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RESUMO

O objetivo foi realizar uma revisdo da literatura sobre Myocardial Infarction With Nonobstructive Coronary
Arteries (MINOCA). A metodologia foi um levantamento de publica¢cbes sobre o tema utilizando a pergunta
norteadora: quais as caracteristicas clinicas, epidemioldgicas e o manejo mais apropriado para os pacientes
com MINOCA? As bases de dados utilizadas foram LILACS, SciELO, PubMed e Cochrane com os descritores
MINOCA (Myocardial Infarction with Nonobstructive Coronary Arteries) management. Os resultados obti-
dos foram 63 artigos na PubMed, sendo que 10 responderam ao questionamento. Cochrane foram encon-
trados 3 artigos com apenas 2 disponiveis para leitura. O SciELO e LILACS ndo possuiam artigos que respon-
dessem a pergunta. Entre os 12 artigos utilizados no estudo encontrou-se que a MINOCA esta presente em
5 a 7% dos pacientes. Hd uma variedade de causas e fatores de risco que resultam nessa condicdo, o mane-
jo com anti-hipertensivos e antiplaquetarios necessitam de ensaios clinicos para confirmar os resultados.
Palavras-chave: Infarto do miocdrdio sem obstrucado coronariana, MINOCA, manejo clinico, epidemiologia,
tratamento.

Epidemiology and management of diagnostic patients with myocardial Infarction with Nonobstructive
Coronary Arteries (MINOCA): integrative review

ABSTRACT

The study intended to make a critical review on Myocardial Infarction with Nonobstructive Coronary Arter-
ies (MINOCA). Thus, the methodology of this study was using the guiding question: what are the clinical,
epidemiological characteristics and the most appropriate management for patients with MINOCA? Data-
bases used: LILACS, SciELO, PubMed and Cochrane with the descriptors MINOCA (Myocardial Infarction
with Nonobstructive Coronary Arteries) management. The results have been obtained study data were 63
articles on the PubMed, who responded to the question only 10. Cochrane had 3, but only 2 were available.
SciELO and LILACS did not have articles that answered the question. In between 12 articles of used in study
that MINOCA is found in 5 to 7% of patients. There are a variety of causes and risk factors that result in this
condition, management with antihypertensive and antiplatelet agents require clinical trials to confirm the
results.

Keywords: Myocardial Infarction with Nonobstructive Coronary Arteries, MINOCA, management, epidemi-
ology, treatment.

INTRODUGCAO

Myocardial Infarction With Nonobstruc-
tive Coronary Arteries (MINOCA) é uma sindrome
caracterizada por infarto do miocardio sem obs-
trugcdo das artérias coronarias. Nestes casos, o
paciente possui critérios para o diagndstico de
Infarto Agudo do Miocardio (IAM), porém na
cineangiocoronadriografia de 50% ou mais pacien-
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tes ndo apresentam obstrugdo corondria’. Essa
sindrome vem chamando bastante atencdo, atra-
vés dos diversos estudos realizados, que abor-
dam as caracteristicas clinicas, tratamento e
progndstico desses pacientesz. Os critérios diag-
nosticos estabelecidos mundialmente tém como
parametros o infarto agudo do miocardio (IAM),
acrescido de auséncia de doenca arterial corona-
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riana obstrutiva (estenose maior ou igual a 50%)
e auséncia de causa evidente para a apresenta-
¢3o do IAMP.

Dados recentes apontam que 10% dos
casos de infarto agudo do miocardio sao decor-
rentes dessa sindrome®. Os menores fatores de
riscos tradicionais e o infarto do miocardio sem
supradesnivelamento de ST sdo mais comuns em
mulheres jovens e ndo brancas’. Pasupthy et al.®
relataram prevaléncia de MINOCA de 1 a 14% e
predominancia global calculada de 6% apds a
realizacdo de uma revisao sistematica que reuniu
27 ensaios clinicos totalizando 176.502 pacientes
com infarto do miocardio.

