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Resumo

Deve-se suspeitar de ataque isquémico transitério (AlT) quando o paciente apresenta sintomas tipicos de
torpor ou fraqueza unilateral rapidamente revertidos, mas também sintomas menos classicos, como perda
de visao unilateral, diplopia, afasia transitéria ou vertigem.

Em pacientes que apresentarem deficit neuroldgico continuado, o tratamento agressivo para acidente
vascular cerebral (AVC) nao deve ser postergado na esperanga de que os sintomas apresentem resolucao
espontanea.

Os ataques isquémicos transitérios (AlTs) tém grande risco de eventos isquémicos cerebrais recorrentes
precoces. A avaliagdo e a iniciagdo de prevencgao secundaria devem ocorrer rapidamente.

A avaliacdo se concentra na investigagao da etiologia subjacente. O tratamento depende da prevencao
secundéria com anticoagulantes em casos de etiologia embdlica ou trombofilia (adquirida ou hereditaria) ou
terapia antiagregante plaquetéria para eventos ndo embdlicos. Fatores de risco modificaveis, como estenose
da car6tida, hipertenséao, hiperlipidemia e estilo de vida, sédo outros alvos da terapia.

Além de um exame neurolégico completo e da avaliagdo de doengas que mimetizam ataque isquémico
transitério (AIT), o diagndstico por imagem, como ressonancia nuclear magnética com imagens ponderadas
por difusao, pode ser Util para detectar evidéncias de infarto cerebral subclinico.

Definicao

O ataque isquémico transitorio (AIT) é um episddio transitério de disfuncdo neurolégica causado por
isquemia focal no cérebro, na medula espinhal ou na retina, sem infarto agudo.[1] [2] As definicdes de AIT e
AVC isquémico agora sdo "baseadas no tecido" em vez de definidas pela duracédo da disfuncédo neurologica:
nado ha lesdo isquémica visivel a imagem cranioencefalica em um paciente com AIT. Uma lesao cerebral
isquémica na imagem cranioencefalica, mesmo que o episodio de disfuncao neurolégica focal do paciente
remita rapidamente, significa um AVC isquémico.[3] A maioria dos AlTs é revertida dentro da primeira hora
e o diagnostico por imagem permite reconhecer que alguns eventos com rapida resolugao clinica estéao
associados com infarto cerebral permanente.[4] [5] A definicao arbitraria da duracao dos sintomas de AIT
nao deve evitar uma terapia agressiva para pacientes que apresentam novo deficit neurolégico.
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Epidemiologia

Nos EUA, a incidéncia estimada do AIT é de aproximadamente 1.2 por 1000 pessoas-anos.[2] [10] Os AlTs
sdo mais comuns nos homens que nas mulheres, e nos individuos negros que nos individuos brancos.[11]
[12][13] Em um estudo de base populacional, os norte-americanos de origem mexicana entre 45 e 59 anos
tiveram quase o dobro de probabilidade de terem um AIT que os individuos brancos nao hispanicos.[14] No
entanto, em individuos com idade avancada nao houve diferencas significativas.[14] O niumero de AlTs nos
EUA é comumente estimado em 200,000 a 500,000 por ano.[1] No entanto, usando a definicdo baseada
em metodologia moderna, as estimativas sugerem que ha aproximadamente 120,000 AlTs verdadeiros a
cada ano.[15] E dificil estabelecer o nimero exato de AlTs devido ao potencial de um deficit neurolégico
transitério ser causado por diversos quadros clinicos que mimetizam isquemia cerebral verdadeira e
porque um grande numero de AlTs continua sem reconhecimento.[13] Cerca de metade nunca chega ao
atendimento médico.[16]

Etiologia
As causas do ataque isquémico transitério (AlT) incluem:[17]

+ Trombose in situ de artéria intracraniana ou embolia arterial do trombo como resultado de estenose ou
placa aterosclerética instavel (16%).

» Eventos cardioembdlicos (29%) O trombo intracardiaco pode se formar em resposta a algum fator
de risco secundario, como estase decorrente de fragdo de ejecado baixa ou de fibrilagdo atrial. O fator
desencadeante pode ser um foco trombogénico dentro do coragdo, como uma vegetacao infecciosa
ou uma valva artificial. Raramente, o trombo pode passar do sistema venoso através de um shunt
cardiaco e criar émbolos paradoxais.

» Ocluséao de vasos de pequeno calibre (16%). Sdo observados microateromas, necrose fibrinoide e
lipo-hialinose de pequena penetracdo nos vasos. Hipertensao e diabetes predispdem a pequenas
lesbes isquémicas. Como estas podem ocorrer no tronco encefalico e na capsula interna, uma
pequena lesdo pode resultar em sintomas significativos.

» Oclusoes decorrentes de hipercoagulabilidade, disseccao, vasculite, vasoespasmo ou célula
falciforme de doenca oclusiva (3%). Estas sdo as etiologias menos comuns.

* Mecanismo duvidoso (36%).

Fisiopatologia

A gravidade da deficiéncia neurologica clinica apds a oclusao arterial depende da complexidade de
interacdo entre o grau da obstrucéo, a area e a fungéo do érgao suprido pelo vaso, o tempo pelo qual o
trombo obstrui 0 vaso e a capacidade da circulagéo colateral de fornecer perfusdo suplementar para a area
de risco.

Em circunstancias normais, o fluxo sanguineo cerebral (FSC) é fortemente autorregulado para manter um
fluxo de sangue >50 mL/100 g/minuto através de uma grande margem de pressao de perfusao cerebral
pela alteracédo da resisténcia vascular cerebral.[18] Se o FSC cai para 20 a 50 mL/100 g/minuto, o cérebro
pode compensar pelo aumento da extracdo de oxigénio; abaixo deste limiar, porém, a quiescéncia neuronal
ocorre com deficits neurol6gicos. Abaixo de 15 mL/100 g/minuto de FSC, ocorre a morte neuronal. Assim,
se houver perda completa de fluxo sanguineo cerebral, a morte neuronal ocorrera rapidamente. Com fluxo
sanguineo parcial, a fungdo neuronal é prejudicada, mas a morte da célula sera postergada por minutos ou


https://bestpractice.bmj.com

horas. A restauragéo do fluxo, presumidamente por autélise do trombo oclusivo, pode deter a progressao
para infarto.

No inicio do processo da lesdo de isquemia neuronal, 0 edema citotdxico causa afluxo de dgua para o
espaco intracelular, observado como hiperintensidade em imagens por difusdo na ressonancia nuclear
magnética.[4] Dados experimentais de modelos animais sugerem que uma oclusao da artéria cerebral
média com duragéo de 15 minutos ou menos cria poucas evidéncias de lesdo, mas por 2 horas o infarto a
jusante é praticamente completo.[19] Como predito por este modelo, em seres humanos, a probabilidade
de recuperacao instantanea de um deficit neuroldgico cai a medida que a duracéo dos sintomas se alonga.
Se os sintomas se apresentam por 3 horas, a probabilidade de se estar completamente assintomatico em
24 horas é de apenas 2%.[5] Esta & uma das razdes para nao reter a trombdlise por sintomas neuroldgicos
agudos na esperang¢a de uma solugao espontanea.

Classificacao

Classificacao de eventos de isquemia cerebral[6]

Etiologia provavel ou possivel:

+ Aterosclerose das grandes artérias (embolia de artéria para artéria ou trombose "in situ")
Cardioembolia (de origem de alto ou médio risco)

» Ocluséo de pequeno vaso (lacunar)

Outra etiologia determinada (como vasculopatia ndo aterosclerética, hipercoagulabilidade ou
disturbios hematologicos)

Etiologia indeterminada.

