os critérios do ARC para classificagcao da trom-
bose intra-stent determinaram trés tipos de trom-
bose: definitiva, provavel ou possivel de acordo
com aspectos angiograficos e clinicos.

Trombose definitiva é aquela com demonstragcao
angiografica ou por autépsia de trombo ou oclusao in-
tra-stent, na vigéncia de sindrome coronariana aguda.

Trombose provavel inclui todos os casos de
morte que ocorrem até 30 dias ap6s o procedimen-
to; ou infarto agudo do miocardio no territério do
vaso-alvo, sem confirmacao angiografica.

Trombose intra-stent possivel, os casos de mor-
te inexplicados que ocorreram ap6s 30 dias da re-
alizacao do procedimento.

A adocao desses critérios, supostamente homo-
geneizadores, de trombose intra-stent curiosamen-
te s6 foi considerada relevante a partir do momento
em que as davidas quanto a seguranca dos stents
farmacol6gicos tomaram vulto e ap6s a publicacao
das primeiras metanalises, como citado.

Sao critérios que modificam a conclusao dos
ensaios originais.

Com eles, a trombose secundaria que ocorreu
apo6s o tratamento da reestenose foi imputada aos
stents nao-farmacolégicos. Essa reestenose foi tra-
tada com diversas intervencgoes, inclusive stents
farmacoloégicos. Com este artificio, a incidéncia



de trombose intra-stent foi semelhante com os dois
dispositivos, em quatro anos de observagao.

O uso dos stents farmacologicos extrapolou mui-
to as indicacgoes on label, que sao as situagoes abor-
dadas nos ensaios discutidos até aqui. Nos Estados
Unidos, o uso é preponderante em situacoes dife-
rentes ou off label (cerca de 90% das indicacgoes).

Essas indicacdes incluem situagoes anatomi-
cas e clinicas complexas, como lesoes extensas,
em vasos mais estreitos, lesoes em bifurcacoes
e tratamento da sindrome coronariana aguda ou
mesmo do infarto agudo do miocardio.

Os estudos que analisam os riscos de trombose
nas indicagoes off label revelam resultados desfa-
voraveis aos stents farmacologicos.

Alguns estudos como o de Beohar et al' e o de
Win et al®® mostraram nao s6 maior incidéncia de
trombose relacionada as indicacoes off label, como
também riscos mais altos de infarto do miocardio
e morte, até um ano apo6s o implante.

IMPACTO CLINICO

Assim, a expectativa de que os stents farmaco-
l6gicos fossem uma opgao terapéutica mais eficaz
no tratamento das varias situacoes anatomicas e
clinicas da doencga coronariana nao se confirmou.

O risco de trombose tardia, ainda que nao mui-
to elevado, mas persistente por periodos longos
(até quatro anos, no minimo), é uma realidade. A
falta de beneficios adicionais sobre os desfechos
de infarto agudo e mortalidade também esta bem
estabelecida. E nao ha evidéncias seguras de que
esses desfechos possam ser prevenidos pelo uso
prolongado de antiplaquetarios.

E preciso ressaltar, como o faz Camezind® em
sua revisao, que a determinacao da verdadeira
incidéncia de um evento raro como a trombose
intra-stent tardia nao é facil.

Podem-se adotar critérios angiograficos, que
sao muito especificos, mas menos sensiveis que
os critérios clinicos, como incidéncia de infarto
do miocardio ou morte. Ja os critérios clinicos
sao mais inclusivos e menos especificos. Como se
trata da abordagem de um evento com fortes im-
plicacoes de segurancga, é aconselhavel a adogao
de critérios mais inclusivos, como os clinicos, que
representam o impacto sobre a qualidade de vida
e a sobrevida dos pacientes. A evolucao clinica
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dos portadores de doenca coronariana esta sujeita
a muitos outros fatores, além da intervencao com
stent, seja ele farmacolégico ou nao. A sobrevida
e a qualidade de vida desses pacientes dependem
do comportamento difuso da doenca ateroscleroti-
ca, que pode comprometer multiplos vasos e leitos
vasculares.