Como, por definicdo MINOCA ndo é
uma doenga, mas sim uma sindrome clinica com
um imenso numero de etiologias e mecanismos
patogénicos associados, ndo existe um tratamen-
to determinado’, o que dificulta o0 manejo clinico.
Por esse motivo apds o diagndstico, uma anam-
nese criteriosa deve ser realizada a fim de eluci-
dar as potenciais causas e apontar o melhor tra-
tamento para esses pacientes®.

De acordo com Maddox et al.” os paci-
entes portadores de MINOCA que possuem do-
encga arterial coronariana ndo obstrutiva associa-
da possuem um risco significativamente maior de
apresentar um infarto agudo do miocardio no
periodo de um ano apds o diagndstico.

Stone et al.'® descreveram no estudo
Providing Regional Observations to Study Predic-
tors of Events in the Coronary Tree (PROSPECT)
que apds 3 anos, os pacientes portadores da
sindrome coronariana aguda, que tinham as le-
sdes angiograficamente leves no inicio do estudo
foram responsdveis por quase 12% dos eventos
cardiacos adversos maiores. Por esse motivo, a
reabilitacdo cardiovascular também vem sendo
oferecida aos pacientes com MINOCA apdés a fase
aguda, especialmente para aqueles com insufici-
éncia cardiaca ou evidéncia de aterosclerose sig-
nificativa e com multiplos fatores de risco cardio-
vascular. No entanto, necessita-se de estudos
clinicos para comprovar a efetividade desse tra-
tamento.

Portanto, verificar se MINOCA é uma
entidade clinica com caracteristicas especificas é
fundamental para determinar a estratégia de
manejo terapéutico mais adequado. Por esse
motivo, revisdes da literatura sobre esse assunto
sdo extremamente importantes para ajudar a
determinar estratégias terapéuticas adequadas
para esses pacientes.
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Levantar os artigos cientificos publica-
dos para avaliar o manejo clinico dos pacientes
diagnosticados com infarto sem obstrucao coro-
nariana (MINOCA).

METODOLOGIA

A metodologia utilizada foi uma revisao
integrativa, apds a formulacao da pergunta nor-
teadora: quais as caracteristicas epidemioldgicas
e 0 manejo clinico mais apropriado para os paci-
entes diagnosticados com MINOCA? Baseada na
estratégia PICO, representada por: Paciente, In-
tervencdo, Comparacdo e Outcomes (desfecho).
Uma estratégia metodoldgica utilizada como um
instrumento condutor de conhecimento para a
pratica baseada em evidéncia .

Foi entdo realizado levantamento de ar-
tigos indexados nas bases de dados: National
Library of Medicine (Pubmed), Literatura Latino-
Americana de Ciéncias da Saude (LILACS), Scienti-
fic Electronic Library Online (SciELO), Medical
Literature Analysis and Retrieval System Online
(Medline) e Cochrane Library.

Os descritores utilizados na busca dos
artigos foram: MINOCA, infarto do miocardio sem
obstrucdo corondria, Myocardial Infarction With
Nonobstructive Coronary Arteries, manejo clinico,
epidemiologia, aplicando o operador booleano
AND.

Para o refinamento adequado da pes-
quisa utilizou-se os critérios de inclusdo: artigos
nos idiomas de publicagbes: inglés, portugués e
espanhol, por serem as mais abundantes e com
os resumos disponiveis nas bases de dados su-
pracitadas. O periodo da busca limitou-se aos
ultimos cinco anos, de janeiro de 2014 a junho de
2019, que abordavam o tema proposto nesse
estudo e que respondessem a pergunta nortea-
dora de forma mais atual.

Foram excluidos desta sele¢do os estu-
dos em duplicidade nas bases de dados, os classi-
ficados como artigo de revisdo de literatura e os
gue ndo se apresentaram em formato de artigo,
como guidelines, cartas, editoriais, teses e disser-
tagOes e aqueles ndo disponiveis na integra.

Este estudo teve como limitagdo de
uma revisdo construida mediante a analise da
qualidade das publicagdes indexadas sobre a
tematica MINOCA na literatura internacional e
nacional, pelas autoras, sempre em concordan-
cia.

