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RESUMO  
 
A escolha da estratégia de revascularização em pacientes diabéticos com 
doença arterial coronariana (DAC) multivasculada continua sendo um dos 
principais desafios na cardiologia intervencionista e cirúrgica. Evidências 
robustas, incluindo o estudo FREEDOM, demonstram que o enxerto de 
revascularização do miocárdio (CABG) proporciona melhores desfechos 
clínicos de longo prazo em comparação com a intervenção coronariana 
percutânea (ICP) nesses pacientes, particularmente na redução da 
mortalidade e de eventos cardiovasculares adversos maiores (MACE).  A 
aterosclerose coronariana em pacientes diabéticos é caracteristicamente 
difusa, com maior carga de placas e envolvimento multivasculado, tornando 
a ICP menos eficaz em termos de durabilidade do tratamento, especialmente 
em DAC complexa (SYNTAX Score ≥ 33). Apesar dos avanços na tecnologia 
de stents farmacológicos, a taxa de revascularização repetida e a progressão 
da doença continuam sendo limitações da ICP. No entanto, para pacientes 
com anatomia favorável, como doença menos extensa e ausência de 
comprometimento do tronco da coronária esquerda, a ICP pode representar 
uma alternativa viável, especialmente em indivíduos com contraindicações 
cirúrgicas.  Por outro lado, o CABG, especialmente quando realizado com 
enxertos arteriais (artéria torácica interna e radial), demonstra benefícios 
superiores em termos de patência dos enxertos e redução de mortalidade 
cardiovascular. A revascularização completa proporcionada pelo bypass 
arterial melhora a perfusão miocárdica a longo prazo, reduzindo a 
necessidade de novas intervenções. No entanto, o procedimento cirúrgico 
está associado a riscos perioperatórios significativos, como infecção de ferida 
operatória, acidente vascular cerebral e disfunção renal, que devem ser 
cuidadosamente avaliados na estratificação do risco cirúrgico.  A decisão 
terapêutica deve ser baseada em uma avaliação multidisciplinar, envolvendo 
cardiologistas clínicos, intervencionistas e cirurgiões cardíacos, levando em 
consideração o perfil clínico do paciente, a complexidade anatômica da DAC 
e a viabilidade da revascularização cirúrgica. A abordagem individualizada e 
guiada por escores prognósticos, como SYNTAX e EuroSCORE II, continua 
sendo fundamental para otimizar os desfechos em pacientes diabéticos com 
DAC avançada.   
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1. PANORAMA MUNDIAL 

Atualmente, o diabetes mellitus (DM) afeta aproximadamente 537 
milhões de adultos em todo o mundo, número que pode chegar a 643 milhões 
até 2030 e ultrapassar 783 milhões até 2045, segundo a International 
Diabetes Federation (IDF). O diabetes mellitus tipo 2 (DM2), relacionado ao 
sedentarismo, obesidade e hábitos alimentares inadequados, corresponde a 
mais de 90% dos casos e cresce especialmente em países de baixa e média 
renda. Além da alta prevalência, a doença é uma das principais causas de 
mortalidade global, sendo responsável por 6,7 milhões de mortes em 20211.  

O DM também está fortemente associado a doenças 
cardiovasculares (DCVs), insuficiência renal, neuropatia, retinopatia e 
amputações, impactando significativamente a qualidade de vida dos 
pacientes. Estima-se que 50% das pessoas com diabetes tipo 2 não sabem 
que têm a doença, o que atrasa o diagnóstico e favorece o desenvolvimento 
de complicações graves, incluindo a doença arterial coronariana (DAC), que 
exige gerenciamento médico de fatores de risco e, em certos casos, a 
utilização de estratégias intervencionistas, como intervenção coronária 
percutânea (ICP) e enxerto de revascularização da artéria coronária (CABG), 
com o CABG historicamente tendo resultados superiores1,2. 

 
2. DOENÇA ARTERIAL CORONARIANA ACELERADA E DIABETES 
MELLITUS 

O ambiente fisiopatológico no DM confere um alto risco de 
aterosclerose e leva a lesões coronárias complexas com envolvimento 
multissegmentar e multivascular3,4. Placas ateroscleróticas no DM têm uma 
maior predisposição para ulceração5. A artéria descendente anterior 
esquerda é mais gravemente afetada, enquanto a rede de vasos colaterais é 
pouco desenvolvida – variantes anatômicas apresentam maior risco de 
resultados piores6. 

A hiperglicemia leva à formação de produtos finais de glicosilação 
avançada (AGEs), que alteram proteínas e lipídios da superfície celular, 
causando anormalidades de sinalização e estresse oxidativo excessivo, além 
de reduzir a complacência da parede vascular. O DM promove a ativação da 
proteína quinase C (PKC) e a produção de di-acilglicerol (DAG). PKC/DAG 
aceleram a aterosclerose e promovem a inflamação e o recrutamento de 
células musculares lisas8. A ativação da PKC também diminui a produção de 
óxido nítrico (NO) endotelial, com a inibição da NO sintase endotelial (eNOS), 
e aumenta a produção de endotelina, inibindo assim a vasodilatação e 
elevando o estresse oxidativo9.  

O DM promove inflamação vascular ao aumentar a expressão de 
genes pró-inflamatórios como o fator nuclear-kB (NF-kB), que impulsiona o 
recrutamento de leucócitos e músculos lisos e estimula a captação de lipídios 
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por macrófagos. Também acelera a remodelação vascular ao ativar 
metaloproteinases de matriz (MMP-1 e 2), levando à fisiologia vulnerável da 
placa e aumenta o risco de trombose e ruptura. Coexiste com a obesidade e 
a hipertensão, como parte da síndrome metabólica, ambas as quais 
aumentam o risco de DAC. O metabolismo lipídico é alterado no DM10.  