Caso clinico

Caso clinico #1

Um homem de 67 anos com histéria anterior de hipertensao, diabetes e hiperlipidemia e histéria de
tabagismo com 50 magos-ano registrou um rapido inicio de fraqueza no lado direito e sensagéo de
dorméncia no lado direito. Sua familia relatou que ele parecia ter dificuldade de formar frases. Os
sintomas atingiram intensidade maxima em um minuto e comecgaram a diminuir espontaneamente 5
minutos depois. Quando chegou ao pronto-socorro 30 minutos apds o inicio, grande parte de seus
deficits clinicos havia sido revertida, com excecao de uma sutil debilidade em sua mao direita. Quarenta
minutos apds a apresentagéo, todos os sintomas haviam sido completamente revertidos.

Outras apresentacoes

A apresentagdo de ataque isquémico transitério (AlIT) é ditada pela regiao do cérebro suprida pelo

vaso obstruido. Fraqueza unilateral ou deficits sensoriais podem resultar de isquemia na distribuicao

da car6tida. Esta apresentagéo representa 67% de todos os AlTs.[7] Afasia decorrente de isquemia de
Wernicke ou area de Broca ocorre em 13% dos AlTs.[7] Ocluséo arterial cerebral posterior pode provocar
hemianopsia homonima, ao passo que trombo na artéria retinal leva a amaurose fugaz. A isquemia

da circulacdo posterior pode ocasionar sintomas de ataxia, vertigem, falta de coordenacéo, deficit de
nervos cranianos ou sincope, e estes sintomas sdo descritos em 17% dos novos AlTs.[7] Tontura isolada
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raramente € um sintoma de AIT ou acidente vascular cerebral (AVC).[8] Os sintomas lacunares tendem a
provocar deficit sensorial ou motor isolado, mas também alguns sintomas complexos menos comuns.[9]
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Abordagem

Deve-se suspeitar de AlIT em pacientes que apresentem deficit neurolégico focal de inicio subito que se
resolve espontaneamente e nao pode ser explicado por outra condi¢gdo, como hipoglicemia.[43] Até que os
sinais e sintomas neuroldgicos tenham se resolvido completamente, o evento deve ser tratado como AVC, e
as investigacdes e o tratamento devem proceder a esse diagndstico preliminar.[43] Consulte AVC isquémico
e AVC hemorragico .

Deve-se colher uma historia rapida e realizar exame fisico com énfase no exame neurolégico em todos
os pacientes que apresentam deficit neurolégico focal agudo. Uma avaliagéo imediata deve ocorrer para
determinar a investigacao necessaria.

Exames laboratoriais, incluindo hemograma completo, perfil bioquimico e glicose sanguinea, podem ajudar
a identificar possiveis mimetizagées de isquemia cerebral.

As diretrizes dos EUA recomendam que os pacientes com AIT devem, de preferéncia, ser submetidos a uma
avaliacao por neuroimagem até 24 horas apds o inicio dos sintomas.[1] Em pacientes com suspeita de AVC
ou AlT, recomenda-se a realizagdo tomografia computadorizada (TC) ou ressonancia nuclear magnética
(RNM) cranioencefalica para confirmar o diagnéstico.[2] [21] Normalmente, os pacientes sdo submetidos a
uma TC de cranio sem contraste para descartar uma hemorragia cerebral e orientar o tratamento.[2] [44]

Os pacientes com suspeita de AIT se beneficiam da consulta neurolégica precoce; de preferéncia no pronto-
socorro ou com um acompanhamento rapido até 1 semana apés o AlT.[13] Evidéncias sugerem que o local
no qual a avaliagdo inicial é realizada (por exemplo, avaliacdo ambulatorial, pronto-socorro hospitalar) nado

é tdo importante quanto assegurar que a avaliacao seja concluida rapidamente e que todas as devidas
medidas de prevencao secundarias sejam implementadas.[45] A consulta neurolégica precoce foi associada
a taxas de mortalidade menores em 90 dias e 1 ano.[46]

Recomenda-se a internagao hospitalar caso haja qualquer uma das caracteristicas de alto risco a seguir:[13]

» Escore ABCD2 >4

» AVC subagudo na TC

» Estenose extracraniana ou intracraniana sintomatica presumida (>50%)

+ Infarto na RNM

 AIT no ultimo més

» Problemas cardiacos agudos, inclusive arritmias

 Barreiras ao acompanhamento ambulatorial rapido ou exames.
Além disso, a decisao relativa a internagéo pode ser influenciada pela falta de um observador confiavel
em ambiente domiciliar para acionar o servigo de emergéncia em caso de um segundo evento isquémico
cerebral.[47]

Etapas do diagndstico

Paciente que apresenta deficit neuroldgico agudo

1. Deve-se obter uma anamnese para estabelecer o tempo de aparecimento e os fatores de risco
para doenca cerebrovascular e para avaliar a probabilidade de presenca de mimetismo de AIT.[44]

2. Deve-se realizar um rapido exame fisico com énfase no exame neurol6gico para determinar a
gravidade dos deficits.[44]
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Devem ser realizados exames laboratoriais, inclusive hemograma completo, perfil bioquimico,
glicose sanguinea, tempo de protrombina (TP) e tempo de tromboplastina parcial (TTP).[44]

O ECG deve ser realizado.[21]

Para rapida solugéo ou reversao dos deficits neuroldgicos referentes a um unico territério vascular,
na auséncia de diagnostico alternativo para explicar os sintomas, AIT é o diagnostico provavel.
Pacientes com deficits neurolégicos significativos que continuam evoluindo devem ser tratados
para AVC e deve-se considerar trombolise. A terapia ndo deve ser protelada na esperancga de
recuperacao espontanea.

. TC ou RNM cranioencefalica é recomendada para confirmar o diagnéstico em pacientes com

suspeita de AVC ou AIT.[2] [21] Normalmente os pacientes sdo submetidos a uma TC de cranio
sem contraste para descartar uma hemorragia cerebral e orientar o tratamento com trombdlise.[2]
[44] A RNM cranioencefalica com imagem por difusdo é a modalidade preferencial para identificar
isquemia e, potencialmente, identificar a distribuicdo de lesbes.[2] [13] No entanto, a RNM pode
demorar mais de 30 minutos para ser concluida, e nem sempre esta disponivel. Se a RNM n&o
estiver disponivel, pode-se realizar TC sem contraste do cranio. Os pacientes com sintomas
resolvidos podem nao precisar de uma TC e podem realizar uma RNM cranioencefalica, se
disponivel. Os dados da TC e da RNM devem ser revisados € interpretados por um médico
especializado em diagnostico por imagem do AVC.[44]

Para pacientes com AIT, o exame de acompanhamento deve incluir monitoramento cardiaco para
arritmia e ecocardiografia para avaliar cardioembolia, que seria sugerida por trombo intracardiaco,
vegetagéao valvar ou fibrilagdo atrial.[21]

A ecocardiografia € mais eficaz quando a etiologia do AIT néo é evidente ap6s avaliagao inicial

e imagem vascular ou quando ha suspeita de fator de risco de cardioembolia com base em
histéria, ECG ou exame.[21] A ecocardiografia transtoracica (ETT) é preferivel a ecocardiografia
transesofagica (ETE) para a detecgéao de trombo ventricular esquerdo (VE), mas a ETE é superior
a ETT na detecgéo de trombo arterial esquerdo, ateroma adrtico, anormalidades em valva
protética, anormalidades em valva nativa, anormalidade do septo atrial e tumores cardiacos.[21]
Em pacientes com AVC isquémico ou AIT em quem o fechamento do forame oval patente (FOP)

€ contemplado, o Doppler transcraniano com detecgao de embolia pode ser razoavel para se
fazer o rastreamento de um shunt direita-esquerda.[21] O Doppler transcraniano se compara
favoravelmente a ETT para a detecgcao de shunt direita-esquerda, o qual geralmente, resulta de
um FOP.[21] O Doppler transcraniano também pode ser usado para identificar uma ocluséao arterial
dos principais ramos arteriais do circulo de Willis. A resolucéao espacial é limitada em comparacao
a obtida com a angiografia por RM ou por TC.

