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Reinfarto Apés Tratamento Trombolitico. Resultados Obtidos com a
Reaplicacao de Droga Trombolitica em 3 Pacientes

Sérgio do Carmo Jorge
Santo André, SP

No periodo de 1985 a 1990, 120 pacientes com
infarto agudo do miocardio com menos de 6h de evolu-
¢do, foram submetidos a tratamento trombolitico. Des-
ses, 4 pacientes, dentro de 72h apés o 1° episodio, vol-
taram a apresentar os mesmos sinais clinicos e eletro-
cardiogrdficos, configurando-se, assim, o reinfarto. Por

ocasido do reinfarto, 3 dos 4 pacientes receberam a -

mesma dose de estreptoquinase (EQ) utilizada no 1° epi-
sodio (1.200.000U em dois pacientes e 1.500.000U em
1 paciente), seguindo-se o mesmo protocolo de infusao.
Em 2 pacientes o infarto acometia a parede inferior e,
em 1, a parede anterior. Os 3 pacientes, apos nova do-
se de EQ, evidenciaram sinais de reperfisdo miocardica
com a melhora da dor e do eletrocardiograma. Um pa-
ciente, 24h apos, voltou a apresentar novo quadro de
reinfarto, minutos antes do estudo cinecoronariogrdfico;
foi submetido a angioplastia de urgéncia, com sucesso,
da corondria direita que encontrava-se totalmente
ocluida. Complicacées: com excegcdo do paciente n” 2
que apresentou hematoma de membro superior direito de
médio porte, apos tentativa de pun¢do de veia subclavia
para introdugdo de eletrodo de marcapasso de urgéncia,
os demais ndao apresentaram qualquer intercorréncia
grave decorrente da nova aplicacdo da droga trom-
bolitica. No seguimento tardio de um ano pés-reinfarto,
todos estavam vivos.

Reinfarction after Thrombolytic Treatment.
Acquired Experience with Reaplication of
Thrombolytic Drug in Three Patients

From 1985 to 1990, 120 patients within 6h after
the onset of acute myocardial infarction were submitted
to thrombolvtic treatment. In 4 patients, there were
clinical and electrocardiographic (ECG) changes of
reinfarction. Three of them were undergone to a second
thrombolytic therapy with streptokinase (SK). Two had
infarction of the inferior wall, and one on the anterior
wall. The patients were managed with the same SK
dosage as in the first episode and the same protocol of
infusion. All 3 patients, after new SK infusion showed
evidence of myocardial reperfusion with relief of pain
and improvement of the ECG. One patient, 24h after
retreatment, had another reinfarction treated with
emergency angioplasty of the right coronary artery,
which was totally occluded. One patient (case n* 2),
presented haematoma of right arm after punction of the
subclavian vein and the other two patients did not show
any serious intecorrence related to the new thrombolitic
treatment. All of them were found alive over one year of

Sfollow-up.
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A terapéutica trombolitica veio modificar radical-
mente o atendimento aos pacientes com infarto do
miocardio (IM), com beneficio incontestdvel na sua
morbi-mortalidade. Em contraponto, a reoclusdo com
reinfarto ¢ uma das complicagdes indesejaveis, pois todo
o beneficio conseguido no primeiro tratamento pode-se
perder na reoclusdo.

No Hospital e Maternidade Brasil em Santo André,
120 pacientes com diagnéstico clinico ¢ eletrocar-
diografico de infarto agudo do miocardio com até 6h de
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evolugdo, foram submetidos a terapéutica trombolitica
endovenosa: 96 (80%) foram tratados com estreptoqui-
nase (EQ) na dose de 1.200.000U a 1.500.000U, ¢ 24
(20%) com 100 mg de rt-PA (ativador tecidual do plas-
minogénio). Noventa e sete (80,1%) eram do sexo mas-
culino e a idade variou de 25 a 79 ( média de 52) anos.
Imediatamente apds o término da infusdo do
trombolitico, eram administrados 5.000U de heparina
EV em “bolus” com manuten¢do da mesma por infusdo
continua. O tempo de tromboplastina parcial ativado foi
o método empregado para se monitorar a administragao
da heparina, mantido entre 100 a 150s, na auséncia de
complicagdes hemorrdgicas. Os bloqueadores de canais
de célcio (nifedipina ou diltiazem) foram utilizados em
todos os pacientes desde que ndo houvesse contra indi-
cacdo, como também os nitratos sublinguais na dose de
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5mg a cada 4h (durante 24-48h), ou os nitratos trans-
dérmicos. Apenas no caso n” 3 o paciente fazia uso de
aspirina na dose de 250mg ao dia. Do grupo total, 3 pa-
cientes (3%) apresentaram como intercorréncia durante
as primeiras 72h quadro clinico, eletrocardiografico e
enzimético compativel com reinfarto. Todos foram
submetidos a novo tratamento trombolitico com EQ e as
dosagens foram de 1.200.000U em dois pacientes ¢
1.500.000U em um, administradas em 90 min. Quanto &
localizacdo do IM, em dois acometia a parede inferior e,
em um, a parede anterior.