A hipertrigliceridemia é a dislipidemia mais comum associada ao DM 
e exerce, indiretamente, efeitos aterogênicos por meio do metabolismo da 
lipoproteína rica em triglicerídeos (TGRL). Partículas menores de colesterol 
de lipoproteína de baixa densidade (LDL-C) no DM oxidam com mais 
facilidade e, com isso, ampliam seu potencial aterosclerótico e facilitam a 
absorção pela parede vascular11.  Componentes lipídicos protetores, como o 
colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL-C) e a apolipoproteína A1, 
têm níveis diminuídos no DM12.  

Outra consequência, gerada pela doença, é o aumento da atividade 
plaquetária13,14. A hiperglicemia promove a expressão de tromboxano (TxA2), 
glicoproteína-p e fator von-Willebrand (vWF) – ativadores da adesão e 
atividade plaquetária15,16. O DM compromete a responsividade plaquetária ao 
NO e aos agentes prostaglandina/2 (PGI2), que suprimem a ativação 
plaquetária. O DM altera o perfil do receptor plaquetário, diminuindo a eficácia 
do medicamento antiplaquetário17. 

 
2.1 Fatores de risco para doença arterial coronariana no diabetes  

A progressão da DAC é acelerada no diabetes, devido à 
aterosclerose rápida, reatividade prejudicada da parede vascular, níveis 
elevados de lipídios circulantes e perfil plaquetário trombogênico. A imagem 
intravascular e a histopatologia demonstram diminuição da espessura da 
capa fibrosa, maior carga lipídica, de cálcio e inflamatória em placas 
ateroscleróticas em pacientes com DM, variantes histológicas que preveem 
um maior risco de ocorrência de eventos adversos nessas placas18,19.  

 
2.2 Tratamento da doença arterial coronária estável no diabetes mellitus 

A terapia médica ideal (TMO) é a pedra angular do tratamento estável 
da DAC. A terapêutica médica baseada em diretrizes demonstrou resultados 
semelhantes em comparação com estratégias intervencionistas em muitos 
ensaios de larga escala, incluindo os ensaios COURAGE20 e ISCHEMIA21. A 
TMO também é a terapia inicial para DAC no DM. O BARI-2D22 e a subanálise 
do ensaio COURAGE não mostraram nenhum benefício significativo da 
adição de intervenções sobre a TMO – com a exceção da redução de eventos 
cardiovasculares na coorte CABG + TMO no BARI-2D. O atual tratamento 
antidiabético inclui inibidores do transportador de sódio-glicose-2 (SGLT-2) e 
agonistas do peptídeo semelhante ao glucagon (GLP)-1, que fornecem 
melhora significativa nos resultados cardiovasculares combinados em 
pacientes com DM23-25.   

A terapia antiplaquetária é outro componente essencial do tratamento 
da DAC e a eficácia dos agentes antiplaquetários no DM difere em 
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comparação com pacientes sem DM, exigindo uma seleção cuidadosa dos 
medicamentos. O tratamento ideal da hiperlipidemia e da hipertensão é 
importante para diminuir o risco de eventos cardiovasculares no DM, 
especialmente após ICP26.   

Intervenções processuais para o tratamento da DAC no DM são 
recomendadas apenas em situações particulares, conforme ilustrado na 
Tabela 1. Uma avaliação abrangente da DAC no diabetes usando testes não 
invasivos é necessária para definir o risco e dar suporte à tomada de decisão 
intervencionista. Isso pode ocorrer na forma de avaliação dinâmica, incluindo 
radionuclídeo, eletrocardiografia, teste de estresse baseado em 
ecocardiografia; ou anatômica – angiografia por tomografia computadorizada 
coronária (CCTA). A seleção apropriada de pacientes e procedimentos 
depende dos resultados dos testes e dos desfechos esperados27.  
Tabela 1 – Indicações de utilização de ICP ou CABG no tratamento da DAC 
estável no DM28,29.   

 Síndromes coronárias agudas 

 Sintomas anginosos refratários à terapia anginosa médica 

 Grande área de isquemia no teste funcional cardíaco 

 Disfunção cardíaca grave que causa doença multiarterial ou 
sintomas anginosos graves 

 Doença grave da artéria coronária principal esquerda ou da artéria 
coronária descendente anterior esquerda 

A terapia médica ideal é a linha inicial de tratamento da DAC estável no DM 
e inclui medicamentos antidiabéticos, como inibidores de SGLT-2/análogos 
de GLP-1, estatinas, anti-hipertensivos e agentes antiplaquetários. 

 
3. DIABETES MELLITUS E DOENÇAS ARTERIAIS 
 
3.1 Doença multiarterial  

A maioria das evidências que comparam estratégias de 
revascularização em pacientes com DM vem de ensaios envolvendo 
pacientes com doença cardíaca isquêmica estável (DISC) e doença coronária 
multiarterial. Os ensaios Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 
(BARI)30 e BARI 2 Diabetes (BARI 2D)22 sugeriram que a CABG poderia ser 
superior à ICP nessa população. O ensaio Future Revascularization 
Evaluation in Patients with Diabetes Mellitus: Optimal Management of 
Multivessel Disease (FREEDOM)31, no entanto, foi o primeiro ensaio 
randomizado com poder adequado a comparar essas duas estratégias em 
pacientes com DM. 