Nos pacientes com infarto cerebral ou AIT da circulagdo anterior sintomatico que sédo candidatos
a revascularizacdo, o exame de imagem da caroétida cervical ndo invasivo com ultrassonografia
da car6tida, a angiotomografia (ATG) ou a angiografia por RM (ARM) sado recomendados para

se fazer o rastreamento de estenose, ou de placas, nos vasos intracranianos, na carétida ou

na aorta.[2] [21] Como a RNM é relativamente rapida, ndo invasiva e néo requer contraste
intravenoso, a ARM pode ser preferencial a ATC nos pacientes com comprometimento renal,
alergia ao contraste da radiografia ou apresentacdes repetidas.[2] No entanto, a ARM sem
contraste do pescoco tende a superestimar o grau de estenose carotidea quando comparada com
a ARM com contraste, particularmente nos casos de estenose de alto grau.[2] [48] O exame de
imagem de alta resolugéo das artérias de grosso calibre intracranianas e o exame de imagem

do sistema arterial vertebrobasilar extracraniano também podem ser usados para identificar
doenca aterosclerdética, dissecgéo, doenga de moyamoya ou outras vasculopatias etiologicamente
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13.

14.

relevantes.[21] O Doppler transcraniano (DTC) é realizado em casos raros como um exame
complementar para avaliar estenose intracraniana na auséncia de TC/RNM.[2] [49]

Um perfil lipidico em jejum é recomendado com o objetivo de avaliar fatores de risco trataveis para
aterosclerose.[21]

Deve-se solicitar um exame de velocidade de hemossedimentagao (VHS) e proteina C-reativa em
caso de suspeita de vasculite do sistema nervoso central (SNC), mas este ndo € um procedimento
de rotina em muitos servigos.[21]

Pode-se considerar um painel de hipercoagulabilidade (adquirida ou hereditaria) para AlT
inexplicado em pacientes jovens com histéria propria ou histéria familiar de trombose néo
provocada, aborto espontaneo prévio ou coexisténcia de sinais e sintomas sistémicos que
sugerem hipercoagulabilidade.[21]
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Patient presents with focal deficits consistent with brain,
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Algoritmo do diagndstico de ataque isquémico transitorio (AlT)
Adaptado de um algoritmo fornecido pelo colaborador anterior, Dr Ethan Cumbler

Anamnese e exame fisico

O AIT &, fundamentalmente, um diagnéstico clinico. Portanto, é essencial obter uma histéria precisa,
informada pelos relatos do paciente/cuidador de déficit neurolégico focal. Os sintomas de AlT séao
tipicamente breves e a maioria é revertida na primeira hora. Os sintomas persistentes na apresentagao
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devem ser tratados como acidente vascular cerebral (AVC) e a terapia nao deve ser postergada na
esperanca de recuperagao espontanea.[43] O AlT é mais comum em pessoas de meia-idade e idosos.[1]
Sintomas em pacientes jovens aumentam a possibilidade de diagnédstico alternativo ou de uma etiologia
menos comum para isquemia, como cardiopatia congénita, disseccao arterial extracraniana, uso de
drogas, hipercoagulabilidade ou embolia paradoxal.

AlTs geralmente se apresentam com perda motora ou sensorial ("sintomas negativos").[50] E comum a
ocorréncia de fraqueza unilateral ou deficits sensoriais como resultado de isquemia na carétida ou em
territorios da artéria cerebral média.[7] Pode-se observar afasia se a area de isquemia inclui os centros
da linguagem. A oclusao da artéria cerebral posterior pode provocar hemianopsia hom6nima, ao passo
que trombo na artéria retinal ocasiona amaurose fugaz classica ou perda de visdo monocular.[51] A
isquemia da circulagao posterior pode causar sintomas de vertigem, falta de coordenacgao, deficit do
nervo craniano, ataxia ou sincope.[7] Os sintomas lacunares tendem a provocar deficit sensorial ou motor
isolado, mas também alguns sintomas complexos menos comuns.[9]

Cefaleia pode ocorrer apds AlT, mas ndo € comum e sugere etiologia alternativa de deficit neurologico,
como enxaqueca complicada, arterite de células gigantes (arterite temporal) ou sangramento
intracraniano.[50] A ocorréncia de convulsdes anteriores ao deficit torna a convulsdo parcial ou paralisia
pds-convulsao (paralisia de Todd) um diagndstico mais provavel que o AIT.[50]

Os principais fatores de risco incluem fibrilagéo atrial, valvopatia, estenose de carétida, estenose
intracraniana, insuficiéncia cardiaca congestiva, hipertensao, hiperlipidemia diabetes, tabagismo, abuso
de éalcool e idade avangada.[19] [20] [21][26] [27][28] [31] [52] [53] A presenca de hipertensao, diabetes,
hiperlipidemia ou doenga renal cronica aumenta a probabilidade de aterosclerose como um fator de
risco para AIT.[21] A presenga de histdria familiar de AVC na juventude sugere um potencial fator de
risco hereditario, como hiperlipidemia familiar ou hipercoagulabilidade.[21] Histéria pessoal de aborto
espontaneo ou evento tromboembdlico também pode sugerir trombofilia hereditaria ou adquirida.[21]

Os pacientes geralmente apresentam pressao arterial (PA) elevada, uma vez que a PA sobe agudamente
apés um evento de isquemia cerebral. A presenca de um sopro na carétida nao é sensivel ou especifica
para estenose significativa.

E atil considerar quatro questdes ao se avaliar se ocorreu um AlT:

» Os sintomas sao focais?

» Os sintomas sdo mais negativos (isto é, deficit) que positivos (isto é, parestesia, escotoma visual)?

» Os sintomas tiveram um inicio subito?

+ Os sintomas atingiram intensidade maxima rapidamente ap6s o inicio?
Um rapido e completo exame neurolégico é essencial para qualquer paciente que apresenta deficits
focais agudos. Exames pré-hospitalares de rastreamento, como o Cincinnati, Los Angeles ou
ferramentas ROSIER, podem ser usados para avaliar rapidamente a possibilidade de AVC/AIT, mas
nao tém boa especificidade.[54] [55] [56] [Cincinnati prehospital stroke scale] (https://neurology.ufl.edu/
wordpress/files/2011/11/Cincinnati-Stroke-Scale.pdf)

A Escala de AVC do National Institute of Health (NIHSS) é o método preferido nos EUA para quantificar
os deficits decorrentes de AVC. A NIHSS sera anormal durante a ocorréncia dos sintomas, mas, por
definicao, retornara a pontuacao pré-AlT apos os sintomas terem sido resolvidos. As pontuagées ABCD2,
ABCD3 ou ABCD3-I foram usadas para prever o risco de AVC apés AlT; existem evidéncias que sugerem
que o escore ABCD3-I (que incorpora imagens do cérebro e artérias caroétidas) é o mais eficaz.[57]
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[58] Evidéncias mostram que os escores de predicdo de risco usados isoladamente sdo ruins para
discriminar os riscos baixo e alto de AVC apés um AIT.[58] [59] Isso levou algumas diretrizes nacionais
fora dos EUA, por exemplo, o National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do Reino Unido,
a recomendar que todas as pessoas com suspeita de AlIT sejam consideradas como potencialmente de
alto risco para AVC, com avaliacao e investigacdo por um especialista dentro de 24 horas ap6s o inicio
dos sintomas.[43]

