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Resumo

Fundamento: Na prdtica clinica, ha evidéncias de falhas na prescricao de terapias baseadas em evidéncias para pacientes
de alto risco cardiovascular. Entretanto, no Brasil, ainda sao insuficientes os dados sobre a evolucao ao longo de 1 ano
desses pacientes.

Obijetivos: Descricao no acompanhamento de 12 meses da utilizacao de terapias baseadas em evidéncia e da ocorréncia
de desfechos cardiovasculares maiores e seus principais preditores em um registro brasileiro multicéntrico de pacientes
de alto risco cardiovascular.

Métodos: Estudo observacional prospectivo que documentou a pratica clinica ambulatorial de individuos acima de
45 anos e de alto risco cardiovascular tanto em prevencao primaria como secundaria. Os pacientes foram seguidos
por 1 ano e avaliou-se a prescricao de terapias baseadas em evidéncia e a ocorréncia de eventos cardiovasculares
maiores (infarto agudo do miocardio [IAM], acidente vascular cerebral [AVC], parada cardiaca e mortalidade por causa
cardiovascular). Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente significantes.

Resultados: De julho de 2010 até agosto de 2014, 5.076 individuos foram incluidos em 48 centros, sendo 91% dos
4.975 pacientes elegiveis acompanhados em centros de cardiologia e 68,6% em prevencao secundaria. Em 1 ano, o uso
concomitante de antiplaquetarios, estatinas e inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) reduziu de 28,3%
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para 24,2% (valor de p < 0,001). A taxa de eventos cardiovasculares maiores foi de 5,46%, e os preditores identificados
foram: idade, pacientes em prevencao secundaria e nefropatia diabética.

Conclusdes: Neste grande registro nacional de pacientes de alto risco cardiovascular, foram identificados preditores de
risco semelhantes aos registros internacionais, porém a adesao da prescricio médica a terapias baseadas em evidéncia
esteve abaixo dos dados da literatura internacional e apresentou piora significativa em 1 ano. (Arq Bras Cardiol. 2021;
116(1):108-116)

Palavras-chave: Doencas Cardiovasculares; Fatores de Risco; Medicamentos Sob Prescricao; Estudos Multicéntricos
como Assunto; Registro Médico Coordenado.

Abstract
Background: In clinical practice, there is evidence of failure to prescribe evidence-based therapies for patients at high cardiovascular risk.
However, in Brazil, data on 1-year outcomes of these patients remain insufficient.

Objectives: To describe the use of evidence-based therapies and the occurrence of major cardiovascular outcomes and their major predictors
in a 12-month follow-up of a Brazilian multicenter registry of patients at high cardiovascular risk.

Methods: This prospective observational study documented the outpatient clinical practice of managing patients over 45 years of age and of
high cardiovascular risk in both primary and secondary prevention. Patients were followed-up for 1 year, and the prescription of evidence-based
therapies and the occurrence of major cardiovascular events (myocardial infarction, stroke, cardiac arrest, and cardiovascular death) were
assessed. P-values < 0.05 were considered statistically significant.

Results: From July 2010 to August 2014, a total of 5076 individuals were enrolled in 48 centers, 91% of the 4975 eligible patients were
followed-up in cardiology centers, and 68.6% were in secondary prevention. At 1 year, the concomitant use of antiplatelet agents, statins, and
angiotensin-converting enzyme inhibitors reduced from 28.3% to 24.2% (p < 0.001). Major cardiovascular event rate was 5.46%, and the
identified predictors were age, patients in secondary prevention, and diabetic nephropathy.

Conclusions: In this large national registry of patients at high cardiovascular risk, risk predictors similar to those of international registries were
identified, but medical prescription adherence to evidence-based therapies was inferior and significantly worsened at 1 year. (Arq Bras Cardiol.
2021; 116(1):108-116)

Keywords: Cardiovascular Diseases; Risk Factors; Prescription Drugs; Multicenter Studies as Topic; Medical Record Linkage.
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baseadas em evidéncia foram coletadas de forma transversal, e
as mudancas no seguimento prospectivo nao foram reportadas
até o momento. Ademais, hd ainda necessidade de idenificar,
em uma populagdo brasileira de individuos de alto risco
cardiovascular, qual a real taxa de eventos esperada e quais
os preditores associados a tais eventos.