Um total de 1.900 pacientes foram inscritos e acompanhados durante 
um período médio de 3,8 anos. A idade média na randomização foi de 63 
anos, sendo 30% mulheres, hemoglobina glicada média (HbA1c) de 7,8%, 
com aproximadamente um terço recebendo prescrição de insulina e mais de 
80% com doença de três vasos – os demais tinham doença de dois vasos. 
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Quando comparado ao ICP, o CABG apresentou a menores taxas do 
composto de mortalidade por todas as causas, IM e acidente vascular 
cerebral e IM, com um pequeno aumento no número de acidentes vasculares 
cerebrais31.  

Um acompanhamento de longo prazo (7,5 anos) do estudo 
FREEDOM foi realizado e o CABG, comparado ao PCI, foi associado a 
menores taxas de mortalidade por todas as causas. Interação significativa foi 
relatada para pacientes com menos de 63 anos, fumantes e habitantes da 
América do Norte32. Esses subgrupos, aparentemente, tiveram benefícios 
mais substanciais de longo prazo com CABG, o que pode ser importante ao 
tomar decisões clínicas. A maioria dos procedimentos de ICP no estudo 
FREEDOM foi realizada com stents liberadores de fármacos (DES) de 
primeira geração31. 

Alguns pesquisadores consideram que o uso de stents de nova 
geração poderia registrar resultados semelhantes ao CABG em pacientes 
com DM33. Dados observacionais e meta-análises não apoiaram totalmente 
essa alegação, especialmente quando a revascularização completa não é 
alcançada com ICP34. O envolvimento multiarterial da árvore coronária em 
pacientes com DM pode ser a razão para a superioridade do CABG. Embora 
stents mais novos possam reduzir complicações locais (como reestenose), 
eles ainda são uma intervenção focal35. 

O estudo Randomized Comparison of Coronary Artery Bypass 
Surgery and Everolimus-Eluting Stent Implantation in the Treatment of 
Patients with Multivessel Coronary Artery Disease (BEST)36 randomizou 880 
pacientes com doença coronária multiarterial para serem submetidos a CABG 
ou ICP com um stent liberador de everolimus – dispositivo médico usado para 
tratar artérias coronárias estreitadas – de segunda geração. O estudo foi 
interrompido precocemente devido ao baixo recrutamento e a não 
inferioridade do ICP não foi reivindicada. No subgrupo com DM (40% dos 
pacientes), uma menor taxa do composto de morte por todas as causas, IM 
e revascularização repetida foi observada nos pacientes CABG versus ICP 
em um acompanhamento mediano de 4,6 anos.  

Uma grande análise, incluindo aproximadamente 190.000 pacientes 
com 65 anos de idade ou mais da American College of Cardiology Foundation 
(ACCF), da Society of Thoracic Surgeons (STS), dos bancos de dados 
Medicare e Medicaid, relatou menor mortalidade em quatro anos em 
pacientes submetidos a CABG versus ICP. Esse resultado foi observado em 
vários subgrupos, incluindo pacientes com DM com prescrição de insulina ou 
não37. 

Head et al38 relataram dados obtidos nos principais ensaios de 
revascularização coronária em uma análise individual de 11.518 pacientes. 
Quando comparado ao CABG, o ICP foi relacionado a uma maior 
probabilidade de mortalidade por todas as causas, em cinco anos, em 
pacientes com DM e doença coronária multiarterial. Por outro lado, o ICP foi 
associado a taxas significativamente menores de acidente vascular cerebral 
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em cinco anos em comparação ao CABG, especialmente em pacientes com 
DM. Uma análise histórica de toda a população (com ou sem DM) sugeriu 
que o risco aumentado de acidente vascular cerebral após CABG é mais 
evidente nos primeiros 30 dias após o procedimento. As taxas de acidente 
vascular cerebral do 31º dia a cinco anos foram comparáveis entre ICP e 
CABG. 

Os condutos arteriais têm melhor permeabilidade a longo prazo 
quando comparados aos enxertos venosos, mas o uso de enxerto bilateral de 
artéria mamária interna em pacientes com DM ainda é discutível, dadas as 
preocupações com infecção da ferida esternal39. Faltam evidências 
randomizadas especificamente para pacientes com DM. No Arterial 
Revascularization Trial (ART)40, apesar das altas taxas de crossover, o 
enxerto de artéria mamária interna bilateral (BIMA), comparado ao enxerto 
mamário interno único, não gerou melhores resultados nem na população 
geral nem no subgrupo com DM. 

 
3.2 Doença de um ou dois vasos  

Pacientes com DM apresentam mais frequentemente DAC difusa e 
multiarterial, enquanto o envolvimento focal ou de um único vaso não é tão 
comum nessa população. Como resultado, a maioria dos ensaios clínicos 
sobre revascularização coronária em pacientes com DM incluiu apenas 
aqueles com doença coronária multiarterial41. 

Uma análise conjunta dos ensaios FREEDOM, BARI-2D e Clinical 
Outcomes Utilizing Revascularization and Aggressive Drug Evaluation 
(COURAGE) comparou desfechos cardiovasculares em 5.034 pacientes com 
DM após CABG versus ICP, de acordo com o número de vasos doentes. 
Embora nenhuma interação formal tenha sido observada, 1.150 pacientes 
com doença de vaso único aparentemente tinham um risco semelhante do 
composto de morte, IM e acidente vascular cerebral com CABG versus ICP, 
enquanto CABG levou a melhores resultados em pacientes com doença de 
três vasos. Nenhuma diferença foi relatada para pacientes com envolvimento 
de artéria descendente anterior esquerda (LAD) única, embora a estimativa 
pontual tendesse a favorecer CABG42. 