Exames laboratoriais

Sao realizados, principalmente, para excluir doengas metabdlicas ou outras doengas sistémicas que
possam mimetizar isquemia cerebral. Avaliacéo laboratorial focada, incluindo perfil bioquimico, nivel de
glicose sérica, perfil lipidico em jejum e hemograma completo, é recomendada.[13] [21]

Todo paciente com AIT ou AVC deve ser avaliado para diabetes mellitus com a medicao de glicemia de
jejum ou hemoglobina A1c, ou com um teste oral de tolerancia a glicose.[21]

Outros exames devem ser ditados pela suspeita clinica de etiologia alternativa. Pode-se fazer um pedido
de TP, razao normalizada internacional e TTP ativada se o deficit neurol6gico persistir no momento da
apresentagao, se houver razdo para suspeitar de coagulagado anormal (como doenga hepatica ou uso de
terapia anticoagulante) e se for cogitada a possibilidade de terapia trombolitica para AVC. Realizar estes
exames em pacientes de alto risco de evento isquémico secundario precoce pode agilizar as futuras
decisbes quanto a trombdlise. A VHS e a proteina C-reativa podem ser Uteis se outros sinais sugerirem
arterite temporal.[21]

Um painel de hipercoagulabilidade pode ser indicado para AIT inexplicado em pacientes jovens com
histéria prépria ou histéria familiar de trombose nao provocada, aborto espontaneo prévio ou coexisténcia
de sinais e sintomas sistémicos que sugerem hipercoagulabilidade.[21] AssociagOes raras, tais como
malignidade subjacente, podem ser consideradas como possiveis etiologias subjacentes da trombofilia.

Exames por imagem

Os testes devem ser individualizados.

» A TC de cranio tem pouca capacidade de descartar isquemia em AlTs ou AVCs precoces.[13] [60]
No entanto, a TC tem quase 100% de sensibilidade para descartar hemorragia.

» Um estudo de difusdao por RNM demonstra difuséo restrita nas areas de isquemia, e
aproximadamente metade de todos os pacientes com diagnéstico clinico de AIT apresenta
achados anormais.[4] A probabilidade de achados anormais em exames de imagem aumenta
com a duracgéao dos sintomas clinicos, e de um quarto a metade dos pacientes com reversao
clinica dos sintomas em <24 horas apresentara infarto permanente nos exames de imagem de
acompanhamento, sugerindo assim que, na realidade, constituiam AVCs.[61] [62] Embora AlTs
possam apresentar neuroimagem normal, a RNM por difusédo pode ser Util para confirmar isquemia
cerebral ou estratificacdo de risco para eventos secundarios precoces.[2] Em alguns casos,
observam-se areas com infartos em multiplas distribuicdes arteriais, as quais podem sugerir
uma etiologia embolica ndo suspeitada ao exame clinico. Pequenos AVCs isquémicos da fossa
posterior podem passar despercebidos & RNM ponderada por difusdo até 48 horas ap6s o inicio
dos sintomas.[63] Caso a imagem ponderada por difusdo seja negativa e haja forte suspeita clinica
de AIT, aimagem ponderada por perfusao pode ser realizada durante a propria RNM; em 30% dos
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casos, € identificado deficit de perfusao focal na area do cérebro que corresponde aos sintomas.[2]
[3] [64] [65]

» Em pacientes com suspeita de terem tido um AIT, se a imagem cranioencefalica inicial (TC ou
RNM) nao demonstrar infarto cerebral sintomatico, o acompanhamento por RNM é razoavel para
prever o risco de AVC precoce e dar suporte ao diagnéstico.[21]

* A ultrassonografia Doppler da carétida é um exame de rastreamento comumente empregado
para estenose, mas nao € util em AlTs de circulagao posterior. Vasculatura intracraniana nao é
visualizada com um Doppler de carétida.[2]

+ Em pacientes com infarto cerebral da circulacéo anterior sintomatico ou AIT que sao candidatos
a revascularizacdo, o exame de imagem da caro6tida cervical ndo invasivo com ultrassonografia
da car6tida, a angiotomografia ou a angiografia por RM sdo recomendados para se fazer o
rastreamento da estenose, ou de placas, na carétida intracraniana ou na aorta.[13] [21] O exame
de imagem de alta resolugéo das artérias de grosso calibre intracranianas e o exame de imagem
do sistema arterial vertebrobasilar extracraniano também podem ser efetivos para identificar
uma doenca aterosclerética, disseccao, Moyamoya ou outras vasculopatias etiologicamente
relevantes.[21]

* O Doppler transcraniano (DTC) é usado menos comumente para avaliagdo mais detalhada de
estenose intracraniana sugerida em outras modalidades de imagem.[2]

Estudos fisioldgicos

Telemetria/Holter devem ser realizados em todos os pacientes com AIT para avaliagédo de fibrilagédo atrial
e outras arritmias.[21] O monitoramento cardiaco prolongado identifica flutter/fibrilagéo atrial de inicio
recente significativamente em mais pacientes que o ECG/monitoramento por telemetria de curto prazo e
€ uma consideragao apropriada para pacientes com AIT inexplicada.[21] [66] [67] Uma ecocardiografia
pode ser realizada na avaliacao de AIT para procurar trombo intracardiaco ou valvopatia.[21] AETT é
preferivel a ETE para a detecgéo de trombo ventricular esquerdo (VE), mas a ETE é superior a ETT na
deteccdo de trombo arterial esquerdo, ateroma adrtico, anormalidades em valva protética, anormalidades
em valva nativa, anormalidade do septo atrial e tumores cardiacos.[21] O estudo de microbolhas pode
estabelecer se ha shunts intracardiacos em determinados pacientes, como aqueles com AIT e idade
abaixo de 65 anos que ndo apresentam fatores de risco e pacientes com AIT criptogénico ou deficits
neurolégicos que ocorrem com Valsalva.[47] Doppler transcraniano com estudo de bolhas pode ajudar a
quantificar a magnitude do shunt direita-esquerda e pode ser realizado simultaneamente com o estudo
de bolhas na ETT.[68]
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Historia e exame fisico

Principais fatores diagnosticos
relato de deficit neuroldgico focal por parte do paciente/cuidador (comuns)

+ O AIT ¢, fundamentalmente, um diagndstico clinico. Portanto, é essencial obter uma histéria precisa,
informada pelos relatos do paciente/cuidador de déficit neurolégico focal.
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inicio subito e breve duracao dos sintomas (comuns)

+ Os sintomas de AIT sao tipicamente breves e a maioria é revertida na primeira hora.
» Os sintomas persistentes na apresentacdo devem ser tratados como acidente vascular cerebral (AVC)
e a terapia nao deve ser postergada na esperancga de recuperacao espontanea.[43]

Outros fatores diagnosticos
historia de aterosclerose extracraniana (comuns)

» O diagndstico de aterosclerose em outras partes do corpo sugere a probabilidade de aterosclerose

cerebrovascular.
» A presenga de doenga arterial coronariana, estenose da carétida ou doenga vascular periférica

aumenta a probabilidade de que o evento neurolégico transitério seja decorrente de isquemia
aterosclerética cerebral.

histéria de doenca cardiaca (comuns)

» A presenca de fibrilagdo atrial, valvopatia, proteses valvares, shunt cardiaco ou grave
comprometimento de contratilidade aumenta a probabilidade de que o evento neuroldgico transitorio

seja decorrente de isquemia embolica cerebral.
» A ocorréncia de sintomas durante a Valsalva aumenta a probabilidade de embolia paradoxal através

de shunt cardiaco.

sintomas unilaterais (comuns)

» Em geral, AlTs representam isquemia em uma area do cérebro que controla a fungéo do lado
contralateral do corpo.[7] Os sintomas lacunares tendem a provocar deficit sensorial ou motor isolado,
mas também alguns sintomas complexos menos comuns.[9]