Introducao

As doencas cardiovasculares habitualmente sao
manifestagoes decorrentes de um substrato aterosclerético
arterial.™ Em conjunto, acometem mais de 4% da populagao
mundial e suas complicagbes agudas, conhecidas como eventos
cardiovasculares, constituem a principal causa de morte e
incapacidade globalmente em ambos os sexos.>* No Brasil,
assim como em outros paises em desenvolvimento, a frequéncia
dessas doengas permanece aumentando ao longo dos anos, o
que reforca a necessidade de melhor compreensao da evolugao
desses pacientes na pratica clinica dessas regides.*”

O objetivo do presente estudo é avaliar ao longo de 12
meses, em pacientes de alto risco cardiovascular atendidos em
centros brasileiros, a proporgao de pacientes que recebem de
forma continuada intervengoes com beneficio comprovado e
os fatores associados a evolugdo clinica tardia, particularmente
sobre a taxa de ocorréncia de eventos cardiovasculares

Apesar da elevada morbimortalidade, diversas estratégias ' .
maiores durante o seguimento.

para reduzir o risco de complicagdes nesses pacientes tém sido
desenvolvidas.®'? Dentre essas opgoes, os pacientes de alto risco
cardiovascular podem se beneficiar de terapias antitrombéticas
(antiplaquetdrios), estatinas e IECA ou bloqueadores dos
receptores de angiotensina (BRA).%'? Contudo, a aplicagao
dessas terapias na pratica clinica tem se mostrado insuficiente,
especialmente em paises em desenvolvimento.'>'> No Brasil,
publicagao dos dados parciais do registro da prética clinica
em pacientes com alto risco cardiovascular (REACT) mostrou

Métodos

O registro REACT representa um projeto de documentagao
do atendimento real do paciente de alto risco cardiovascular
em centros de todas as regides brasileiras, incluindo hospitais
publicos e privados, bem como unidades basicas de satde.

que o uso combinado de antiplaquetarios, estatinas e IECA
foi identificado em apenas 34% dessa populagao.' Apesar da
relevancia desses dados, ha limitagdes nessa analise, pois tais
informagbes sobre a adesdo da prescrigdo médica de terapias

Delineamento e Execucao do Estudo

O Registro REACT é um projeto da Sociedade Brasileira de
Cardiologia (SBC), cuja operacao foi realizada pelo Instituto de
Pesquisa do Hospital do Coracao (IP-HCor) e cujos métodos
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foram previamente publicados.’' De maneira resumida,
trata-se de pesquisa obervacional, prospectiva, voluntéria e
multicéntrica, cuja inclusdo de pacientes ocorreu de julho
de 2010 até agosto de 2014 em 48 unidades de satde que
inclufram hospitais publicos e hospitais privados, bem como
Unidades Basicas de Sadde (UBS). Houve abrangéncia
dos centros nas cinco regides brasileiras com a seguinte
distribuigdo: Sudeste (45,8%), Norte (6,3%), Nordeste (14,6%),
Sul (29,2%) e Centro-Oeste (4,2%). A selegao de centros foi
realizada por convites abertos a centros interessados via SBC
e pelo préprio centro coordenador (IP-HCor). O estudo foi
iniciado ap6s aprovagao do Comité de Ftica em Pesquisa
e os dados foram coletados apés consentimento individual
dos pacientes. As informacoes da andlise transversal visando
documentar a pratica clinica do manejo de pacientes de
alto risco cardiovascular em territério nacional ja foram
previamente publicadas.” Adicionalmente, foi realizado
seguimento longitudinal desses pacientes em 6 e 12 meses
com os seguintes objetivos: aferir a adesdo da prescricao
médica as recomendagbes de terapias baseadas em
evidéncias, avaliar a ocorréncia de eventos cardiovasculares
maiores e identificar seus respectivos preditores.

