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Sequenciamento do Tratamento Farmacologico da ICFER:

A Abordagem Tradicional

HFREF Pharmacological Treatment Sequencing: The Traditional Approach

Jodao Manoel Rossi Neto,'
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia,’ Sao Paulo, SP — Brasil

A abordagem tradicional de
sequenciamento

Essa abordagem respeita a introdugado histérica dos
medicamentos estudados e comprovados por estudos
clinicos randomizados (ECR) e tem seu uso aprovado por
todas as diretrizes.'* E importante ressaltar que todos
os ECR na insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecao
reduzida (ICFER) utilizaram esse sequenciamento e, quando
um novo medicamento era testado, ele era adicionado a
terapia padrao otimizada, o que reforga a necessidade da
manutengao da terapia tripla com betabloqueador (BB),
inibidores da enzima conversora da angiotensina (iECA)/
bloqueadores dos receptores da angiotensina (BRA) e
antagonistas dos receptores mineralocorticoides. Portanto,
essa triade é recomendada como terapia fundamental para
ICFER, a menos que os medicamentos sejam contraindicados
ou nao tolerados.

O inibidor da neprilisina e do receptor de angiotensina
(INRA = sacubitril/valsartana) deve substituir os iECA em
pacientes que permanecem sintomaticos apesar da triade.
Além disso, pode ser considerado como terapia de primeira
linha no lugar dos iECA (Figura 1). As doses maximas
recomendadas (DMR) desses medicamentos estdo descritas
na diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia.*

Os inibidores do cotransportador de sédio-glicose 2
(iSGLT2), dapagliflozina e empagliflozina (ambos com dose
inicial e alvo de 10 mg 1x/dia), adicionados a terapia descrita
(Figura 1), reduziram o risco de morte cardiovascular e piora
da insuficiéncia cardiaca (IC) na ICFER, independentemente
de os pacientes terem ou nao diabetes.*?

Desse modo, esses quatro medicamentos (4M), INRA
ou iECA/BRA + BB + espironolactona + iSGLT2, sdo
recomendados em todas as diretrizes seguindo os passos ja
descritos acima.™ Podemos, também, associar medicacoes
que tiveram impacto na morbidade, sendo que a escolha

Palavras-chave

Conduta do Tratamento Medicamentoso; Insuficiéncia
Cardiaca; Volume Sistdlico

Correspondéncia: Joao Manoel Rossi Neto

Ambulatério de Disfuncao Ventricular e Transplante de Coracao — Av. Dante
Pazzanese, 500. CEP 04012-909, Ibirapeura, Sao Paulo, SP — Brasil

E-mail: jmrossi@sti.com.br

Artigo recebido em 13/01/2022, revisado em 01/02/2022,

aceito em 14/02/2022

DOI: https://doi.org/10.36660/abchf.20220004

ABC Heart Fail Cardiomyop. 2022; 2(1):24-26

Raphael Machado Rossi," Marco Aurelio Finger,” Carolina Casadei dos Santos’

dessas terapias adicionais deve levar em consideragao o perfil
de cada paciente (Figura 1).2

Um periodo de 3 a 6 meses para reavaliagao clinica e
funcional tem o objetivo de otimizar a terapéutica em um
ambiente propicio para o aumento progressivo das DMR/
toleradas, além de observar os efeitos colaterais e elaborar
possiveis estratégias para minimizar/evitar esses efeitos
indesejaveis (Figura 1).?

A evidéncia mais atual para DMR pelas diretrizes
vem do registro Change the Management of Patients
with Heart Failure (CHAMP-HF),® no qual a dose alvo de
iIECA/BRA/ARNI e BB foi associada a menor mortalidade,
hospitalizagao por IC e resultados relatados pelos pacientes,
apoiando os beneficios da DMR na pratica clinica de rotina.
O inicio de sacubitril/valsartana, mesmo na dose alvo, ndo
resultou em maior descontinuagao/reducao da dose de
outras terapias essenciais. A dose de 97/103 ou 49/51 mg
teve menor mortalidade/taxa de hospitalizagao por IC
em comparagao a dose de 24/26 mg.” BB em altas doses
mostrou melhor resultado clinico.® A titulacao protocolar
resultou em altas doses da terapia médica e melhora da
fracao de ejecao do ventriculo esquerdo em pacientes com
ICFER de inicio recente.’