» Os sintomas bilaterais sugerem embolia central com mdltiplas areas de isquemia ou isquemia do
tronco encefélico que classicamente causa "sintomas cruzados".[50] Os sintomas bilaterais de
embolizacao central podem, em analise criteriosa, ser eventos multiplos ao longo do tempo, e ndo um
evento Unico. Mais frequentemente, os sintomas bilaterais sugerem explicacdo nao isquémica para

deficits neuroldgicos.

disfasia (comuns)

+ Comum na isquemia de circulagao anterior.[50] Geralmente indica isquemia no hemisfério cerebral
esquerdo.

ataxia, vertigem ou perda do equilibrio (comuns)
+ Comum em AlTs de circulagéo posterior.[70]
perda de visao ou deficit de campo visual (comuns)

» Perda de visdo monocular pode ocorrer € € muitas vezes transitéria.[51] Esse € um sinal precoce
comum que alerta quanto a possibilidade de estenose de carétida cervical. Ela pode se manifestar
como amaurose fugaz ou AVC retiniano (oclusao central ou de ramo da artéria retiniana); reconheca
e investigue com a mesma urgéncia. Pode ocorrer perda de visdo em pacientes com isquemia da
circulagdo posterior.

* Quando a perda de campo visual for unilateral, esse sinal podera refletir tanto isquemia de carétida
como vertebrobasilar, enquanto a perda de campo visual bilateral se deve geralmente a isquemia

vertebrobasilar.


https://bestpractice.bmj.com

diplopia binocular (comuns)
+ Comum em AlTs de circulagéo posterior.[70]
aumento de pressao arterial (PA) na apresentacao (comuns)

+ A PA frequentemente aumenta agudamente apds um evento de isquemia cerebral, o que pode ter um
efeito protetor por aumentar o fluxo sanguineo cerebral.

+ A hipertensdo em si € um fator de risco para AVC e aumenta a probabilidade pré-teste de que os
deficits sejam provenientes de um mecanismo de isquemia (ou de uma hemorragia).

auséncia de sintomas positivos (agitacao, escotoma, espasmo) (comuns)

» A maioria dos eventos de isquemia cerebrovascular causa um deficit.
» A presenca de sintomas positivos, como agitagéo, escotoma ou espasmo, pode sugerir etiologia
alternativa (por exemplo, convulsdo, enxaqueca, transtorno de conversao ou distonia).[50]

histéria familiar ou pessoal de acidente vascular cerebral (AVC) prematuro,
aborto espontaneo ou tromboembolismo venoso (incomuns)

+ A presenca de histéria familiar de AVC na juventude sugere um potencial fator de risco hereditario,
como hiperlipidemia familiar ou hipercoagulabilidade.[21]
+ Histéria pessoal de aborto espontaneo ou evento tromboembdlico também pode sugerir trombofilia

hereditaria ou adquirida.[21]

sopro carotideo (incomuns)

+ A presencga de um sopro na carétida néo é sensivel nem especifica o suficiente para estenose
significativa.

Fatores de risco

Fortes
fibrilacao atrial
+ Em pacientes com fibrilagéo atrial sem valvopatia, o risco relativo para ataque isquémico transitério
(AIT) é 2.5 a 5 vezes maior que em pacientes sem fibrilagao atrial. O risco € significativamente maior
quando associado a anormalidade da valvula.[19] [20]
+ Afibrilacdo atrial persistente parece ter maior risco que a fibrilacdo intermitente.[20]
+ A fibrilagdo atrial provoca estase no atrio esquerdo, com aumento de chance de formagao de trombo
no apéndice atrial esquerdo.[21] Uma vez formado no coracao, o trombo pode embolizar, provocando
AIT ou acidente vascular cerebral (AVC).
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valvopatia

» Razéao de chances de 2.0 para AIT. A valvopatia aértica tem mais risco que a valvopatia mitral.[20]
* O mecanismo de associacao provavelmente decorre de uma anormalidade da valva, que forma um
foco trombogénico no coragéo, predispondo a eventos embolicos.[21]

estenose da carotida

+ Forte para estenose de alto grau. O risco de AVC, AIT ou morte em estenose assintomatica varia
de 11% a 21% com tratamento clinico apenas.[22] Taxas mais elevadas de estenose (>70%) séo
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associadas com risco significativamente elevado em comparagcédo com estenose moderada (50% a
69%).

estenose intracraniana

+ A estenose arterial aterosclerética intracraniana sintomatica € uma das causas mais comuns de
AVC no mundo todo e esta associada com o alto risco de AVC recorrente.[23] A doenga obstrutiva
intracraniana de artéria de grosso calibre que afeta a artéria cerebral média, a porg¢ao intracraniana
da artéria carétida interna, a artéria vertebrobasilar e as artérias cerebrais anterior e posterior € mais
comum em pacientes asiaticos.[24]

insuficiéncia cardiaca congestiva

» Pode decorrer de estase, ocasionando risco elevado de evento cardioembdlico ou via fatores de risco
comuns para doenga cerebrovascular e insuficiéncia cardiaca isquémica. A razao de chances para
insuficiéncia cardiaca congestiva e AlT é 2.4.[20]

hipertensao

+ Fator de risco mais comum para doenca cerebrovascular.

+ Orrisco relativo para AIT é de aproximadamente 2 a 5 vezes na presenga de hipertensédo.[19] [20]
Quanto maior a elevagéo crbénica da pressao arterial (PA), mais importante é o fator de risco para
isquemia cerebral, formando uma associagao de risco continua.

» O mecanismo se d& por meio do aumento da probabilidade de doenga vascular aterosclerética.

hiperlipidemia

+ Ha uma relagao direta entre o colesterol total elevado e o colesterol LDL e o aumento do risco de AVC
isquémico. A relagdo entre outros componentes do perfil lipidico e o AVC é mais complexa. Ensaios
de prevengao primaria do AVC mostram uma reducgéo de 11% a 40% no risco de AVC com a terapia
com estatina.[25]

diabetes mellitus

» O diabetes é um potente fator de risco para doenca aterosclerética e sua presenga tem sido relatada
em até um terco dos pacientes que apresentam isquemia cerebral.[21] [26] A presenca de diabetes
aumenta o risco de AIT em uma razédo de chances de 1.5 a 2.[19] [20] [27]

+ O diabetes é frequentemente associado a outros fatores de risco para aterosclerose na sindrome
metabdlica. Recomenda-se que o risco de doenca cardiovascular de pacientes com diabetes seja
considerado superior a média. Consequentemente, pacientes com diabetes devem ser considerados
candidatos a tratamento mais agressivo de outros fatores de risco modificaveis.

tabagismo

» O abuso de tabaco € um dos mais importantes fatores de risco modificaveis para doenga
cerebrovascular, e fumantes tém 1.5 a 2 vezes mais risco que ndo fumantes de apresentarem eventos
cerebrovasculares.[19] [21] [28]

» O tabagismo pode aumentar a viscosidade do sangue e a coagulabilidade.

* Orrisco elevado diminui com o abandono do habito de fumar, mas algum risco permanece,
provavelmente associado com altera¢des vasculares ateroscleroticas resistentes.

» A associagao entre o tabagismo e o AVC isquémico € mais forte em pacientes mais jovens.[28]
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abuso de alcool

* O abuso de é&lcool esta fortemente associado com 0 aumento do risco de AVC.[21] A associacao
varia de acordo com o padrdo de consumo, com aumento do risco de consumo esporadico intenso
de alcool (binge drinking) (razéo de chances 1.39) e consumo intenso de alcool (razéo de chances
1.57). A regido geografica também desempenha um papel, com niveis baixos de consumo de bebidas
alcodlicas associados ao risco reduzido de AVC apenas na Europa Ocidental e na América do Norte
(razéo de chances 0.66).[29] O consumo de bebidas alcodlicas esta associado com pressao arterial
elevada e aumenta o risco de outras doengas cardiovasculares.[30] [31]

idade avancada

* O AIT é mais comum em pessoas de meia-idade e idosos.[1] Os sintomas em pacientes
jovens aumentam a possibilidade de diagnéstico alternativo ou de uma etiologia menos comum
para isquemia, como cardiopatia congénita, embolia paradoxal, uso de medicamentos ou
hipercoagulabilidade.