A doenca aterosclerética coronariana € uma
condigcao complexa.

MODALIDADES DE TRATAMENTO

A abordagem percutanea das lesoes coronaria-
nas € uma intervencao pontual, que visa ao tratamen-
to de formas avancadas da doenca, sem interferir
com a fisiopatologia da mesma. Lesoes complexas,
de dificil acesso, continuam a sé-lo, mesmo para os
stents farmacoldgicos, que estao provando nao ser,
ainda, a solugao para tais situagoes.

O tratamento clinico constitui parte fundamental
da abordagem terapéeutica da doenga coronariana e €
a forma mais abrangente de trata-14. A abordagem me-
dicamentosa dos varios fatores de risco, por exemplo,
esta sempre indicada, mesmo que o paciente seja sub-
metido a revascularizagao percutanea ou cirdrgica.

Ensaios clinicos publicados recentemente
tém confirmado a eficacia do tratamento clini-
co como estratégia isolada de abordagem da
doenca coronariana estéavel. E o caso do estudo
COURAGE!, que demonstrou que o tratamen-
to clinico isolado nao é inferior ao tratamento
percutaneo associado ao tratamento clinico na
abordagem da angina estavel.

A mortalidade, a incidéncia de infarto do miocar-
dio e as hospitalizagoes foram iguais com as duas es-
tratégias em dois anos, entre portadores de doenca
coronariana com diferentes fatores de risco, inclusive
diabetes mellitus, com complexidade anatomica am-
pla, ou seja, desde portadores de lesao ateroscleroti-
ca Unica até aqueles com muiltiplas lesoes, com alto
grau de obstrucao, mas todos com quadro estavel. A
necessidade de reintervencao foi maior entre os pa-
cientes alocados para o tratamento clinico isolado.

O que se pode afirmar é que diante de uma
doenca grave, com graus diversos de complexida-
de, as varias abordagens terap€uticas nao se ex-
cluem, antes se complementam, diante do aspec-
to cronico e evolutivo que caracteriza o processo
aterosclerotico.
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RESUMO DOS ESTUDOS AVALIADOS SOBRE OS STENTS FARMACOLOGICOS

Estudos

Stone etal. NEng J
Med (metanalise)

Mauri et al.
(metanalise)

Spaulding et al.
(metanalise)

Ellis et al.
(Metanalise)

Kastrati et
al.(metanalise)

Lagerquist et al.
“coorte sueca”

Daemen et al.
(coorte de Rotterdam
e Berna)

Beohar et al.
(coorte prospectiva)

Win et al.
(observacional)

Nordmann et al.
(metanalise)

Participantes

N=1748 (sirolimus X
metal)
N=3513 (paclitaxel X
metal)

N=2278 ¢/ drogas
N=2267 s/ drogas
sirolimus/paclitaxel

N= 1748 Sirolimus X
metal

N=3445 Paclitaxel X
Metal

N=4958
Sirolimus=2486
Metal = 2472

N=6033 (stents
farmacoldgicos —
sirolimus/ paclitaxel
N=13738 (stents
metal)

N=28146

N=5541
on label=2953
off label = 2588

N=23323

N=8221

Intervencao

Stents com drogas X
stents sem drogas (on
label)

Stents com drogas X
stents sem drogas
(on label)

Stent ¢/ Sirolimus X
stents metal(on label)

Stent ¢/ paclitaxel X
stents metal
(on label)

Stentc/ Sirolimus X
stents metal
(off label)

Stents farmacoldgicos
X stents metal
(on label e off label)

Stents farmacol6gicos
Follow up de mais de
3anos
(on label e off label)

Stents farmacolégicos
indicagdes on labelX
indicacdes off label

Stents farmacoldgicos
indicacdes on label X
off label

Stents farmacoldgi-
cos X stents de metal
(on label e off label)