Pacientes com doença de dois vasos, por sua vez, não apresentaram 
benefício diferencial com CABG versus ICP nos estudos FREEDOM e BEST. 
Nesses estudos, o IC para a comparação CABG vs. ICP cruza a linha unitária 
em pacientes com doença de dois vasos, mas não naqueles com doença de 
três vasos, embora nenhuma interação tenha sido observada31,36. Na análise 
combinada de ensaios, pacientes com doença de dois vasos apresentaram 
resultados semelhantes com CABG vs. ICP, independentemente da 
localização angiográfica das lesões42. 

As diretrizes de prática clínica consideram a possibilidade de 
revascularização com ICP em pacientes com DM e anatomia coronária 
menos complexa43,44. O The American College of Cardiology/ American Heart 
Association 2017 Appropriate Use Criteria for Coronary Revascularization in 
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Patients with Stable Ischemic Heart Disease45 faz recomendações de escolha 
entre ICP e CABG em pacientes com doença de dois vasos e DM, 
dependendo do envolvimento da LAD, identificados em testes não invasivos 
e sintomas. A ICP pode ser apropriada em pacientes com DM e doença de 
dois vasos. 

O escore SYNergy between PCI with Taxus and Cardiac Surgery 
(SYNTAX) é outro método de análise da complexidade anatômica coronária 
e da complexidade antecipada da ICP. Seu uso é recomendado em diretrizes 
de prática clínica46. Escores SYNTAX baixos correspondem a baixa carga 
anatômica da doença com implantação de stent tecnicamente ótima prevista, 
enquanto escores altos envolvem alta carga anatômica da doença com 
lesões que podem não ser facilmente passíveis de implantação de stent 
tecnicamente ótima. Particularmente em pacientes com DM do estudo 
FREEDOM, o escore SYNTAX foi um preditor independente do composto de 
morte, IM, acidente vascular cerebral e revascularização repetida (MACCE) 
em pacientes com ICP – que apresentaram um aumento de 2% no MACCE 
para cada aumento de uma unidade no escore SYNTAX –, mas não nos 
pacientes de CABG. A incidência de MACCE foi maior no braço ICP do que 
no braço CABG em todos os estratos de pontuação SYNTAX47. 

 
3.3 Doença do tronco da coronária esquerda  

A maioria das evidências sobre revascularização de pacientes com 
DM e doença do tronco da coronária esquerda é obtida de análises de 
subgrupos de ensaios clínicos, uma vez que nenhum estudo até o momento 
se concentrou apenas nessa população48. Embora sejam as melhores 
evidências disponíveis, esses resultados devem ser analisados com cautela, 
pois podem não ter informações adequadas para o subgrupo com DM49. 

Em uma análise conjunta dos ensaios SYNTAX, Premier of 
Randomized Comparison of Bypass Surgery versus Angioplasty Using 
Sirolimus-Eluting Stent in Patients with Left Main Coronary Artery Disease 
(PRECOMBAT) e BEST, nenhuma diferença nas taxas de cinco anos do 
composto de morte, IM ou acidente vascular cerebral foi observada em 
pacientes com DM e doença do tronco da coronária esquerda, 
independentemente do escore SYNTAX50. 

O ensaio Evaluation of XIENCE versus Coronary Artery Bypass 
Surgery for Effectiveness of Left Main Revascularization (EXCEL)51 
randomizou 1.905 pacientes com doença do tronco da coronária esquerda 
para serem submetidos a CABG ou ICP com DES de segunda geração. Os 
pacientes tinham pontuação SYNTAX baixa ou intermediária e a 
randomização foi estratificada para a presença de DM (30% de toda a 
população).  

Em uma análise de subgrupo pré-especificada deste estudo, a 
ocorrência do composto de morte por todas as causas, acidente vascular 
cerebral ou IM em três anos foi 60% maior em pacientes com DM, 
confirmando ainda mais o papel do DM nos resultados de longo prazo após 
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revascularização coronária. Nenhuma interação foi encontrada entre a 
estratégia de revascularização e DM em relação à ocorrência do composto 
de morte por todas as causas, acidente vascular cerebral ou IM em três anos. 
Em pacientes com DM e escore SYNTAX mais alto, a mortalidade por todas 
as causas em três anos foi maior após ICP em comparação à CABG, sem, 
no entanto, uma interação significativa entre o escore SYNTAX e a estratégia 
de revascularização52. 

Na meta-análise de Head et al38, CABG e ICP resultaram em taxas 
de mortalidade semelhantes em cinco anos em pacientes com DM e doença 
do tronco principal esquerdo. Na ausência de doença coronária multiarterial 
concomitante, o DM pode não ser um bom discriminador prognóstico ao 
escolher entre ICP e CABG em pacientes com doença do tronco principal 
esquerdo53. 
 
4. DIABETES MELLITUS E SÍNDROME CORONARIANA AGUDA  

Somente nos Estados Unidos, cerca de um terço dos pacientes com 
síndrome coronária aguda (SCA) sem supradesnivelamento do segmento ST 
são submetidos a CABG, um número que tem se mantido estável nos últimos 
anos. Em pacientes com anatomia coronária mais complexa – doença de três 
vasos com envolvimento da LDA proximal) –, essa proporção é maior (quase 
60%), enquanto em pacientes com anatomia menos grave (doença de dois 
vasos sem envolvimento da LDA proximal), esse número cai para 
aproximadamente 15%54. 