Fracos
forame oval patente (FOP)

+ Em determinados casos, como AIT em paciente jovem com FOP, aneurisma no septo atrial
e derivacao significativa, pode haver uma associacdo com AVC.[32] Na populacao geral ndo
selecionada, a presenca de FOP nao aumenta de maneira significativa o risco de isquemia cerebral.
A relacao entre FOP e AIT é complicada pela frequéncia de FOP na populagéo, e uma relagao causal
clara nao foi estabelecida: estima-se que aproximadamente 25% da populagédo tenha FOP, mas em
cerca de 80% dos pacientes com FOP e AVC, o FOP é incidental.[33] [34] Entretanto, em pacientes
com acidente vascular cerebral (AVC) criptogénico, o fechamento de FOPs demonstrou reduzir as
taxas de AVCs recorrentes.[35]

sedentarismo

+ Atividades fisicas vigorosas parecem poder ser protetoras contra eventos cerebrovasculares
posteriores.[36] Dados de um grande estudo prospectivo demonstram que a pratica de exercicios
moderados a intensos quatro vezes por semana pode proteger contra 0 AVC e mostram uma possivel
associagdo entre o sedentarismo autorrelatado e o AVC (razéo de riscos 1.20).[37]
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obesidade

» A obesidade, particularmente a obesidade abdominal, é pouco associada com doenga
cerebrovascular. Em estudos populacionais, a obesidade demonstrou aumentar o risco de AVC
isquémico em 50% a 100%, em comparagao com pacientes que tém peso normal.[21] A via causal da
obesidade e do risco de AVC é mediata por fatores que acompanham o peso, principalmente pressao
arterial elevada, fibrilagao atrial, dislipidemia e hiperglicemia.[21] [38]

hipercoagulabilidade

» A maioria dos AlTs ocorre em pacientes que nao apresentam qualquer hipercoagulabilidade, e
apenas 1% a 4.8% dos AVCs decorrem de disturbios de coagulacdo.[9]
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Investigacoes

Primeiro exame a ser solicitado

Exame Resultado

glicose sanguinea glicose sanguinea <3.3
mmol/L (<60 mg/dL)
sugere hipoglicemia
como mimetismo de
ataque isquémico
transitorio (AIT)

+ Eventos hipoglicémicos podem causar sintomas globais, como
confusao ou sincope, mas podem também causar sintomas focais.

* A hipoglicemia precisa ser descartada como mimetizacao de um AIT.

» Todo paciente com AlIT deve ser avaliado para diabetes mellitus com
a medigcao de glicemia de jejum ou hemoglobina A1c, ou com um
teste oral de tolerancia a glicose.[13] [21]

+ Point of care de glicose sanguinea capilar fornece informacao rapida,
mas a glicose sanguinea venosa € mais precisa.

perfil bioquimico geralmente normal; taxas
muito baixas de sédio,
baixas de potassio ou
altas de calcio sugerem
sintomas de causa nao
isquémica

A hiponatremia grave pode desencadear convulsbes ou induzir
fraqueza generalizada.

» Taxas extremamente baixas de potdssio ou muito altas de calcio
podem também causar fraqueza generalizada.

» Essas anormalidades geralmente sédo sugeridas por outros
elementos da histdria.

Hemograma completo geralmente normais

» Contagem de leucécitos elevada pode sugerir infeccdo como causa
dos sintomas.

» Anemia profunda pode causar fraqueza, mas esta geralmente seria
generalizada.

+ Policitemia, trombocitose extrema ou contagem extremamente alta
de leucocitos podem contribuir com risco de ma perfuséo cerebral.

+ A trombocitopenia é um fator de risco para hemorragia intracerebral
e uma contraindicacao para terapia com ativador de plasminogénio
tecidual (tPA) nos casos em que ocorre um segundo acidente
vascular cerebral (AVC).

tempo de protrombina, razdo normalizada internacional (INR) e normal, a menos que
tempo de tromboplastina parcial (TTP) ativada o paciente ja esteja
em anticoagulacéo,
tenha doenca hepatica
ou anticorpos
antifosfolipideos

» Esses exames séo usados se o deficit neuroldgico persistir no
momento da apresentacdo, se houver motivos para suspeitar de
coagulacao anormal (como doenca hepatica ou uso de terapia
anticoagulante), e se a terapia trombolitica para AVC estiver sendo
considerada.[21] Realizar estes exames em pacientes de alto risco
de evento isquémico secundario precoce pode agilizar as futuras
decisbes quanto a trombdlise.

eletrocardiograma (ECG) pode apresentar fibrilacao
atrial
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» Deve ser realizado em todos os pacientes com deficit neurolégico
agudo para avaliagéo de fibrilagdo atrial e outras arritmias.[21]

+ A fibrilag&do atrial aumenta o risco de isquemia cerebral embdlica.

+ Qutras anormalidades, como bloqueios de ramo ou hipertrofia
ventricular, sdo achados mais inespecificos de doenca cardiaca
subjacente que podem refletir insuficiéncia cardiaca congestiva ou
fatores de risco comuns para doenca ateroscleroética.
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Exame Resultado

ressonancia nuclear magnética (RNM) cranioencefalica com a metade tera difusao por
difusao imagens positiva

+ Se positiva, a RNM pode localizar o infarto, sugerir a etiologia e
distinguir AIT de AVC.[2] [13] A presenga de infarto confirma a
isquemia, e imagens ponderadas por difusdo anormais aumentam o
risco de eventos futuros.

+ Estudos de difusdo anormais sao reversiveis em alguns, mas ndo em
todos os pacientes que tém resolucado de deficits clinicos.

+ A RNM também pode avaliar etiologias alternativas, como placas de
esclerose multipla ou massas.

» Caso a imagem ponderada por difusdo seja negativa e haja forte
suspeita clinica de AT, a imagem ponderada por perfusao pode ser
realizada durante a prépria RNM; em 30% dos casos, € identificado
deficit de perfusao focal na area do cérebro que corresponde aos
sintomas.[3] [64] [65]

perfil lipidico em jejum as diretrizes recomendam
tratamento com

estatina para todos
pacientes com AIT salvo
contraindicacao; nao é
necessario documentar
niveis lipidicos elevados
para iniciar o tratamento,
e as diretrizes nao
recomendam a estratégia
de tratar até alcancar um
alvo

+ O perfil lipidico em jejum é recomendado.[21] [71]
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Outros exames a serem considerados

Exame Resultado

tomografia computadorizada (TC) de cranio geralmente normais
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+ Normalmente, os pacientes sdo submetidos a uma TC de cranio sem
contraste para descartar hemorragia cerebral e orientar o tratamento
com trombolise.[2] [44]

* A TC de cranio tem pouca capacidade de descartar isqguemia em
AlTs ou AVCs precoces.[13] [60] No entanto, a TC tem quase 100%
de sensibilidade para descartar hemorragia aguda.

» Os pacientes com sintomas resolvidos podem n&o precisar de uma
TC e podem realizar uma RNM cranioencefalica, se disponivel.

velocidade de hemossedimentacéao (VHS)

» Recomenda-se um exame de VHS como parte da investigacdo para
vasculite no sistema nervoso central, como arterite temporal, mas
este ndo é um procedimento de rotina em muitos centros médicos.