Para analise dos niveis de evidéncia foi
utilizado um instrumento validado para a coleta
de dados (URSI)!. Apds a selegdo criteriosa dos
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artigos as principais informacgées foram inseridas
em um quadro e foram discutidos de forma inte-
grada a fim de responder adequadamente a per-
gunta norteadora desse estudo.

RESULTADOS

Tendo em vista as bases de dados que
foram pesquisadas, a PUBMED obteve o maior
numero de artigos indexados, um total de 63
artigos, sendo que apenas 10 responderam o
questionamento do estudo. A base de dados
Cochrane possuia dois artigos indexados que
responderam ao questionamento. Na busca rea-
lizada no Scielo apenas um artigo foi encontrado
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e por fim a base Lilacs ndo possuia nenhum artigo
sobre o tema proposto nesse estudo.

Em relagdo aos idiomas publicados, os 12
artigos encontrados estavam na lingua inglesa e
foram publicados entre os anos de 2017 e 2019.

O Quadro 1 apresenta um panorama ge-
ral dos 12 estudos que atenderam aos critérios
de selecdo estabelecidos pelos autores e que
responderam o questionamento dessa revisao.
Nele estdo descritos o tipo de estudo, principais
resultados e desfecho.

Quadro 1. Relagdo dos estudos que atenderam aos critérios de selecdo com descri¢cdo do tipo de estudo,

principais resultados e desfecho.

Autores Tipo de es- Resultados

tudo

Desfecho

Dreyer et
12
al.

Coorte ob-
servacional

Dentre internagGes por IAM 5,9% dos resultados
era significativamente menores nos pacientes com
MINOCA vs MICAP:

Taxas de 12 meses de MACE (18,7% vs. 27,6%).
Mortalidade (12,3% vs. 16,7%).

Re-hospitalizacdo por IAM (1,3% vs. 6,1%) e IC
(5,9% vs. 9,3%).

Valores semelhantes entre os pacientes com M-
NOCA e MICAD na reinternagdo por AVC (1,6% vs.
1,4%,).

Progndstico desfavordvel em
pacientes idosos com MINOCA
submetidos a angiografia coro-
nariana, com um em cinco paci-
entes com MINOCA sofrendo um
evento adverso importante em
12 meses

Ballesteros-

Ortega et
13

al.

Coorte ob-
servacional

Escore com varidveis padrao: avaliagdo da probabi-
lidade de MINOCA na admissdo, mostrando um
valor maximo correspondente a uma probabilida-
de de 40% de MINOCA.

Poder discriminativo: 0,756 (teste de Hosmer-
Lemeshow p>0,05).

Pacientes com MINOCA reque-
rem o diagndstico para alinhar a
terapia com a doenga que causa
o evento isquémico.

Pontuagao do escore: estabele-
cimento de procedimentos e
diagndsticos adicionais.

Abdu et al.™

Coorte ob-
servacional

Diagndstico de MINOCA: 6,3%.

Niveis de TG, LDL-C, cTnT, CK-MB e mioglobina no
MINOCA foram menores, enquanto a FEVE foi
maior. Uso de todos os medicamentos diminuiu
em um ano.

MACE no grupo MINOCA foi menor.

Preditores independentes para MACE no MINOCA:
idade mais avancada (= 60 anos), sexo feminino,
fibrilacao atrial e FEVE reduzida.

MINOCA foi acompanhado por
menores fatores de risco tradici-
onais da DAC, que o MI-CAD.
Menor propensdo em receber
alta com medicagdo de preven-
¢do secundaria do IM.
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aqueles sem DCV conhecida, as horas ajustadas
para o desfecho primario (morte por todas as cau-
sas ou Mi ndo-fatal recorrente foram 7,81% com
DAC obstrutiva e 4,64% com MINOCA.