A maioria das evidências para revascularização coronária em 
pacientes com DM foi obtida na população com doença cardíaca isquêmica 
(DCI) estável e há apenas algumas análises até o momento no cenário de 
síndrome coronariana aguda (SCA). Uma grande análise observacional 
baseada em registro combinou todos os procedimentos de revascularização 
realizados na população com DM e doença coronária multiarterial na 
província de British Columbia, Canadá, de 2007 a 201455.  

Um total de 3.017 procedimentos foram realizados após uma SCA, 
correspondente a um total de 1.966 ICPs e 1.051 CABGs. O CABG, 
comparado a ICP, foi associado a menores taxas de 30 dias do composto de 
morte por todas as causas, IM e acidente vascular cerebral, menores taxas 
de IM, taxas semelhantes de morte e aumento nas taxas de acidente vascular 
cerebral. Este benefício inicial do CABG sobre PCI nos primeiros 30 dias após 
o procedimento não é comumente observado em ensaios com a população 
SIHD e merece avaliação adicional. Entre 31 dias e 5 anos, o CABG foi 
relacionado a menores taxas de morte por todas as causas, IM e acidente 
vascular cerebral, morte por todas as causas, IM, revascularização repetida, 
além de taxas semelhantes de AVC55.  
 
5. DIABETES MELLITUS E DOENÇA RENAL CRÔNICA  

Pacientes com DM e doença renal crônica (DRC) representam uma 
população com grande risco de doença cardíaca coronariana (DCC), eventos 
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isquêmicos e mortalidade frequentemente excluídos ou subrrepresentados 
em ensaios clínicos. A melhor evidência sobre essa população vem de 
estudos observacionais ou subanálises de ensaios randomizados56.  

Em um estudo baseado em registro de centro único, pacientes com 
DM e doença coronária multiarterial foram estratificados de acordo com o 
estado da função renal – função renal normal, taxa de filtração glomerular 
estimada (TFGe) > 90 mL/min; DRC leve, TFGe 60-89 mL/min; DRC 
moderada, TFGe 30-59 mL/min – e estratégia de revascularização, referentes 
a CABG, ICP ou terapia médica isoladamente. No estrato de DRC leve, a 
terapia médica, comparada ao CABG, foi relacionada a uma taxa maior do 
composto de morte, IM e revascularização repetida em 5,4 anos. No estrato 
de DRC moderada, nenhuma diferença foi observada entre as estratégias de 
revascularização57. 

Em uma análise de subgrupo FREEDOM de pacientes com ou sem 
DRC – definida como eGFR <60mL/min/1,72m2 –, os benefícios do CABG 
sobre a ICP com DES foram preservados em pacientes com DM e DRC ao 
longo de um acompanhamento, em média, de 3,8 anos. O desfecho primário 
de morte por todas as causas, IM e acidente vascular cerebral vascular foi de 
26,0% no grupo CABG versus 35,6% no grupo ICP, sem evidência de 
interação58. A análise conjunta dos ensaios FREEDOM, BARI 2D e 
COURAGE, com 1.058 pacientes com DRC, não relatou nenhuma diferença 
nas taxas do composto de morte, IM e acidente vascular cerebral entre CABG 
e ICP59. O estudo Taxus Element versus Xience Prime em uma população 
diabética (TUXEDO-Índia) randomizou 1.830 pacientes com DM para stents 
liberadores de everolimus versus stents liberadores de paclitaxel. Os 
pesquisadores observaram que os stents liberadores de paclitaxel não foram 
inferiores aos stents liberadores de everolimus em relação aos resultados de 
falha do vaso-alvo em 1 ano60. 

Em uma subanálise, o stents liberadores de everolimus foi superior 
ao stents liberadores de paclitaxel apenas em pacientes sem DRC – definida 
como TFGe igual ou superior a 60 mL/min/1,72 m2 –, com interações 
significativas para os resultados de falha do vaso-alvo e o composto de morte, 
IM ou revascularização da lesão-alvo induzida por isquemia, após ajuste do 
escore de propensão61. 

 
6. IMPORTÂNCIA DO CONTROLE DOS FATORES DE RISCO  

O controle dos fatores de risco para a progressão da DAC é relevante 
no período pós-revascularização, seja com CABG ou ICP. Porém, atingir as 
metas exigidas pelas diretrizes é desafiador, mesmo no cenário de um ensaio 
randomizado62. No ensaio BARI-2D, apenas 7% dos pacientes tinham 
controlado os seis principais fatores de risco no início do estudo – ou seja, 
não fumar, colesterol não-HDL (lipoproteína de alta densidade) <130 mg/dL 
(3,4 mmol/L), triglicerídeos <150 mg/dL (1,7 mmol/L), HbA1c <7%, pressão 
arterial sistólica <130 mmHg e pressão arterial diastólica <80 mmHg63. 
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A quantidade média de fatores de risco controlados aumentou de 3,5 
no início do estudo para 4,2 em cinco anos, com a maior mudança no uso de 
medicamentos ocorrendo durante o primeiro ano de acompanhamento. 
Quando comparados a pacientes com seis fatores de risco sob controle em 
um ano, pacientes com 0 a 2 fatores de risco controlados tiveram risco 
significativamente maior de mortalidade por todas as causas e o composto 
de morte, IM e acidente vascular cerebral43. 

Uma publicação relatou os dados de mortalidade em 690 pacientes 
com DM do estudo COURAGE de acordo com o controle do fator de risco. 
Os alvos foram HbA1C <7,0%; pressão arterial sistólica <130 mmHg; 
colesterol de lipoproteína de baixa densidade (LDL) <85 ou 70 mg/dL (2,2 ou 
1,8 mmol/L); controle de peso; não fumar; pelo menos 150 min/semana de 
atividade física; adesão a uma dieta saudável e balanceada. Os seguintes 
fatores foram significativamente associados à mortalidade: abstinência 
tabágica, atividade física, adesão a uma dieta saudável e controle glicêmico44.  