Relato dos Casos

Caso 1 - 13/7/1988, 30 anos, sexo masculino, fu-
mante, apresentou dor precordial de forte intensidade,
acompanhada de sudorese ¢ mal-estar geral durante pra-
tica de esporte. Com uma hora de dor, foi admitido na
unidade coronariana com IM anterior extenso (fig. 1).
tratado com EQ, 1.200.000U em 90 min houve melho-
ra significativa da dor e evolugdo do eletrocardiograma
(ECG) (fig. 2) e recebeu heparina endovenosa continua
¢ drogas bloqueadoras dos canais de célcio. A curva de
CKMB (fig. 3) evidenciou pico enzimatico 8h apos a
admissdo. No dia seguinte, foi submetido a cinecorona-
riografia (fig 4), que mostrou hipocontratilidade mode-
rada da parede anterior e artéria descendente anterior
com aspecto angiografico normal. Permaneceu medica-
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Fig. 1 - Cason® |: eletrocardiograma de entrada, evidenciando infarto de parede an-
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Fig. 2 - Caso n° 1: eletrocardiograma 1h apds infusdo de EQ na dose de 1.200.000U
com retorno do segmento ST a linha de base.
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Fig. 3 - Cason® 1: infarto de parede anterior - curva CKMB com pico maximo apos
8h do inicio do ratamento trombolitico.
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Fig. 4 - Caso n° 1: cinecoronariografia realizada no 2 dia pos-infarto, Descendente
anterior em OAE e craneal com aspecto angiografico normal, e ventriculografia evi-
denciando hipocontratilidade da parede anterior.

do com vasolatiladores coronarianos e dipiridamol, sem
heparina endovenosa. Apos 24h, apresentou novo quadro
de dor precordial com as mesmas alteragdes eletrocar-
diograficas do primeiro episodio. Tratado com doses cres-
centes de antagonistas calcio e nitratos sublinguais, sem
resposta, foi tratado novamente com 1.200.000U de EQ.
Ap6s a infusdo houve alivio da dor e melhora das alte-
ragoes eletrocardiograficas (fig. 5, 6). A nova curva
enzimatica CKMB (fig. 7) também evidenciou pico pre-
coce de liberagdo. Mantido com heparinizagdo subcuta-
nea, 10 dias ap0s, foi novamente submetido a cinecoro-
nariografia (fig. 8), que evidenciou artérias coronarias
normais. No seguimento tardio de um ano, encontrava-
se assintomatico.

Caso 2 - 22/5/85, 62 anos, sexo masculino, com lh
de dor precordial e ECG com IM de parede inferior e blo-
queio atrioventricular total (BAVT), tratado com EQ na
dose de 1.200.000U. Houve melhora dos sintomas e in-
volucdo do ECG com normalizagdo do segmento ST e
desaparecimento do BAVT (fig.9). Mantido com vaso-
dilatadores coronarianos e sem heparina por apresentar
sangramento importante no local da tentativa de intro-
dugdo de marcapasso, voltou a apresentar, 48h apés, o
mesmo quadro clinico e eletrocardiografico. Tratado com
a mesma dose de EQ, houve reversdo do quadro doloroso
¢ involucdo do BAVT. A cinecoronariografia, realizada
ainda na 1* semana pos-infarto, mostrou lesoes ateros-
clerdticas moderadas no tergo médio da coronaria direi-
ta e no ter¢o proximal da descendente anterior. No 10°
dia pos-infarto, foi submetido a revascularizagdo mio-
cardica, com boa evolugao. No seguimento tardio de um
ano encontrava-se assintomatico.