+ Sensibilidade da artéria temporal, claudicacdo da mandibula ou
sintomas de polimialgia reumatica em um paciente idoso podem ser
fatores desencadeantes adequados para solicitar esse exame.

monitoramento por Holter/telemetria

» Deve ser realizado em todos os pacientes com AIT para avaliacao de
fibrilagao atrial e outras arritmias.[21]

+ A presenga de fibrilagé@o atrial intermitente aumenta o risco de
eventos embdlicos. O monitoramento por Holter prolongado identifica
flutter/fibrilacao atrial de inicio recente em mais pacientes que o ECG
€ 0 monitoramento por telemetria de curto prazo.[21] [66] [67]

ecocardiografia + estudo de bolhas

* A ecocardiografia transtoracica (ETT) é preferivel a ecocardiografia
transesofagica (ETE) para a detecg¢ao de trombo ventricular
esquerdo, mas a ETE é superior a ETT na detecgéo de trombo
arterial esquerdo, ateroma adrtico, anormalidades em valva protética,
anormalidades em valva nativa, anormalidade do septo atrial e
tumores cardiacos.[21] O estudo de microbolhas pode estabelecer
se ha shunts intracardiacos em determinados pacientes, como
aqueles com AIT e idade abaixo de 65 anos que nao apresentam
fatores de risco e pacientes com AIT criptogénico ou deficits
neurolégicos que ocorrem com Valsalva.[47] Doppler transcraniano
com estudo de bolhas pode ajudar a quantificar a magnitude do
shunt direita-esquerda e pode ser realizado simultaneamente com o
estudo de bolhas na ETT.

mais util se ha suspeita
de vasculite; em geral, nao
acentuadamente elevada,
amenos que haja doenca
sistémica ou vasculite

fibrilacao atrial
intermitente;
monitoramento
cardiaco por 30 dias
detecta fibrilacao atrial
paroxistica em 7% dos
pacientes que nao seriam
diaghosticados usando
monitoramento por
ECG de curta duracao, e
resulta frequentemente
em mudanca da
anticoagulacao para
prevencao secundaria

variavel; muito
provavelmente causa
alteracdo do manejoem
pacientes com historia de
doenca cardiaca, exame
cardiaco anormal ou ECG
anormal
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Exame Resultado

ultrassonografia Doppler das carétidas presenca de estenose

+ Ultrassonografia € um exame de rastreamento para estenose.

» A presenca de estenose na carétida ipsilateral sugere evento
embdlico de artéria para artéria como etiologia e € um alvo para
tratamento cirdrgico ou intervencionista.

» Angiotomografia ou angiografia por ressonancia magnética podem
ser usadas como exames de acompanhamento para fornecer dados
adicionais sobre resultados anormais de ultrassonografia Doppler na
carotida.[2]

» Doppler de carétida ndo € util em AlTs de circulagéo posterior.
Vasculatura intracraniana ndo é visualizada com um Doppler de
carotida.[2]

Angiotomografia presenca de estenose,

» Recomendado para pacientes com infarto cerebral de disseccao, moyamoya

circulagao anterior sintomatico ou AIT que s&o candidatos a
revasculariza¢do.[2] [21] Exames de imagem de alta resolugédo das
artérias de grosso calibre intracranianas e exames de imagem do
sistema arterial vertebrobasilar extracraniano também podem ser
usados para identificar uma doenca aterosclerética, dissecgéao,
doenga de moyamoya ou outras vasculopatias etiologicamente
relevantes.[21]

angiografia por ressonancia magnética (ARM) presenca de estenose,
aterosclerose, disseccao,

» Recomendado para pacientes com infarto cerebral de
moyamoya

circulagao anterior sintomatico ou AIT que s&o candidatos a
revascularizagao.[2] [21] Devido a natureza relativamente rapida
e ndo invasiva do exame, evitando a necessidade de contraste
intravenoso, a ARM pode ser preferivel a angiotomografia nos
pacientes com comprometimento renal, alergia ao contraste

de radiografia ou apresentagdes repetidas.[2] No entanto, a
ARM sem contraste do pescogo tende a superestimar o grau de
estenose carotidea quando comparada com a ARM com contraste,
particularmente nos casos de estenose de alto grau.[2] [48]

O exame de imagem de alta resolucao das artérias de grosso
calibre intracranianas e o exame de imagem do sistema arterial
vertebrobasilar extracraniano também podem ser efetivos para
identificar uma doenca ateroscleroética, dissecgao, moyamoya ou
outras vasculopatias etiologicamente relevantes.[21]
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Doppler transcraniano presenca de estenose de

» N&o é realizado com frequéncia. Em pacientes com AVC isquémico circulagao intracraniana

ou AIT em quem o fechamento do forame oval patente (FOP) é
contemplado, o Doppler transcraniano com detecgao de embolia
pode ser razoavel para fazer o rastreamento e detectar a magnitude
de um shunt direita-esquerda.[21] O Doppler transcraniano se
compara favoravelmente a ecocardiografia transtoracica (ETT) para
a deteccao de shunt direita-esquerda, o qual geralmente, resulta

de um FOP.[21] Pode ser realizado em casos raros, como exame
complementar para avaliar estenose intracraniana sugerida, na
auséncia de TC/RNM.[2] [49]

estudos de hipercoagulabilidade geralmente negativos,
exceto em pacientes
com historia familiar
significativa ou AIT

» Solicitado para AIT inexplicado em pacientes jovens com histéria
propria ou histéria familiar de trombose nédo provocada, aborto
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Exame Resultado
inexplicado em paciente

espontaneo prévio ou coexisténcia de sinais e sintomas sistémicos
jovem

que sugerem hipercoagulabilidade.[21]
» Os estados trombofilicos mais associados a trombo arterial sdo os

anticorpos antifosfolipideos e a hiper-homocisteinemia.
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Diagnodsticos diferenciais

Exames de
diferenciacao

Condicao Sinais/sintomas de

diferenciacao

Acidente vascular
cerebral (AVC)

Hipoglicemia

Convulsao com paralisia
pos-convulsao (paralisia
de Todd)

Enxaqueca complicada

Deficit neurolégico focal
de inicio subito que nao
pode ser explicado por
outra condi¢do, como
hipoglicemia.[43] Uma
lesdo cerebral isquémica na
imagem cranioencefdlica,
mesmo que 0 episodio
de disfungéo neuroldgica
focal do paciente remita
rapidamente, significa um
AVC isquémico.[3]

Mais comumente observada
em pacientes que tomam
medicamento para
hipoglicemia.

Pode causar sincope,
fraqueza generalizada ou
confusdo, mas também ha
relatos de que cause deficits
focais, especialmente se
houver antigas lesdes
cerebrais.

Um dos mais frequentes
mimetismos de isquemia
cerebral.

Frequentemente, os
pacientes sdo portadores de
epilepsia preexistente.[50]
Testemunhas relatam
historico positivo de
sintomas motores (como
atividades tonico-clénicas)
antes do aparecimento da
fraqueza.

Os sintomas podem ter
'marcha jacksoniana' através
da area afetada.
Incontinéncia, mordida na
lingua e estado mental
alterado pds-evento sugerem
convulsdo em vez de ataque
isquémico transitério (AIT).

Geralmente ocorre em
pacientes com historia
anterior de cefaleia
enxaquecosa.[50]

Diagndstico clinico: a

TC pode estar normal ou
mostrar sinais de infarto ou
hemorragia.

Glicose sanguinea <3.33
mmol/L (<60 mg/dL).

A distingéo frequentemente
baseia-se na historia
clinica.[50]

Pode-se realizar um
eletroencefalograma

para avaliar a presenca

de convulsdes ou
abrandamento pos-ictal.
Nivel de prolactina elevado
tem papel secundario

para sugerir convulsao.