No estudo SYNTAX – com 1.800 pacientes com DM –, o uso de 
terapia médica ideal, correspondente a agentes antiplaquetários, estatinas, 
inibidores do sistema renina-angiotensina e betabloqueadores, foi 
relacionado a uma redução na mortalidade em cinco anos, 
independentemente da estratégia de revascularização65. De acordo com os 
American Diabetes Association (ADA) Standards of Medical Care in Diabetes 
2019 e a Diabetes Canada 2018 Clinical Practice Guideline, é aconselhável 
manter HbA1C ≤7,0%; pressão arterial <130/80 mmHg e prescrever estatinas 
em altas doses para reduzir o colesterol LDL a níveis pelo menos abaixo de 
70 mg/dL66,67. 

 
7. IMPORTÂNCIA DO CONTROLE DA GLICOSE  

Níveis elevados de glicose e HbA1c estão relacionados a piores 
resultados no período pós-operatório de cirurgia cardiovascular em pacientes 
com DM68,69. A melhor estratégia para o controle ideal da glicose pós-
operatória ainda é discutível, e nenhum benefício claro foi demonstrado em 
uma meta de glicose rigorosa (90 a 120 mg/dL, 5 a 6,5 mmol/L) em 
comparação a uma menos rigorosa (120 a 180 mg/dL, 6,5 a 10 mmol/L)70, 
possivelmente devido aos potenciais efeitos deletérios da hipoglicemia em 
pacientes com DCV71-73.  

No Randomized Controlled Trial of Intensive Versus Conservative 
Glucose Control in Patients Undergoing Coronary Artery Bypass Graft 
Surgery (GLUCO-CABG)74, nenhuma diferença nas complicações pós-
operatórias, incluindo mortalidade, infecção, insuficiência respiratória, lesão 
renal aguda e eventos cardiovasculares, foi observada em pacientes pós-
CABG com DM randomizados para uma meta intensiva de glicose (100 a 149 
mg/dL) versus uma meta conservadora (141 a 180 mg/dL) na unidade de 
terapia intensiva. As taxas do composto de IM, insuficiência cardíaca 
congestiva e arritmias cardíacas também foram semelhantes entre os dois 
grupos. Por outro lado, pacientes com hiperglicemia, mas sem DM, 
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apresentaram uma taxa menor de complicações pós-operatórias quando 
randomizados para a meta intensiva de glicose.  

No geral, o controle glicêmico parece desempenhar um papel 
importante na incidência de eventos cardiovasculares após uma ICP na 
maioria dos estudos, mas existem exceções75,76. Pacientes com 
HbA1c >10,0% no momento da ICP apresentam mortalidade 50% maior em 
comparação a pacientes com HbA1c <7% após um acompanhamento médio 
de 5,4 anos77. Em mulheres na pós-menopausa com SCA, a HbA1c mais 
baixa está associada a menor risco de eventos cardiovasculares, 
especialmente revascularização repetida78. 

O controle glicêmico de longo prazo após ICP também está 
associado a menores taxas de nova hospitalização cardíaca, angina 
recorrente e revascularização repetida em 12 meses79. Em uma análise de 
propensão-pontuação pareada, pacientes com DM e HbA1c <7% em 2 anos 
após ICP, em comparação com aqueles com HbA1c ≥7%, apresentaram 
menores taxas de 7 anos do composto de morte cardiovascular, IM, acidente 
vascular cerebral ou revascularização repetida. Essa diferença foi motivada 
principalmente por uma diminuição na revascularização repetida e foi mais 
pronunciada em pacientes com revascularização incompleta80. 

 
8. NOVOS MEDICAMENTOS REDUTORES DE GLICOSE  

Novos medicamentos redutores de glicose foram associados a uma 
menor incidência de eventos cardiovasculares. Os inibidores do 
cotransportador de sódio-glicose 2 (SGLT2) e os agonistas do receptor do 
peptídeo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1) foram intensamente estudados 
em ensaios clínicos. Os inibidores do SGLT2 foram associados a menores 
taxas de MACE de 3 pontos (morte cardiovascular, IM não fatal, acidente 
vascular cerebral não fatal) com uma redução acentuada no composto de 
hospitalização por insuficiência cardíaca e morte cardiovascular para 
empagliflozina81, canagliflozina82 e dapagliflozina83.  

Quando comparados à terapia padrão para diabetes, os agonistas do 
receptor GLP-1 demonstraram segurança cardiovascular – incluindo 
lixisenatida84 e exenatida85 – e benefício na redução do composto de morte 
cardiovascular, infarto do miocárdio não fatal e acidente vascular cerebral não 
fatal, como é o caso de liraglutida86, semaglutida87, dulaglutida88 e 
albiglutida89. Todos os agonistas do receptor GLP-1 são administrados por 
via subcutânea, com uma versão oral de semaglutida disponível90. Os 
mecanismos para benefício cardiovascular associados aos inibidores de 
SGLT2 e agonistas do receptor GLP-1 ainda não são totalmente 
compreendidos, mas não parecem estar relacionados exclusivamente ao 
controle glicêmico91. 

Diretrizes americanas sobre prevenção primária de doenças 
cardiovasculares recomendaram que pacientes com DM e fatores de risco 
cardiovascular adicionais (prevenção primária) que requerem terapia de 
redução de glicose, apesar das modificações iniciais no estilo de vida e 
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metformina, podem receber prescrição de um inibidor de SGLT-2 ou um 
agonista do receptor de GLP-1 para melhorar o controle glicêmico e reduzir o 
risco cardiovascular92.  