Caso 3 - 16-2-1990: 52 anos, sexo masculino, IM
diafragmatico com 40 min de dor precordial, foi submeti-
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Fig. 5 - Caso n° 1: reinfarto, ECG com retorno das alteragdes do segmento ST.

supradesnivelamento na parede anterior.
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Fig. 6 - Caso n1° |; ECG com retormo do segmento ST & linha de base apds novo tra-
tamento com EQ 1,200.000 U,
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Fig. 7 - Cason’ |: reinfarto, curva de CKMB mostrando pico na 12* h pds inicio
do quadro dolornso.

Fig. 8 - Caso n” | cinecoronariografia realizada uma semana apés novo tratamento
trombolitico, evidenciando o mesmo aspecto coronariano e ventriculografico.

do a tratamento trombolitico com 1.500.000U de EQ,
com sucesso, mantido com heparinizagdo continua por
24h, vasodilatadores coronarianos e aspirina 250mg ao
dia, sem intercorréncias por 24h. No dia seguinte, apos
suspensao da heparinizagdo, apresentou novo quadro do-
loroso e alteragdes eletrocardiogrificas que ndo melhora-
ram com o uso de vasodilatador coronariano por via sub-

lingual. Foi submetido a novo tratamento com
1.500.000U de EQ com reversdo do quadro doloroso e
eletrocardiografico. Mantida novamente a heparinizagio,
foi encaminhado para cinecoronariografia no dia seguin-
te. Minutos antes do procedimento, sem heparinizagdo
por algumas horas, apresentou novo quadro doloroso com
as mesmas alteragdes eletrocardiograficas na parede in-
ferior (corrente de lesdo subepicardica) A corondria di-
reita encontrava-se totalmente ocluida no seu tergo pro-
ximal; foi submetido imediatamente a recanaliza¢do me-
canica dessa artéria com regressdo do quadro. Evoluiu
bem ¢ no seguimento de 1 ano encontrava-se assintoma-
tico.
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Fig. 9 - Caso n” 2: 1) infarto agudo do miocdrdio inferior, BAVT; 2) arritmia de
reperfusio; 3) bloqueio AV 1¢ grau; 4) reoclusdo com retorno BAVT: 5) reperfusio
apos nova dose de EQ.

Discussao

A reoclusdo € umas das complicagdes mais temidas
apos o tratamento trombolitico 2. A sua incidéncia na li-
teratura varia de 10 a 30%*” e depende de varios fatores:
a) qualidade de reperfusao, isto é, as caracteristicas do
fluxo para o miocardio isquémico °; b) intervalo de tem-
po entre o inicio da dor e o restabelecimento do fluxo (re-
perfusdo) ¥; c) situagdo do sistema de coagulagio: fibri-
nogénio plasmatico, produto de degrada¢do da fibrina,
viscosidade do sangue, agregagdo plaquetaria, caracte-
risticas do trombo *'’; d) vasoespasmo; ¢) manuseio do
local da obstrugdo na cirurgia ou angioplastia ''; f) dro-
ga trombolitica utilizada; EQ ou rt-PA. (Os estudos mos-
traram que a retrombose ocorre na proporgao inversa a
vida média da droga utilizada, com menor incidéncia
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com 0 APSAC, uroquinase ou a EQ, e maior com rt-PA)
1% g) uso concomitante de aspirina e heparina '""*; h)
fatores locais relacionados com a placa aterosclerotica e
a dissolucao do trombo &7,

A reoclusdo, quando ocorre, nem sempre ¢ acompa-
nhada de reinfarto, isto &, sintomatica. Pode também scr
intermitente ou definitiva, ocorrer tanto em ‘“‘corondrias
normais ** (como ocorreu no caso n? 1), como, mais fre-
quentemente, em coronarias com processo obstrutivo
aterosclerdtico, parecendo até mesmo guardar alguma
relagdo com o grau de¢ obstrugdo da mesma . A reoclu-
sdo, quando assintomatica, aparentemente paradoxal,
pode ser explicada por dois mecanismos principais: pode
ter ocorrido a recanalizagdo da artéria, mas nio havia
mais musculo vidvel (recanalizagdo tardia), ou a circu-
lagao colateral tornou-se proporcionalmente suficiente
para a irrigagdo do musculo em risco.