Rakowski et | Ob- MINOCA: 7,8% dos pacientes, com apresentagado Pacientes com MINOCA sdo

al.® servacional clinica mais frequente entre NSTEMI do que STEMI | representativos entre aqueles
(MINOCA: 78% vs. 22%; DAC obstrutiva 51,1% vs. com infarto do miocardio.
48,9%; p <0,0001). Pacientes do MINOCA: sexo MINOCA deve ser considerado
feminino, < 60 anos, com taxa glicémica menor, um diagndstico apds a angiogra-
tabagismo, hipertensdo arterial, doenca renal, fia coronariana, e esforgos adici-
infarto do miocardio prévio e acidente vascular onais devem ser tomados para
cerebral prévio em comparagdo com pacientes definir a causa do IM em cada
com DAC obstrutiva. paciente.

Williams et | Coorte Dentre os 8305 pacientes com IM, 10,8% foram MINOCA é comum e a taxa de

al.' classificados como MINOCA. Em comparagdo com | resultados adversos é a metade

do que aqueles com DAC obstru-
tiva.

Taxa de eventos no MINOCA é
maior que a populagao sem DCV.

Taxa de mortalidade foi de 0,8% entre o MINOCA e
2,7% entre os pacientes com TOC.

Taxa de 6bito / re-MIl em um ano: 5,3% no MINO-
CA e 8,9% no TOC.

Taxas de mortalidade em cinco anos: 10,9% no
MINOCA e de 16,0% nos TOC.

A taxa de infarto do miocardio nesses pacientes foi
de 3,9% em comparagdao com 6,1% entre os paci-
entes do MINOCA com estenose <50%.

Mahajan et | Coorte Foram 35% pacientes do sexo feminino; 5,9% pos- | Variagao sacional do IM diferiu

al.’ suiam MINOCA e sem padrdo de frequéncia sazo- | entre o MINOCA e o MI-CAD,
nal. Enquanto que MI-CAD eram igualmente distri- | com uma pequeno aumento na
buidos por estagdes. incidéncia do MINOCA no verao
Horario mais comum da apresentacdo era das 8h e outono. MINOCA e MI-CAD
as 14h, independentemente do status ou sexo. mais comum de manha e pico
Identificado um pico secundario em mulheres com | secunddrio no final da tarde em
MINOCA durante o final da tarde. mulheres com MINOCA.

Safdar et Coorte MI-CAD em 88,4% e MINOCA em 11,1%. As mulhe- | Pacientes jovens com MINOCA

al.’® res tiveram cinco vezes mais chances de ter MI- eram mulheres mais provaveis,
NOCA e maior probabilidade de ndo ter fatores de | tinham um perfil mecanicista
risco cardiacos tradicionais, com predisposi¢do aos | heterogéneo e tinham desfechos
estados hipercoaguaveis do que os pacientes com | clinicos comparaveis aos dos
MI-CAD. Mulheres na menopausa eram mais co- pacientes com MI-CAD.
muns com MI-CAD (55,2%) do que com MINOCA
(41,2%).

Mortalidade em 12 meses com MINOCA e MI-CAD.

Hjort et al.” | coorte Os resultados avaliados incluiram mortalidade por | Os niveis de Hs-cTnT em pacien-
todas as causas, mortalidade cardiovascular (CV) e | tes com MINOCA sdo preditores
eventos CV principais (MACE), definidos como o fortes e independentes de resul-
composto de morte ou admissao por CV por IM tados adversos. A consideragdo
n3o fatal, insuficiéncia cardiaca (IC) ou acidente dos niveis de hs-cTnT é impor-
vascular cerebral isquémico. tante para a avaliagdo de risco

em pacientes com MINOCA.

Bainey et Coorte Dentre 35.928 pacientes hospitalizados com IM Aincidéncia do MINOCA em