Participantes do Estudo

De forma resumida, os participantes do estudo deveriam
apresentar idade superior a 45 anos e pelo menos um dos
seguintes fatores:">'® 1) qualquer evidéncia clinica de doenga
arterial (coronariana, cerebrovascular ou arterial periférica); 2)
diabetes melito (DM); 3) trés fatores de risco cardiovascular,
excetuando-se DM: hipertensao arterial sistémica (HAS),
tabagismo, dislipidemia, idade superior a 70 anos, nefropatia
diabética, histéria familiar de doenca arterial coronariana
(DAC), doenca carotidea assintomética (subclinica). O
primeiro grupo que ja tinha doenga arterial conhecida foi
considerado como pacientes ja em uma fase de prevengao
secundaria, independentemente da presenca dos demais
critérios de inclusdao. Em relagdo aos demais participantes,
eles foram considerados como prevencao primaria com
DM (segundo critério de inclusdao) ou sem DM (aqueles
incluidos apenas pelo terceiro critério de inclusao). Como se
trata de estudo de prdtica clinica com critérios pragmaticos,
os critérios de exclusao foram: recusa em fornecer Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), condicdo
psiquidtrica ou neurocognitiva que impega a obtengao de
dados clinicos fidedignos (definida pelo julgamento dos
investigadores); e expectativa de vida menor que 6 meses.

Procedimentos do Estudo e Variaveis Analisadas>¢

A coleta de dados ocorreu na internagdo com dados basais
(visita indice) e também em duas visitas de seguimento clinico
aos 6 e 12 meses para aferigdo da adesao da prescricdo médicas
as recomendagoes de terapias baseadas em evidéncias e para
avaliar a ocorréncia de eventos cardiovasculares maiores. Essas
visitas de seguimento poderiam ocorrer de forma presencial
na rotina assistencial ou por telefone. Tendo a caracteristica
de um estudo pragmatico, a identificagao de comorbidade
dos pacientes (p. ex., HAS, dislipidemia) poderiam ser
realizadas da seguinte forma: relato pelo paciente, uso de
medicamento (anti-hipertensivo, hipolipemiante) ou avaliagao
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do investigador (neste Gltimo, os centros foram orientados
a seguirem as recomendagbes de critérios diagnosticos
adotadas pelas diretrizes vigentes da SBC). Foram coletadas
informagodes sobre a prescricao de medicamentos para avaliar
a adesdo da prescrigdo médica as recomendagbes baseadas
em evidéncia. O esquema terapéutico baseado em evidéncia
que foi considerado no registro REACT estava de acordo com
diretrizes vigentes.®'? Nao foram coletadas informagées sobre
o uso efetivo do medicamento pelos pacientes.

Desfechos do Estudo

Conforme descrito na publicagao de métodos do
estudo,’ o desfecho primario foi relacionado com a
prescricao de intervencdes com beneficio comprovado
(como, por exemplo, acido acetilsalicilico, estatinas, IECA)
e o impacto na evolucdo clinica tardia. Os desfechos
clinicos avaliados na evolucdo clinica tardia incluiram:
IAM, AVC, parada cardiaca e mortalidade total e por causa
cardiovascular.’'® Esses desfechos foram reportados pelo
investigador, sem utilizagao de um comité independente
para adjudicagao de eventos.

Analise Estatistica

Avaliacdo de normalidade de distribuicdo de varidveis
continuas foi realizada por meio de histogramas. Variaveis
continuas de distribuicdo normal foram descritas como
média + desvio padrao. Varidveis categéricas foram descritas
por frequéncias absolutas e relativas, as proporgdes foram
comparadas pelo teste de Qui-quadrado ou o Teste (exato)
de Fisher-Freeman-Halton. A identificacdo de preditores
independentes de eventos combinados (6bito, IAM, parada
cardiorrespiratoria ou AVC) foi realizada por modelos de
risco proporcionais de Cox, tendo em vista que foram
coletadas informacoes sobre as datas dos eventos. Essa
andlise de preditores foi realizada inicialmente de forma
univariada, avaliando os seguintes fatores: idade, sexo,
histérico de DAC, IAM prévio, histérico de AVC/AIT, histéria
de DAP DM, HAS, nefropatia diabética, tabagismo, doenga
carotidea assintomdtica e uso combinado de antiplaquetdrio,
estatina e IECA no baseline; as variaveis com valor de p
<0,15 foram incluidas na analise multivariada. Valores de p
apresentados sao do tipo bilateral, e p < 0,05 é considerado
estatisticamente significante nas andlises finais. As suposi¢bes
de proporcionalidade de cada variavel preditora e global
foram verificadas por meio dos residuos de Schoenfeld
padronizados.'” Modelos de Equacdes de Estimagao
Generalizada (EEG) foram utilizados para avaliar a terapia
medicamentosa ao longo do tempo. Todas as andlises foram
realizadas com auxilio do programa R versao 3.6.1.