Da mesma forma, os American Diabetes Association (ADA) 
Standards of Medical Care in Diabetes 2019 afirmam que em pacientes com 
DM e doença cardiovascular aterosclerótica estabelecida (prevenção 
secundária), inibidores de SGLT2 ou agonistas do receptor de GLP-1, com 
benefício cardiovascular comprovado, são recomendados como parte da 
terapia anti-hiperglicêmica67. Uma recomendação semelhante também pode 
ser encontrada nas Diabetes Canada Clinical Practice Guidelines66. 

O efeito desses medicamentos no tratamento da DAC em pacientes 
com DM pode alterar ainda mais o processo de tomada de decisão entre as 
opções de buscar terapia médica, ICP ou CABG, o que precisa ser avaliado 
em estudos randomizados. Dados dedicados sobre o uso desses agentes em 
pacientes com DM submetidos à revascularização coronária ainda são 
limitados. Uma subanálise post-hoc do estudo Empagliflozin, Cardiovascular 
Outcomes, and Mortality in Type 2 Diabetes (EMPA-REG OUTCOME)93 
comparou os resultados cardiovasculares em 1738pacientes com DM e 
CABG anterior. A empagliflozina foi associada a reduções na mortalidade 
cardiovascular e por todas as causas, hospitalização por insuficiência 
cardíaca e incidência ou agravamento da doença renal. Esses resultados são 
consistentes com a população principal do estudo93. É importante ressaltar 
que o uso perioperatório de inibidores de SGLT2 ainda é controverso, dado o 
risco de cetoacidose diabética euglicêmica, uma complicação rara, mas 
potencialmente grave94. 

Em relação aos agonistas do receptor GLP1, pequenos estudos 
sugerem melhor controle glicêmico e segurança cardiovascular quando 
usados no período perioperatório de CABG95,96. Os agonistas do receptor 
GLP1 também podem proteger contra atordoamento miocárdico quando 
administrados por via intravenosa antes de uma ICP eletiva97,98. Uma 
subanálise do estudo Liraglutide Effect and Action in Diabetes: Evaluation of 
Cardiovascular Outcome Results (LEADER)99 não mostrou interação entre o 
principal desfecho cardiovascular –composto de morte cardiovascular, infarto 
do miocárdio não fatal ou acidente vascular cerebral não fatal – e cirurgia de 
revascularização do miocárdio prévia. 

 
9. OUTRAS CONSIDERAÇÕES RELEVANTES 

Uma proporção considerável de indivíduos diagnosticados com DAC 
sofre de DM ou pré-diabetes. Estudos anteriores mostraram que 6 a 30% dos 
pacientes com infarto agudo do miocárdio com supradesnivelamento do 
segmento ST (IAMCSST) são diagnosticados com DM na admissão ao 
hospital. Essa fração sobe para 50% se o diagnóstico for baseado em um 
teste oral de tolerância à glicose. Vários estudos concluíram que pacientes 
com DM têm um risco 2 a 3 vezes maior de mortalidade devido à DCI do que 
indivíduos não diabéticos100.  



 

 

303 

Inovações Cardiovasculares: Pesquisa, Diagnóstico e Terapia 

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-85-94431-82-0 | 2025 

O DM pode permanecer sem ser detectado por um longo período e a 
implementação tardia do tratamento, não raramente resultante do início 
indolor do infarto do miocárdio ou de doenças atípicas como consequência 
da neuropatia diabética, é um fator prognóstico negativo em pacientes 
cardíacos. Distúrbios do metabolismo de carboidratos pioram o prognóstico 
em pacientes com infarto do miocárdio, especialmente IAMCSST. A 
hiperglicemia se correlaciona com um aumento nos níveis de marcadores 
inflamatórios, como interleucinas pró-inflamatórias e o fator von Willebrand, 
maiores concentrações de ácidos graxos livres e hiperinsulinemia. Isso 
resulta em maior progressão da isquemia, maior incidência de arritmias com 
risco de vida e um aumento da necrose miocárdica. Além disso, a 
hiperglicemia, documentada na admissão ou durante a hospitalização, é um 
forte fator prognóstico negativo independente na SCA, tanto em pacientes 
com DM quanto em indivíduos não diabéticos100.  

 
9.1 Lesões ateroscleróticas nas artérias coronárias de pacientes 
diabéticos  

Pacientes com DM são predispostos à aterosclerose precoce, 
sistêmica e de progressão dinâmica e, portanto, requerem revascularização 
com mais frequência. Eles também apresentam risco aumentado de doença 
coronária multiarterial, com tendência ao envolvimento do tronco da artéria 
coronária esquerda, estenose de segmentos arteriais distais, presença de 
placas ateroscleróticas com trombose vascular e calcificação. A circulação 
colateral é geralmente mal desenvolvida, e nenhuma dilatação 
compensatória do lúmen arterial é observada na proximidade da placa 
aterosclerótica. Todos esses distúrbios predispõem os pacientes a piores 
resultados clínicos de revascularização101. 

 
9.2 ICP vs. CABG  

Tanto o CABG quanto a ICP, com ou sem stents, são tipos 
alternativos de revascularização coronária. Esses dois métodos estão entre 
os procedimentos de cardiologia intervencionista mais difundidos realizados 
na Europa. O CABG continua sendo o tratamento de escolha em pacientes 
com doença de três vasos, estenose do tronco da artéria coronária esquerda 
e DAC disseminada, frequentemente associada à disfunção ventricular 
esquerda concomitante102.  