al.”® 5,8% apresentaram MINOCA. nivel populacional é de aproxi-

madamente 5%. Apesar dos
achados anatémicos aparente-
mente benignos, devem ser
feitos esforgcos para melhorar a
prevencdo secundaria com es-
tratégias para reduzir a carga de
resultados adversos em longo
prazo nessa populagdo.
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Norden- Coorte Pacientes unicos com MINOCA 9.092. Idade média | Fatores clinicos para novos MA-
skjold et 65,5 anos e 62% eram mulheres. MACE foi definido | CE e morte de pacientes com
al.? como mortalidade por todas as causas, reinterna- | MINOCA sdo semelhantes aos
¢do por infarto agudo do miocardio, acidente vas- | fatores previamente demonstra-
cular cerebral isquémico e insuficiéncia cardiaca. dos para prever novos eventos
Relagdo de risco e 95% (FC; IC95%) foi calculado cardiovasculares em pacientes
por regressao de Cox. com infarto do miocardio e do-
enca arterial coronariana obstru-
tiva.
Lindahl et Coorte Pacientes com MINOCA: 9.466. Sobreviveram aos | O desfecho primario foram os
al.? 30 dias iniciais ap0s a alta hospitalar: 9.136 pacien- | principais eventos cardiacos
tes. adversos definidos como morta-
Média de idade: 65,3 anos e 61% eram mulheres. lidade por todas as causas, hos-
Tratamento: estatinas, inibidores da enzima de pitalizacao por infarto do mio-
conversdo da angiotensina / bloqueadores dos cardio, acidente vascular cere-
receptores da angiotensina, bloqueadores 8 e bral isquémico e insuficiéncia
terapia antiplaquetaria dupla. cardiaca.
Pais et al.”> | Coorte ob- Pacientes com MINOCA: 9,27%. DAT foi prescrito | Apesar das recomendagdes do
servacional em 19,4% dos pacientes com MINOCA e em 88,8% | ESC-WGPP de 2016 no MINOCA,
do grupo obstrutivo. Diferenga significativa entre no mundo real, o tratamento
MINOCA e obstrutivos na taxa de prescrigao de farmacoldgico é caracterizado
betabloqueadores: 61,3% e 88,7%, inibidores da por um menor uso de betablo-
ECA: 38,7% e 71,3% e estatinas: 53,2% e 93,8%. queadores, inibidores da ECA,
Auséncia de ébitos no grupo MINOCA, com inci- DAT e estatinas nos picos do
déncia de MACE de 8,7%. MINOCA em comparagdo aos
Pacientes com sucesso terapéutico no tratamento | pacientes com obstrucao.
com estatinas: 14,3% e 56,9% do que aqueles que
nao receberam estatinas.
Pacientes MINOCA que receberam betabloqueado-
res apresentaram menos MACE (2,7% e 26,7%).

Observou-se que 5,9% a 7,8% dos pacien-
tes admitidos em hospital, com infarto agudo do
miocardio foram classificados em MINOCA apés a
realizacdo da cineangiocoronariografia.

Em estudo de coorte observacional e
multicéntrico avaliou 40% de probabilidade de
MINOCA através de escore baseado em varidveis
padrées na admissdo hospitalar. Descreveu-se
também que pacientes com MINOCA constituem
uma populagdo com particularidades que os dife-
rem dos outros pacientes com infarto agudo do
miocardio. Um alerta aos médicos sobre os cui-
dado necessarios na admissdao hospitalar, suge-
rindo a elabora¢do de escores colaborativos com
a elucidagdo diagnéstica. As caracteristicas epi-
demioldgicas dos pacientes diagnosticados com
MINOCA constataram predominio do sexo mas-
culino e de idade avancada. Porém, foram descri-
tos trabalhos com resultados diferentes como
maior incidéncia para o sexo feminino. Os fatores
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de risco de menor incidéncia para os riscos cardi-
ovasculares, quando comparados aos pacientes
com infarto agudo do miocardio com obstrucdo
coronariana. Observou-se maior numero de casos
durante o verdo e o outono e principalmente
durante a manha e com pico secundario no final
da tarde em mulheres com MINOCA.

Quanto ao progndstico desses pacientes,
nao se encontra um consenso entre os artigos, ao
passo que alguns estudos relatam melhor prog-
ndstico dos pacientes diagnosticados com MINO-
CA em comparag¢dao aos pacientes com infarto
agudo do miocdrdio com obstru¢do coronariana,
ja outros artigos relatam semelhanga entre am-
bos, ou ate mesmo pior progndstico.