Resultados

Entre julho de 2010 até agosto de 2014, 5.076 pacientes
foram recrutados nesse registro nacional. Contudo, excluindo-se
pacientes sem informacao de elegibilidade e sem informagdes
de baseline, restaram 4.975 pacientes para andlise sendo 91%
deles acompanhados em centros de cardiologia (Tabela 1).
Em um total de 407 pacientes (8,2%), nao foi possivel obter
informagao alguma de 12 meses (perda de seguimento).



Barros e Silva et al.
Registro de Pacientes de Alto Risco Cardiovascular

Artigo Original

Tabela 1 - Caracteristicas basais

Caracteristicas basais

Total (n = 4.975)

|dade; média + DP

654 £ 10 (n = 4.975)

Sexo (Masculino) 2.614/4.975 (52,5%)
Etnia
Branca 3.422/4.975 (68,8%)
Negra 571/4.975 (11,5%)
Asiatica 76/4.975 (1,5%)
Parda 900/4.975 (18,1%)
Indigena 6/4.975 (0,1%)
Tipo de Centro
Cardiologia 4.505/4.950 (91%)
Neurologia 714.950 (0,1%)
Cirurgia vascular 3/4.950 (0,1%)
Endocrinologia 114/4.950 (2,3%)
Medicina interna 99/4.950 (2%)
Ateng&o priméria 222/4.950 (4,5%)
Prevengao
Primaria 428/4.975 (8,6%)
Priméaria DM 1.135/4.975 (22,8%)
Secundaria 3.412/4.975 (68,6%)
IMC; média + DP 28,5+5.2 (n =4.959)
IMC = 25 3.660/4.959 (73,8%)
DAC 2.867/4.975 (57,6%)

Infarto agudo do miocéardio prévio

1.510/4.975 (30,4%)

AVC 710/4.975 (14,3%)
DAP 799/4.975 (16,1%)
DM 2.81414.975 (56,6%)

Mdltiplos fatores de risco (ao menos trés fatores)

3.057/4.975 (61,4%)

Hipertenséo 4.451/4.975 (89,5%)
Dislipidemia 3.638/4.975 (73,1%)
Nefropatia diabética 406/4.975 (8,2%)

Idade superior a 70 anos

1.700/4.975 (34,2%)

Tabagismo atual 515/4.975 (10,4%)
Historico familiar de DAC 2.478/4.975 (49,8%)
Doenga carotidea assintomatica 605/4.975 (12,2%)

Pressé&o arterial

Sistdlica

132,3 £19,7 (n = 4.975)

Diastélica

795+ 114 (n = 4.975)

Exames laboratoriais

Colesterol total (mg/dL) 178 £ 58,5 (n = 3.041)

LDL (mg/dL) 99,6 +39 (n = 2.834)

HDL (mg/dL) 45,4 + 14,4 (n = 2.996)

Triglicérides (mg/dL) 159,8 + 116,3 (n = 3.049)

Glicemia (mg/dL) 126,7 +552 (n = 3.327)

Hemoglobina glicosilada (%) 7,221 (n=1.953)

Creatinina (mg/dL) 1,1+0,8 (n=3.305)

DP: desvio padréo; DM: Diabetes melito; IMC: indice de massa corporal;
DAC: doenga arterial coronariana; AVC: acidente vascular cerebral; DAP:
doencga periférica; HDL: lipoproteina de alta densidade; LDL: lipoproteina
de baixa densidade.

Caracteristicas Basais

O perfil clinico dos pacientes evidenciou que a idade média foi
de 65,4 (= 10), 52,5% do sexo masculino e 68,6% eram pacientes
em prevengao secunddria (Tabela 1). Dentre os diagnésticos de
doenca cardiovascular estabelecida, doenga coronaria foi a mais
comum e esteve presente em quase 60% da amostra (Tabela 1).

Adesao da Prescricao Médica a Terapias Baseadas em
Evidéncia

Dentre os pacientes incluidos, 74,6% utilizavam
antiplaquetarios; 72,2%, estatinas; e 42,5%, IECA (Tabela
2). O percentual variou conforme o critério de inclusdo,
sendo maior no grupo de prevencao secundaria em que o
uso de antiplaquetdrio e o uso de estatina ficou proximo de
80% (Tabela 2). Dentre os pacientes com histéria de 1AM,
73,8% recebiam betabloqueadores na avaliagao basal. No
seguimento, o uso concomitante de antiplaquetarios, estatinas
e IECA reduziu de 28,3% para 24,2% (valor de P < 0,001),
sendo a redugdo mais evidente nos usdrios de IECA (Figura 1).

