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Onde Estao os Beneficios do Tratamento da IC Aguda a Luz da

Medicina Baseada em Evidéncias?

Where are the Benefits of Treating Acute HF in Light of Evidence-Based Medicine?

Carlos Eduardo Lucena Montenegro,’?
Braga,”™ Lidia Ana Zytynski Moura®

Marcely Bonatto,’

Jefferson Luis Vieira,*" Fabiana G. Marcondes-

Universidade de Pernambuco — Miocardiopatias/ Transplante cardiaco,’ Recife, PE — Brasil

Hospital Esperanga Recife, Rede D’Or,? Recife, PE — Brasil
Santa Casa de Curitiba,® Curitiba, PR — Brasil

Hospital de Messejana — Unidade de Transplante e Insuficiéncia Cardiaca,* Fortaleza, CE — Brasil
Instituto do Coragdo do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo,® Sao Paulo, SP — Brasil

Pontificia Universidade Catélica do Parand (PUCPR),® Curitiba, PR — Brasil

Nos Gltimos 35 anos, a cardiologia, especialmente o campo da
insuficiéncia cardfaca (IC), presenciou uma verdadeira revolugao
terapéutica baseada em evidéncias cientificas. Primeiro, com os
vasodilatadores, passando para a hipétese fisiopatoldgica neuro-
humoral com os inibidores da ECA (IECA), betabloqueadores,
antagonistas mineralocorticoides e, mais recentemente, inibidores
da neprilisina e inibidores da SGLT2, houve uma redugdo da
morbimortalidade raramente vista na histéria da medicina. No
entanto, praticamente todas as evidéncias associadas a essa
impressionante redugao de eventos vem as custas de beneficios
nos pacientes com IC cronica. O tratamento da IC aguda, apesar
de uma inequivoca plausibilidade biolégica, ndo demonstrou o
mesmo sucesso quando foi testado a luz das melhores evidéncias
cientificas." Mas onde falhou a medicina baseada em evidéncias?

O primeiro ponto a ser discutido é a heterogeneidade dos
pacientes com IC aguda. Nesse espectro, podemos ter desde
individuos com alteragdes stibitas de pressao arterial ou pacientes
com um quadro de infarto agudo do miocardio, levando a
disfungao ventricular, até pacientes com disfungao ventricular
cronica, com descompensacao recente dos mecanismos
compensatérios da sua doenga.? Ainda nesse tépico, precisamos
entender que a mesma sindrome pode envolver desde casos
extremamente congestos até pessoas com hipovolemia,
emergéncias hipertensivas ou estados de ma perfusao extremos,
levando cada fenétipo a tratamentos e progndsticos diversos.?

Talvez o ponto onde poucas pessoas discordem é o da utilidade
dos diuréticos na IC aguda, especialmente os de alga. O principal
estudo testando os diuréticos de alga nesse cenario foi o DOSE-
HF* contudo esse ensaio testou a furosemida endovenosa contra
ela mesma, devido a extrema plausibilidade biolégica de seu uso,
avaliando esquemas de intensificacdo da dose ou frequéncia de
administracdo; o DOSE-HF mostrou apenas melhora de sinais
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de congestao com as “altas doses”, definidas como 2,5 vezes a
dose oral previamente utilizada. Mais recentemente, os estudos
CLOROTIC®> e ADVOR® demonstraram melhores resultados
na descongestao dos pacientes, quando, respectivamente,
hidroclorotiazida e acetazolamida foram adicionadas aos
diuréticos de alga em pacientes com IC aguda, mas ambas sem
resultados em mortalidade ou outros desfechos duros.

Devido ao beneficio dos inibidores da SGT-2 no tratamento
crénico da IC e sua atuagao no tdbulo contorcido proximal,
estudos tem se dedicado a avaliar seu papel na associagdo com
diuréticos de alga para decongestao. Até o momento, os resultados
ainda sao conflitantes, mas admite-se um bom perfil de seguranca
com potencial de aumentar o débito urinario embora com menor
natriurese em relagao aos tiazidicos. Nao existem ainda estudos
com associacdo de inibidores da SGLT-2 e acetazolamida ou
tiazidicos, o que deve ser realizado nos proximos anos ja que
com a introdugdo dessa classe no tratamento da IC cronica,
grande parte dos pacientes serdo hospitalizados em uso dessas
medicagoes.”?

Em pacientes com baixo débito e ma perfusdo, o uso
de inotrépicos é amplamente aceito como uma terapia de
resgate. Porém, quando analisamos os ensaios que os testam,
os resultados sao desanimadores. Entre as drogas mais usadas
dessa classe, a dobutamina ndo tem sequer um grande ensaio.
O inibidor da fosfodiesterase 3, milrinone, foi avaliado no estudo
OPTIME-CHF, o qual ndo demonstrou diferenca em dias de
internamento com o seu uso, sugerindo maleficio em pacientes
com cardiomiopatia isquémica.”' Ja o sensibilizador de canais
de dilcio, levosimendan, até demonstrou beneficio em 30
dias no estudo LIDO," em relagdo a melhora de parametros
hemodinamicos e mortalidade, mas ao ser avaliado numa amostra
populacional maior e em prazo mais longo no estudo SURVIVE,
nao mostrou qualquer eficacia.'

Tudo isso pode ser explicado pelo fato de que a ma perfusao
nos pacientes com IC aguda, nao necessariamente resulta de
baixo débito cardiaco, mas sim de uma hiperativagao simpética,
levando a uma intensa vasoconstrigao periférica, o que pode nos
levar a crer que os vasodilatadores seriam a bola da vez. Neseritide
(ASCEND-HF), Ularitide (TRUE-AHF), Serelaxina (RELAX-AHF-2)
e uma estratégia miltipla com hidralazina, nitratos, IECA ou
bloqueadores do receptor da angiotensina (GALACTIC) foram
testados sem nenhum desfecho duro positivo.™'® No entanto,
os vasodilatadores mais usados na pratica clinica (especialmente
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o nitroprussiato de sédio) foram testados em ensaios menores e
com resultados mais promissores, principalmente em pacientes
com baixo débito cardiaco, justificando a premissa de que a
md perfusdo tenha uma fisiopatologia menos intuitiva nesse
cenario. Mullens et al. demonstraram que o uso do nitroprussiato
em pacientes com baixo débito, levou a uma maior melhora
hemodinamica, com menor necessidade de inotrépicos e menos
disfuncao renal, e até menor mortalidade por todas as causas.'”

Apbs a compensacao hemodinamica e a corregao do fator
causal da agudizagdo, inicia-se uma fase chamada transigao de
cuidados, na qual o paciente é preparado para alta hospitalar.
Nessa fase é fundamental que pelo menos 3 medidas sejam
instituidas pois se traduzem em melhora prognéstica: a) garantir
euvolemia, evitando-se ao maximo desospitalizar o paciente
com congestao residual ou subclinica; b) introduzir as drogas
modificadoras de doenga, pilares do tratamento farmacoldgico
responsaveis pela efetiva reducdo de morbimortalidade na
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