O tratamento medicamentoso citado era
com o uso de estatinas apresentaram menor
comprometimento da classe funcional (14,3 vs
56,9%, p<0,05) do que aqueles que ndo recebe-
ram estatinas e os pacientes com MINOCA que
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receberam betabloqueadores apresentaram me-
nores chances de desenvolver eventos cardiovas-
culares (2,7 vs26,7%, p <0,05) e inibidores da
enzima de conversdo de angiotensina, bloquea-
dores dos receptores da angiotensina. Também
relataram efeito neutro com a dupla terapia anti-
plaquetdria.

DISCUSSAO

O presente estudo demonstra resulta-
dos variados, entre os artigos publicados, sobre
os diagndsticos de MINOCA. Em seis trabalhos
comparam outras patologias coronarianas com a
MINOCA, como os efeitos organicos, letalidade,
tratamento. Foi possivel observar também que as
mulheres apresentam alta taxa da referida sin-
drome, que é diagnosticada apds a realizacdo de
cineangiocoronariografia. Outros fatores podem
estar associados ao desenvolvimento da MINOCA
como, tabagismo, hipertensdo arterial, doenca
renal, infarto do miocardio prévio e acidente
vascular. O uso de medicamentos auxilia no con-
trole dos sintomas da patologia.

Pelliccia et al.** encontraram 44 estudos
sobre MINOCA, que demonstraram fatores de
riscos cardiovasculares associados, historico fami-
liar com doenca coronariana (25%), hipertensao
(45%), dislipidemia (37%), diabetes mellitus (12%)
e fumantes (21%). Relataram também a mortali-
dade descrita em 3,8% entre os estudos, além
descreverem que 26 estudos mostraram que
pacientes com outras patologias cardiacas apre-
sentaram mortalidade anual de cerca de 2,2%.
Nordenskjold et al.* relataram em estudos que
cerca de 62% dos pacientes com diagndstico de
MINOCA eram mulheres e 24% apresentavam
outra patologia.

Pasupathy et al.”> relataram que das 152
publicaces do MINOCA, 28 delas tratavam de
avaliacdo quantitativa para avaliar os atributos
clinicos da condi¢do e 46 estudos focavam nos
atributos fisiopatoldgicos da sindrome. A preva-
Iéncia foi estudada em 27 ensaios clinicos gran-
des que associaram MINOCA posteriormente ao
infarto do miocardio apds realizagdo de angiogra-
fia coronaria. A prevaléncia em 15 publicac¢des foi
de 40% do sexo feminino e 24% associaram MI-
NOCA com outra patologia cardiaca. Os riscos
cardiovasculares relacionados com outras doen-
¢as eram hiperlipidemia com 21%, hipertensao
(52%), diabetes mellitus (15%), histérico familiar
(21%) e fumantes (42%). Estudos com progndsti-
co foram considerados heterogéneos e poucos
relataram prevaléncia de mortalidade cardiaca ou
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re-infartacdo. Todos os 8 casos de mortalidade
com MINOCA incluindo a hospitalar e apds 12
meses do infarto do miocardio.

Portanto, de acordo com os artigos inclu-
idos nessa revisdao a MINOCA é encontrada em
5% a 7% de todos os pacientes com infarto agudo
encaminhados para angiografia coronariana.

Ha uma variedade de causas e fatores de
risco que podem resultar nessa condicdo clinica,
e 0 manejo clinico com anti-hipertensivos e anti-
plaquetdrios ainda necessitam de ensaios clinicos
randomizados para confirmar os resultados apre-
sentados e melhorar o progndstico da sindrome.

O estudo necessita de consideragGes
sobre suas limitagdes, como a quantidade de
estudos clinicos sobre a MINOCA encontrados no
periodo proposto, mostrando a divergéncia de
mortalidade entre os sexos. Somente um estudo
mostrava exames laboratoriais, uso de medica-
mentos e prevaléncias de infarto do miocardio
entre mulheres relacionando com estacdo do ano
e periodo do dia. Além de 2 estudos relatavam
outras doencas associadas. Esses resultados de-
vem ser considerados com cautela, pois algumas
afirmagdes dos artigos dificultam a conclusdo
desse estudo.
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rir na imparcialidade deste trabalho cientifico.
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