Controle de Fatores de Risco

No geral, 16,7% dos pacientes apresentaram pressao
arterial = 140x90 mmHg. Na avaliagdo laboratorial basal,
identificou-se que o controle da hemoglobina glicada < 7%
em 47,5% dos diabéticos, sendo mais frequente o controle
nos pacientes em prevengao primaria. O nivel de LDL-
colesterol esteve acima de 70 mg/dL em 76,6% dos pacientes,
e mais de 90% dos pacientes em prevencgao secundaria
apresentaram LDL-colesterol > 50 mg/dL. Dentre os pacientes
sem diagnéstico prévio de HAS e/ou DM ,17,9% (94/524)
apresentaram niveis de pressao arterial = 140x90, 3,6%
(77/2.161) apresentaram glicemia de jejum = 126 e 4,1%
(88/2.161) hemoglobina (Hb) glicada = 6,5%. De forma
combinada, dentre os pacientes sem diagnéstico prévio
de HAS ou DM, 10,3% (247/2.392) apresentaram niveis
patolégicos de pressao arterial e/ou glicemia.

As orientagdes para medidas ndo farmacoldgicas foram
reportadas em cerca de 80% das vistas, sendo semelhante
na prevengao primaria e secunddria para cessacao de
tabagismo, mas maior na prevengao primdria para atividade
fisica e dieta cardioprotetora.

Arq Bras Cardiol. 2021; 116(1):108-116
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Tabela 2 -Uso de terapias para prevengao cardiovascular e controle dos fatores de risco de acordo com caracteristicas da populagédo

Primaria Primaria DM Secundaria Secundaria e DM Total
(n=428) (n=1.135) (n=1.733) (n=1.679) (n=4.975) P
Medicagao (Baseline)
) . 3.713/4.975
Antiplaquetario 2251428 (52,6%) 731/1.135 (64,4%) 1403/1.733 (81%) 1.354/1.679 (80,6%) (74,6%) <0,001
i 3.592/4.975
Estatina 276/428 (64,5%) 720/1.135 (63,4%) 1347/1.733 (77,7%) 1.249/1.679 (74,4%) (72,2%) <0,001
v
IECA 171/428 (40%) 519/1.135 (45,7%) 758/1.733 (43,7%) 787/1.679 (46,9%) fofg‘o/?; s 0,043
N 1.408/4.975
Combinagéo 64/428 (15%) 263/1.135 (23,2%) 527/1.733 (30,4%) 554/1.679 (33%) (28.3%) <0,001
Betabloqueador o o 1.114/1.510 )
(Paciente com IAM) 607/816 (74,4%) 507/694 (73,1%) (73,8%)
Diurético tiazidico 1.867/4 451
(Pacientes com 174/387 (45%) 555/1038 (53.5%) 496/1.481 (33,5%) 642/1.545 (41,6%) ' (41 90'/) <0,001
hipertens&o) o
Controle dos fatores
de risco (baseline)
Hemoglobina glicada
0 1.120/1.953
<7% 146/150 (97,3%) 321/655 (49%) 361/408 (88,5%) 292/740 (39,5%) (57.3%) <0,001
7% a 8% 1/150 (0,7%) 1441655 (22%) 22/408 (5,4%) 150/740 (20,3%) 317/1.953 (16,2%)
2 8% 3/150 (2%) 190/655 (29%) 25/408 (6,1%) 298/740 (40,3%) 516/1.953 (26,4%)
Glicemia
1.222/3.327
<100 mg/dL 185/284 (65,1%) 137/838 (16,3%) 664/1.074 (61,8%) 236/1.131 (20,9%) (36,7%) <0,001
1.010/3.327
100 a 125 mg/dL 90/284 (31,7%) 268/838 (32%) 342/1.074 (31,8%) 310/1.131 (27,4%) (30,4%)
=126 mg/dL 9/284 (3,2%) 433/838 (51,7%) 68/1.074 (6,3%) 585/1.131 (51,7%) 1?525502)2 7
Pressdo
2.826/4.975
< 130/80 mmHg 2741428 (64%) 582/1.135 (51,3%) 1.066/1.733 (61,5%) 904/1.679 (53,8%) (56,8%) <0,001
1.317/4.975
130/80 a 139/89 mmHg 97/428 (22,7%) 322/1.135 (28,4%) 432/1.733 (24,9%) 466/1.679 (27,8%) (26,5%)
> 140/90 mmHg 57/428 (13,3%) 231/1.135 (20,4%) 235/1.733 (13,6%) 309/1.679 (18,4%) 832/4.975 (16,7%)
LDL
< 50 mg/dL 1/269 (0,4%) 40/712 (5,6%) 53/939 (5,6%) 93/914 (10,2%) 187/2.834 (6,6%) <0,001
50 a 69 mg/dL 25/269 (9,3%) 97712 (13,6%) 145/939 (15,4%) 173/914 (18,9%) 440/2.834 (15,5%)
=70 mg/dL 2431269 (90,3%) 5751712 (80,8%) 741/939 (78,9%) 648/914 (70,9%) 2?;)77/:0/?;’ 4