O tratamento da reoclusdo acompanhada de rein-
farto pode ser dividido em preventivo ¢ terapéutico. No
preventivo, varias sdo as alternativas sugeridas para ten-
tar reduzir a incidéncia de retrombose pos-reperfusio
com sucesso. Desde o uso de um agente trombolitico com
periodo de infusdo mais prolongado ', até mesmo a as-
sociagdo de uma terapéutica antitrombolitica mais
abrangente com uso de anticoagulantes ', antiagregantes
plaquetarios (aspirina)*’, vasodilatadores coronarianos ',
e, até mesmo, a angioplastia da lesdo da residual . No
tratamento preventivo da reoclusdo, algumas drogas ja
sdo atualmente consideradas eficazes, dessas a aspirina
¢ a heparina sdo consideradas as principais, mas estdo
longe de mostrarem eficiéncia absoluta '*#. A aspirina no
estudo ISTS TT mostrou-se eficiente em prevenir o exces-
so de reinfarto quando utilizada em associagdo com a
EQ, com queda na incidéncia de 4% para 2%, quando
comparada a utilizagdo da EQ isoladamente ISIS 1T .
Embora a heparina seja rotineiramente usada apos o tra-
tamento trombolitico, pensando-se em prevenir o
reinfarto, poucos dados na literatura comprovam essa as-
sociagdo como sendo uma medida altamente eficaz. Os
dados do GISSI ** mostraram pouco efeito aditivo da
heparina em regime que incluia o tratamento trom-
bolitico associado a aspirina e betablogueador. Portanto,
0 seu uso por via endovenosa ou subcutanea pos-trom-
bolise ainda ndo esta totalmente estabelecido na literatu-
ra. O balango entre os seus efeitos potencialmente dele-
térios, como excesso de sangramento, efeito de rebote
(provavelmente a principal causa da reoclusdo ocorridas
nos casos 1 ¢ 3), ¢ sua a¢do benéfica desejavel de pre-
vengao da retrombose, como antagonista da antitrombina
IT1, ndo esta totalmente definido '*'3***", Os betablo-
queadores embora menos freqiientemente utilizados para
tal fim, também parecem ter alguma influéncia na dimi-
nuicdo da ocorréncia do reinfarto, quando utilizados
endovenosamente, como ficou demonstrado no estudo
TIMI-TIb "'. Nesse estudo houve diminuigdo significati-
va de reinfarto, quando associados ao tratamento

trombolitico com rt-PA, quando comparados ao grupo
controle, de 4,5% para 2,3% (p<0,02).

O tratamento do reinfarto, segundo Johns ¥, ¢ ge-
ralmente insatisfatorio. No seu entender, a demora ine-
rente a qualquer tentativa de reabrir o vaso ocluido, ndo
¢ bem tolerada pelo miocéardio que ji esteve submetido a
um insulto isquémico importante ha pouco tempo. Ain-
da, na sua opinido, 0 mesmo autor comenta que 0 novo
tratamento com EQ ¢ associado a uma alta incidéncia de
reacoes alérgicas e, por isso, ndo deve ser recomendado.
A alternativa seria usar outra droga trombolitica, como
o rt-PA, com menor possibilidade de reagoes alérgicas,
mas que mostrou resultados desapontadores quando re-
utilizado na mesma dose, em infusao de 30 a 45 min. Em
nosso material, apesar de utilizarmos o novo tratamento
trombolitico em nimero insuficiente para conclusdes de-
finitivas, poderia considerar o resultado como satis-
fatério. Além de se mostrar eficaz na reperfusdo dos trés
pacientes, nenhum deles apresentou complicagdes
hemorragicas ou alérgicas adicionais.

Convém lembrar que, devido as propriedades ine-
rentes ao meétodo, a angioplastia de urgéncia ¢ conside-
rada como o tratamento de escolha para o reinfarto, pois
ndo apresenta nenhum dos inconvenientes acima citados.
Seu unico fator limitante ¢é a sua indisponibilidade para
os hospitais que ndo dispdem de sala de cinecoronario-
grafia.

A escolha na reaplicagao da EQ baseou-se no fato
de que, apesar de ser uma droga antigénica, até a 1° se-
mana, os titulos de anticorpos anti-estreptoquinase ain-
da nao estao suficientemente altos para sua inativagao *,
Por outro lado, outras drogas como o rt-PA, independen-
temente da droga utilizada por ocasido do 1° episodio,
também podem ser utilizadas. Uma das indicagdes para
seu uso, no lugar da EQ, seria apos a primeira semana,
quando ha anticorpos circulante significantemente eleva-
dos para inativar a nova dose de EQ, ou ocasionar rea-
¢do alergica.
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