A abordagem nao tradicional do
sequenciamento

Recentemente, abordagens de sequenciamento
nao tradicionais (ASNTs) foram propostas, nas quais
os 4M deveriam ser iniciados o mais rapido possivel,
simultaneamente, em baixas doses e com titulacdo tardia
por um curto periodo (de 4 semanas a 43 dias)."*"® Apesar
de a estratégia'® ter fundamento teérico légico forte,
visando a varias etapas fisiopatolégicas diferentes em uma
sequéncia rapida e buscando romper a inércia clinica/
tratar a ICFER com méxima urgéncia,""'? essas abordagens
nunca foram realmente testadas. Nao ha nenhum ECR
para apoiar essa proposta, como também ndo hd uma
concordancia plena sobre a rapidez e em que ordem esse
sequenciamento deveria ser feito ou se essa estratégia ira
aumentar a aderéncia dos pacientes; ha apenas opinides
de investigadores renomados, analises retrospectivas e
modelos estatisticos.

As estratégias ndo tradicionais podem dificultar a avaliagao
clinica, causar efeitos colaterais (apesar da alegacdo de
reducao desses efeitos), favorecer a inércia da otimizagado
terapéutica (“meu paciente estd estavel” com subdoses) e
causar o “esquecimento” dos riscos continuos de morte stibita
ou progressao da doenga."~"? Alguns investigadores possuem


https://orcid.org/0000-0002-5959-9359
mailto:jmrossi@sti.com.br

Rossi Neto et al.
ICFER: Sequéncia Tradicional de Tratamento

Ponto de Vista

Insuficiéncia cardiaca com fragao de ejecao reduzida
(NYHA lI-IV/estagio C)

iECA/BRA

INRA*

Betabloqueador

CLASSE |

CLASSE lla

Antagonista
mineralocorticoide

|

Reavaliagao clinica e funcional
em 3-6 meses

l

v
' Assintomatico |

Diuréticos para controle de congestao

Manter
tratamento

'

‘ Encaminhamento para
‘ NYHA > 1l | NYHA lllIV

centro especializado

(IC avancada)

|

‘ Estratégias

terapéuticas adicionais ‘

l |

1 |

FEVE < 35% FEVE < 35%
Ritmo sinusal Afrodescendente
BRE autodeclarado

QRS 2150ms | QRS 120-149ms

TRC

“Em lugar de iECA/BRA
;‘Em substituigdo a iIECA /BRA
Vide texto para diferengas entre agentes de mesma classe

FEVE < 35% FEVE < 45%
Ritmo sinusal FEVE < 30-35% Ritmo sinusal
FC > 70 bpm Fibrilagdo atrial
Isquémico | Néo-isquémico }
Ivabradina (os]] Digoxina

Figura 1 - Algoritmo de tratamento da ICFER. BRA: bloqueadores dos receptores da angiotensina Il; BRE: bloqueio de ramo esquerdo; CDI: cardioversor
desfibrilador implantavel; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; H-N: combinagao de hidralazina e nitrato, IC: insuficiéncia cardiaca; iECA: inibidores
da enzima conversora da angiotensina; INRA: inibidor da neprilisina e do receptor de angiotensina; iSGLTZ: inibidores do cotransportador de sédio-glicose
2; NYHA: New York Heart Association; TRC: terapia de ressincronizagdo cardiaca.

mais experiéncia laboratorial e, consequentemente, nao
lidam com as barreiras do tratamento no dia a dia; hd uma
grande diferenca entre o paciente “no papel” e o paciente
“na realidade”.

Por esses motivos, as abordagens de sequenciamento nao
tradicional ainda nao foram incorporadas nas diretrizes atuais
de ICFER de forma explicita, e aguardamos ECRs para verificar
sua eficdcia e seguranga.

Conclusoes

O tratamento da ICFER pode ser trabalhoso e exigir
dedicagao de equipe multiprofissional para alcangar os objetivos
terapéuticos das diretrizes, o que nem sempre é possivel para
os clinicos que vivem uma situagao de solidao no consultério.

Nesse caso, a introdugao de mdiltiplos medicamentos ao mesmo
tempo pode ndo ser a estratégia ideal.

De forma preocupante, ainda hd inércia na adogao dos
tratamentos recomendados, seja pelos custos, pelo medo de
possiveis efeitos colaterais ou pela ignorancia em relagao ao
beneficio da otimizagao terapéutica.

A modificacdo da sequéncia de tratamento da ICFER ndo é
novidade e ja foi discutida no passado,* alertando que nao ha
um vencedor ou perdedor nessa luta contra a ICFER.

Temos que prescrever os medicamentos que reduzem a
morbimortalidade na ICFER, utilizando as diretrizes publicadas
como fonte de disseminacdo de conhecimento e educagao
médica continuada padronizada, evitando confusdes para os
médicos, risco de aumento de efeitos colaterais ou utilizacao
de doses menores do que as indicadas.
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Resumindo, a tarefa mais importante é garantir acesso
a todas as terapias baseadas em evidéncias para todos os
pacientes com ICFER.
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