Valor de p (Teste Qui-Quadrado) < 0,05 indica que a terapia para prevengéo/fator de risco é dependente da caracteristica da populagéo. DM:
Diabetes melito; IAM: infarto agudo do miocérdio; IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; LDL: lipoproteina de baixa densidade.

Arq Bras Cardiol. 2021; 116(1):108-116
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Figura 1 - Prescrigdo de terapias para prevengdo cardiovascular de acordo com o tempo de seguimento. Para a comparagdo da continuidade da prescrigao do
medicamento nos seguimentos com o baseline, foi ajustado um modelo de equagdes de estimagdo generalizada (EEG) para dados binarios para considerar a
dependéncia entre as observagdes. 1 Valor de p < 0,001, comparagéo entre o seguimento e o baseline. 1 Valor de p < 0,01; comparagéo entre o sequimento e o

baseline. * Valor de p < 0,05; comparagéo entre o seguimento e o baseline.

Desfechos Clinicos

Em 12 meses, a mortalidade global (cardiovascular ou nao)
foi de 4,92%, sendo maior na regido Nordeste (9,33%; IC 95%
6,1%-12,6%) seguida pelas regides Centro-Oeste (8,6%; IC
95% 3,0%-14,1%), Sul (4,9%; 1C 95% 3,7%-6,1%) e Sudeste
(4,3%; 1C 95% 3,5%-5,1%). A andlise da regiao Norte foi
prejudicada pela baixa inclusdo (99 pacientes), com 30% de
perda de seguimento, tendo sido reportado apenas um 6bito
(1,5%; 1C 95% 0,0%-4,3%).

A taxa de eventos cardiovasculares maiores na populagao
total foi de 5,46 por 100 pacientes-ano no grupo de prevengao
secundaria (Figura 2) e os preditores identificados para
eventos cardiovasculares foram idade, prevengao secundaria
e nefropatia diabética (Tabela 3).

Discussao

O registro REACT seguiu por um 1 ano cerca de 5 mil
pacientes de alto risco cardiovascular, sendo quase 70% em
prevencao secunddria. O perfil dos pacientes indica equilibrio
entre os sexos e, dentre os fatores de risco, HAS e dislipidemia
foram os mais comuns (presentes em mais de 70% dos
pacientes). Em cerca de 20% dos pacientes em prevencao
secundaria ndo foi identificada a prescrigao de antiplaquetdrio,
e o uso combinado de antiplaquetario, estatina e IECA em
toda a populagao de alto risco foi de 28,3% na avaliagao basal
para 24,2% em 1 ano. O risco de eventos cardiovasculares
maiores em 1 ano foi de 5,46 por 100 pessoas-ano, e os trés
fatores mais importantes associados a esses eventos foram

inerentes a condigao clinica do paciente: idade, prevencao
secunddria e nefropatia diabética.