Desfechos

Trombose tardia,
Infarto / mortalidade

Trombose tardia
(critérios ARC)

Mortalidade, infarto
miocardio, trombose
tardia

Trombose tardia

Morte; morte ou
infarto, morte ou
infarto ou reinterven-
cdo, trombose tardia

Composto de morte
e infarto nao-fatal
até 6 meses e ap0Os 6
meses até 3 anos

Trombose angiografica

Desfecho de efetivi-
dade: nova revascu-
larizacdo. Desfecho de
seguranga: composto
de morte, infarto e
trombose hospitalar,
até 30 dias e até 1 ano)

Composto de morte,
infarto do miocérdio
e nova revasculariza-
¢do (hospitalar e até
um ano). Trombose
intra-stent

Mortalidade (total
cardiaca e nao-
cardiaca)

Resultados

Maior incidéncia de
trombose com stents
farmacoldgicos.
Mortalidade e infarto:
igual

Resultados seme-
lhantes

Resultados iguais
(diabéticos: > morta-
lidade c/ sirolimus)

Trombose precoce
igual nos 2 grupos
Trombose tardia + co-
mum com paclitaxel

Riscos de morte e
infarto igual nos dois
grupos. indice de rein-
tervengdo mais alto
com stents de metal.
Trombose tardia maior
com sirolimus

Até 6 meses:igual
Apds 6 meses: inci-
déncia maior de morte
e infarto com stents
farmacolégicos

0,6 % ao ano de risco
de trombose tardia
(principal// em diabé-
ticos e apos SCA)

Indicacdes off label
cursaram com risco
mais alto de trombo-
se, infarto e morte
nos 3 momentos

Piores resultados
com indicagdes off
label,nos 2 momen-

tos. Maior incidéncia
de trombose nas
indicagdes off label

Mortalidade
semelhante nos dois
grupos

O estudo COURAGE'", com metodologia apropria-
da, da sustentacao ao tratamento medicamentoso,
em que pese as dificuldades de adesao por parte dos
pacientes. Ao clinico, esse estudo assegura que a op-
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¢ao inicial por um tratamento nao-invasivo para os
casos de angina estdvel é adequada. Obviamente, e
tendo sempre em mente o curso cronico e potencial-
mente evolutivo da doenca aterosclerética, em mo-



mentos posteriores podera haver a necessidade de
intervencao percutanea ou mesmo cirdrgica, sobre-
tudo quando houver mudancga do quadro clinico ou
comprometimento importante da qualidade de vida.

Neste contexto, ao se optar pela intervencao per-
cutanea para tratamento de um paciente, ha que se
considerar os riscos de reestenose e necessidade
de nova revascularizagcao associados ao stents de
metal nao-farmacolédgicos confrontados com os ris-
cos de trombose tardia e suas conseqiiéncias pro-
vaveis, associados aos stents farmacoldgicos.

Tendo em vista o substrato anatomico da trom-
bose relacionada aos stents recobertos com drogas
e seu carater persistente, o clinico, ao indicar um
desses dispositivos, tera que lidar com uma situagao
de grande imprevisibilidade, cujo risco, embora nao
muito alto (0,6 %), prolonga-se indefinidamente.

A literatura atualmente disponivel mostra que a
relacao custo-beneficio nao é favoravel ao uso de
stents farmacologicos.

Nas situacoes de uso irrestrito dos stents farma-
colodgicos em lesoes e condicoes clinicas comple-
xas, que preponderam na pratica, ha riscos mais
altos de trombose, com maior incidéncia de infarto
do miocardio e morte.

Todas estas observagoes levam a conclusao de
que o uso dos stents farmacolégicos, nas versoes
hoje disponiveis, eluidos em sirolimus ou em paclita-
xel, € uma pratica cujos beneficios, seguranca e rela-
cao custo-beneficio sao, no minimo, questionaveis.
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