Ensaios clínicos randomizados demonstraram que o tratamento 
intervencionista está associado a uma sobrevida mais longa do que uma 
abordagem conservadora. A ICP, por sua vez, é o método preferido de 
revascularização na maioria dos pacientes com doença de um único vaso, 
pois representa um menor risco de morbidade. O procedimento atenua os 
sinais de angina e isquemia miocárdica neste grupo de pacientes102.  

Pacientes com DM submetidos à ICP com stents metálicos 
convencionais apresentam evidências clínicas e angiográficas de reestenose 
significativamente mais frequentes do que indivíduos não diabéticos. Os DES 
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provaram ser mais seguros do que os stents metálicos, e sua implantação em 
pacientes com DM resulta em menores taxas de revascularização repetida da 
mesma lesão ou vaso do que em indivíduos sem diabetes. A angioplastia 
coronária está associada a uma diminuição na mortalidade intra-hospitalar e 
na mortalidade em 6 meses, de 20 para 7% e de quase 35 para 12%, 
respectivamente100. 

Ensaios randomizados comparando ICP multiarterial – com 
angioplastia com balão ou implantação de um stent metálico – e CABG 
registraram a superioridade do CABG em pacientes com DM, resutando em 
maior sobrevida, menor incidência de infartos recorrentes e necessidade 
reduzida de reintervenção neste grupo de pacientes100. 

 
9.3 ICP com stents  

A implantação de stents revestidos com fármacos na prática clínica 
indicou melhores resultados de revascularização percutânea em pacientes 
com DM. Uma meta-análise comparando os efeitos de DES e stents 
convencionais de metal descoberto, em subgrupos de pacientes diabéticos 
que participaram de alguns ensaios clínicos, revelou que o uso de DES 
promoveu uma redução de 80% no risco relativo de reestenose intra-stent 
durante o primeiro ano após o procedimento.  

No entanto, se a terapia antiplaquetária dupla durou menos de 6 
meses, as taxas de mortalidade de pacientes implantados com DES foram 
significativamente maiores do que em indivíduos tratados com BMS. Em 
contraste, os 2 grupos não diferiram em termos de taxas de mortalidade e a 
incidência de um ponto final composto (morte e infarto) se a terapia 
antiplaquetária dupla foi continuada por mais de 6 meses. Além disso, 
independentemente da duração da terapia antiplaquetária, a taxa de 
revascularização repetida para o mesmo vaso revelou-se marcadamente 
menor após o implante de DES do que após o implante de BMS103.  

O tipo de tratamento antidiabético também parece afetar o resultado 
da revascularização. Um grande ensaio clínico comparando os resultados do 
implante de stents liberadores de everolimus e stents liberadores paclitaxel 
indicou que os pacientes que não receberam insulina apresentaram menor 
risco de revascularização repetida da mesma lesão isquêmica após o 
implante de stents liberadores de everolimus. Por outro lado, o risco de 
revascularização repetida em indivíduos que receberam terapia com insulina 
foi menor após o implante de stents liberadores de paclitaxel. Essas 
descobertas confirmam que o tratamento antidiabético, especialmente a 
terapia com insulina, pode afetar significativamente os resultados clínicos em 
pacientes submetidos ao implante de DES104. 

 
9.4 Stents liberadores de fármacos  

Os stents liberadores de fármacos são particularmente úteis na 
angioplastia coronária em pacientes com DM. Embora seu uso esteja 
associado a uma menor incidência de reestenose pós-revascularização, ele 
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também resulta em um risco maior de trombose aguda intra-stent. O implante 
de DES em pacientes com DM está associado a melhores resultados 
angiográficos e clínicos do que no caso de stents metálicos convencionais. 
Pacientes tratados com DES apresentam com menor frequência reestenose 
ou infarto do miocárdio recorrente e necessidade reduzida de angioplastia 
repetida105. 

 
9.5 Stents biodegradáveis  

O uso de de stents revestidos com biopolímero na prática clinica está 
sendo cada vez mais relatado. Evidências preliminares sugerem que esses 
dispositivos podem representar um risco menor de trombose tardia intra-stent 
do que DES convencionais. A implantação de DES resulta em inflamação 
crônica da parede arterial, induzida pelo revestimento de polímero durável do 
stent, fato que, eventualmente, leva à trombose. Em contraste, a superfície 
dos novos stents biodegradáveis, que é exposta após a liberação de um 
agente antiproliferativo, se assemelha à superfície dos stents convencionais 
de metal descoberto, diminuindo o processo inflamatório106.  

Dados de três ensaios randomizados – comparando os resultados do 
tratamento com stents biodegradáveis e DES de liberação de sirolimus 
(ISAR-TEST 3, ISAR-TEST 4 e LEADERS) – foram analisados. A meta-
análise, incluindo informações de um total de 4062 pacientes, mostrou que, 
em comparação com DES, os stents biodegradáveis têm melhor eficácia 
clínica e um melhor perfil de segurança durante um acompanhamento de 
quatro anos. Além disso, o uso de stents biodegradáveis foi associado a 
menor incidência de trombose tardia106.  

Porém, não está claro se a incidência de trombose foi menor quando 
os stents biodegradáveis foram comparados com stents farmacológicos de 
segunda geração. Consequentemente, nenhuma conclusão definitiva sobre 
a superioridade dos primeiros dispositivos deve ser formulada até que uma 
análise comparativa dos stents biodegradáveis com DES de segunda 
geração tenha sido conduzida106. 
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