O grupo incluido no REACT representa um grupo
heterogéneo, mas que esta de acordo com o conceito atual
de prevencado cardiovascular, em que, mais importante do
que classificar um individuo como portador de DM, HAS
ou dislipidemia, é caracterizd-lo em termos de seu risco
cardiovascular. A publicagdo com resultados parciais do
REACT feita em 2013" tinha incluido 2.403 pacientes e
analisados 2.364 apés andlise de qualidade dos dados basais.
Na presente andlise, foram acrescidos 2.673 pacientes, o
que totalizou 5.076 arrolados ao final do estudo (4.975
pacientes elegiveis para andlise). Na publicacdo atual, além
de o tamanho amostral ser mais que o dobro da amostra da
publicagdo anterior, foi incluida a informagao de avaliagao
prospectiva em 12 meses." Dessa forma, além de maior
precisao na avaliagao dos dados basais, foi possivel incluir
informagbes sobre a evolugdo desses pacientes. Havia
caréncia de dados do seguimento em 12 meses de uma
grande populacao contemporanea de pacientes de alto risco
cardiovascular, pois mesmo em grandes estudos internacionais
que inclufram a America Latina, como o REACH,'® o tamanho
amostral de pacientes do nosso continente neste estudo,'®
representou menos da metade dos casos incluidos no REACT.

Em termos de prescricao de terapias baseadas em evidéncia
para reducao do risco cardiovascular, identificou-se que
terapias bem estabelecidas, como antiplaquetario para
prevencao secundaria, nao foram prescritas para parcela
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Figura 2 - Taxa de eventos em 1 ano de acordo com critério de inclusdo. IAM: infarto agudo do miocérdio; AVC: acidente vascular cerebral; DM: diabetes melito.

significativa dessa populagao de alto risco. Em registros
internacionais de pacientes de alto risco,'*2" foi identificada
grande variabilidade na adesao terapéutica e no controle dos
fatores de risco. No estudo REACT, mesmo com 90% dos
pacientes sendo acompanhados em centros cardiolégicos,
foram identificadas, ainda, lacunas importantes no controle
do risco cardiovascular. Com relagao a prescricao médica,
além de parcela significativa de nao adesao na avaliagao
basal, no seguimento de 12 meses houve reducao absoluta
de aproximadamente 4% na prescricio combinada de
antiplaquetario, estatina e IECA. Essas diferengas demonstram
a necessidade da elaboragdo de estratégias para melhor
controle dos fatores de risco com maior prescricao a terapias
baseadas em evidéncia na populagao brasileira.??

O acompanhamento de 12 meses no estudo REACT
permitiu a andlise da taxa de eventos cardiovasculares maiores
e dos seus principas preditores. Os fatores de maior associagao
identificados foram relacionados a condigdo do paciente, tais
como idade, prevengao secundaria e nefropatia, e estao de
acordo com conceitos estabelecidos previamente em estudos
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internacionais.”’*?** Tendo em vista tais achados, reitera-se a
necessidade de ter a prevengdo de doenca cardiovascular e de
doenca renal como prioridades nas politicas de sadde publica.
Rastreamento e controle adequado de fatores de risco como
HAS, dislipidemia e DM sao fundamentais nessa estratégia
de prevengao primaria de doenca cardiovascular. No REACT,
10,3% dos pacientes sem diagnéstico prévio de HAS ou DM
apresentaram niveis de pressao arterial e/ou glicemia dentro
dos parametros patolégicos. Dessa forma, além da busca de
modelos eficientes de melhora da adesao das recomendacoes
baseadas em evidéncia,?> hd necessidade de melhorar a
identificacdo dessas condicoes de risco na populagao e
trabalhar de forma conjunta em seu controle. Isso se deve ao
fato de que, embora a terapia baseada em evidéncia reduza
o risco de eventos, a taxa de eventos ainda serd mais elevada
no grupo de prevencao secundaria de forma independente de
outras varidveis. Essa abordagem conjunta sistematica reforga o
conceito de que os esforgos preventivos ndo sao apenas pelos
riscos atribuiveis a elevacao de fatores isolados, como a pressao
arterial ou o colesterol sérico, mas pela acdo nos mudiltiplos
fatores, interferindo no risco absoluto global de cada individuo.
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Tabela 3 - Fatores preditores de risco cardiovascular. Analises univariada e multivariada

Andlise univariada

Analise multivariada

Variaveis
HR [95% IC] Valor de p HR [95% IC] Valor de p

Idade (incremento de 1 ano) 1,036 [1,025; 1,047] <0,001 1,035 [1,024; 1,046] <0,001
Sexo (masculino) 1,12310,900; 1,401] 0,303 - -
Historia de DAC (sim) 1,686 [1,329; 2,139] <0,001 1,324 [0,989; 1,772] 0,059
IAM prévio (sim) 1,672 [1,338; 2,090] <0,001 1,515 [1,155; 1,988] 0,003
Historia de AVC/AIT (sim) 1,738 [1,335; 2,263] <0,001 1,481[1,132; 1,938] 0,004
Histdria de DAP (sim) 1,951 [1,520; 2,503] <0,001 1,651 [1,271; 2,143] <0,001
DM (sim) 1,191[0,951; 1,492] 0,127 1,227 [0,967; 1,557] 0,093
Hipertenséo (sim) 0,829 [0,593; 1,159] 0,272 - -
Nefropatia diabética (sim) 1,826 [1,324; 2,518] <0,001 1,438 [1,021; 2,025] 0,037
Fumante (sim) 0,950 [0,656; 1,376] 0,785 - -
Doenga carotidea assintomatica (sim) 1,008 [0,724; 1,404] 0,963 - -
Medicamento combinado (sim)* 1,083 [0,852; 1,377] 0,513 - -

Medicamento combinado: uso combinado de antiplaquetério, estatina e IECA no baseline. DAC: doenga arterial coronariana; IAM: infarto agudo do miocérdio; AVC:
acidente vascular cerebral; DAP: doenga periférica; AlIT: ataque isquémico transitorio; DM: Diabetes melito.

Limitacoes do Estudo

Embora o convite tenha sido aberto para centros
interessados no Brasil, as regiées Norte, Nordeste e Centro-
Oeste tiveram representagao proporcionalmente baixa.
Além disso, os centros participantes eram, em sua maioria,
cardiolégicos e com estrutura de pesquisa clinica, e os
participantes incluidos de forma voluntaria. Desse modo,
os resultados podem nao ser aplicaveis a populagbes que
nao se enquadrem nessas caracteristicas (p. ex., unidades de
satide com menos recursos, especialmente nas regioes Norte,
Nordeste e Centro-Oeste). De qualquer maneira, mesmo em
locais com condicdes mais favoraveis, foram identificadas
lacunas relevantes na aplicagao das praticas baseadas em
evidéncia. Outras limitagOes incluem: outros possiveis fatores
associados a eventos cardiovasculares, visto que ndo foram
coletados como variaveis socioecondmicas e culturais dos
pacientes; dados de desfecho clinico nao foram adjudicados e
nao foram obtidos em 12 meses em 407 pacientes. Entretanto,
a avaliacdo de desfecho clinico em estudos observacionais
pragmaticos habitualmente é realizada por notificacdo do
médico investigador, sem utilizagao de um comité especifico
para adjudicacdo, e o REACT representaria um cendrio mais
préximo a forma de identificagdo de eventos que ocorre
na prética clinica real. Com relagdo ao seguimento de 12
meses, tendo em vista que as perdas de dados ocorreram em
momentos distintos, as andlises foram realizadas por modelo
de Cox e, por consequéncia, os pacientes foram censurados
no Ultimo contato registrado como forma de minimizar as
variagdes na duragao de seguimento. Finalmente, a avaliagao
da adesao terapéutica se baseou na prescricao médica e nao
foram coletados dados sobre a elegibilidade, sobre a real
utilizagdo das terapias prescritas e sobre as principais barreiras
para a prescricao e a utilizacao das terapias. Dessa maneira,

os resultados do REACT refletem a adesao geral do médico
em termos de prescrigao de terapias baseadas em evidéncia,
porém sem informacao da utilizagao efetiva dessas terapias.

Conclusao

Em um grande estudo prospectivo de pacientes de alto
risco cardiovascular, foram identificadas falhas na prescrigao de
terapias baseadas em evidéncia acima do que seria esperado em
registros internacionais, e tais falhas se intensificaram durante
o seguimento de 1 ano. Identificou-se também uma taxa de
eventos cardiovasculares acima de 5% ao ano nos pacientes
incluidos j& em prevengao secundaria, a qual foi preditora
independente de risco, assim como idade e nefropatia. Essas
informacdes poderao ser utilizadas no desenvolvimento de
projetos de melhoria de qualidade assistencial e de outras
politicas de assisténcia a satde, a fim de reduzir o risco dos
eventos cardiovasculares na populacao brasileira.
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