No entanto, o teste de
prolactina esta associado
a baixa sensibilidade
diagnéstica.[72]

Diagnéstico clinico: nenhum
exame de diferenciagéo.
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Condicao

Lesao com efeito de
massa (hemorragia
intracraniana, abscesso
ou massa)

Transtornos neurolégicos
funcionais e de sintomas
somaticos

Disturbios labirinticos

Sinais/sintomas de

diferenciacao

Aura ou escotoma pode
preceder o inicio da
fraqueza.[50]

A presenca de cefaleia
€ nausea concomitantes
a sintomas neurolégicos
sugere enxaqueca
complicada.[50]

Trauma ou anticoagulacéo
anterior predispde a
hemorragia.

Febre ou leucocitose
sugerem infeccao do
sistema nervoso central
(SNC) em vez de isquemia.
Cefaleia e vomito podem
ocorrer com pressao
intracraniana (PIC) elevada.
Pode ter um inicio
relativamente gradual
comparado com deficits
neurolégicos isquémicos.
Rapida reversdo completa
dos sintomas ¢ atipica

em uma lesdo estrutural
irreversivel.

Os deficits podem nao
corresponder a um Unico
territorio vascular.

O exame fisico pode
demonstrar inconsisténcias
como demonstragao

de fraqueza apds um
determinado “ponto-limite”.
Alguns pacientes
apresentardo eventos
adversos ao longo da

vida, mas isso ndo é
necessario nem suficiente
para o diagnéstico.[73] As
comorbidades psicoldgicas
- principalmente ansiedade,
panico e depressao - sao
comuns e afetam mais de
50% dos pacientes.[74]

Vertigem posicional benigna
pode ser confundida

com infarto de circulagéao
posterior.

Perda auditiva e zumbido
sugerem doencga de
Meniére.

Exames de
diferenciacao

TC de cranio sem contraste
descarta a presenca de
hemorragia aguda.

TC com contraste ou RNM
podem ser realizadas se
persistir a suspeita de
abscesso ou massa no SNC.
Contagem elevada de
leucécitos em uma infecgao.

Diagnostico clinico: nenhum
exame de diferenciagéo.

Diagnéstico clinico: nenhum
exame de diferenciagéo.
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Condicao

Esclerose multipla (EM)

Neuropatia periférica

Hipoperfusao global/
sincope

Sinais/sintomas de

diferenciacao

+ Labirintite pode causar
vertigem e desequilibrio,
mas a fun¢do motora e
outros nervos cranianos
devem estar normais.

* Novas lesées de EM ou
uma pseudoexacerbacao
podem ser confundidas
com AIT, mas a EM tende a
causar deficits neurolégicos
reversiveis mais duradouros
que os do AlT.

+ Histéria de sintomas (perda
da visédo, em particular)
sugestiva de esclerose
multipla (EM) é muito Gtil.

+ A paralisia de Bell pode ser
confundida com uma lesao
isquémica. Ao contrario da
isquemia central, a paralisia
de Bell ndo poupa a fronte.

+ O fato de visualizar a
membrana timpanica e a
pele circunjacente pode
ser Util para descartar uma
condi¢do semelhante, a
sindrome de Ramsay Hunt,
que € uma infec¢do do
ganglio geniculado por
herpes. Vesiculas estao
presentes no canal ou onde
o canal encontra a pina.

+ Neuropatias periféricas,
com excegao de neuropatia
compressiva transitéria,
tendem a durar mais que 24
horas.

» A sincope causada por AIT
basilar € quase sempre
associada com sinais/
sintomas neurolégicos
focais, além da prépria
sincope.

+ Suspeita-se de doenga
sistémica com base em
febre, taquicardia ou
hipotensao.

» A doenca sistémica,
especialmente com

Exames de
diferenciacao

A RNM pode revelar placas
de EM.

A punc¢éo lombar na

EM pode demonstrar
celularidade levemente
elevada no liquido
cefalorraquidiano (LCR),
mas nunca acima de 50/
microlitro; a glicose e

a proteina devem estar
normais; bandas oligoclonais
e taxas elevadas de sintese
de IgG e IgG no LCR estéao
presentes em 80% dos
casos de EM.

Para neuropatia periférica
com sintomas transitérios,
nenhum teste costuma ser
necessario.

Em caso de infecgéao
subjacente, pode haver
contagem elevada de
leucocitos.
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Condicao Sinais/sintomas de Exames de

diferenciacao diferenciacao

hipotensdo, pode mimetizar
AIT por fazer com que
lesGes preexistentes no
sistema nervoso central,
como placas de esclerose
multipla ou AVCs antigos,
tenham sintomas mais
pronunciados.

» A PA pode estar baixa ou
sinais vitais ortostaticos
podem ser positivos no
paciente com hipotenséo
como causa de sincope/
fraqueza.

Critérios

Escala de acidente vascular cerebral (AVC) do National Institutes of
Health

Um escore para medir a gravidade da lesao isquémica.

O desempenho em cada um dos seguintes componentes do exame (realizado pela ordem indicada) é
pontuado:

Nivel de consciéncia (NDC): escala de NDC; questdes de NDC; comandos de NDC
Melhor olhar conjugado
Visdo: os campos visuais sdo examinados
Paralisia facial
Avaliagdo motora dos membros superiores: 0s bragos sédo avaliados individualmente quanto a
presenca de desvios - cada brago é pontuado separadamente
6. Avaliagdo motora dos membros inferiores: as pernas séo avaliadas individualmente quanto a
presenca de desvios - cada perna é pontuada separadamente
7. Ataxia de membros: presenga em um ou mais membros
8. Sensorial: evidéncia de perda de sensibilidade ao estimulo doloroso
9. Melhor linguagem: avaliagéo de afasia usando a descricdo de uma figura
10. Disartria: solicita-se ao paciente para repetir as palavras de uma determinada lista
11. Exting&o e desateng&o: exames de desatengédo ou extingdo em 2 das modalidades sensoriais,
sensibilidade tatil e visual.
A pontuagdo é somada e uma classificagéo de gravidade é atribuida.

ok wpn -
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Escore ABCD2[75] [76]

Pode ser usado para ajudar a prever o risco de AVC ap6s AlT.

Pontuagéo do fator de risco (pontuagdo maxima 7 pontos)
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* ldade =60 anos: 1 ponto
* PA 2140 mmHg (sistélica) ou 290 mmHg (diastélica): 1 ponto
* Deficit clinico de fraqueza unilateral: 2 pontos; ou deficit discursivo: 1 ponto
* Duragédo =60 minutos: 2 pontos ou duracao de 10 a 59 minutos: 1 ponto
* Diabetes: 1 ponto.
Categorias de risco

* Baixo (0-3 pontos): risco de AVC em 2 dias de 1%
* Intermediario (4-5 pontos): risco de AVC em 2 dias de 4.1%

* Alto (6-7 pontos): risco de AVC em 2 dias de 8.1%.
Refinamentos do escore ABCD2, inclusive ABCD3 e ABCD3-I, foram validados e continuam a ser
refinados.[57] [77] ABCDS adiciona a presenga de >2 AlTs em uma semana ao modelo preditivo e ABCD3-
| usa dados de imagem adicionais para melhorar a predigcao. Ha algumas evidéncias que sugerem que o
escore ABCD3-I é o mais eficaz.[57] [58] Evidéncias mostram que os escores de predi¢do de risco usados
isoladamente s&o ruins para discriminar os riscos baixo e alto de AVC apds um AIT.[58][59] Isso levou
algumas diretrizes nacionais fora dos EUA, por exemplo, o National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) do Reino Unido, a recomendar que todas as pessoas com suspeita de AlT sejam consideradas
como potencialmente de alto risco para AVC, com avaliagdo e investigacao por um especialista dentro de 24
horas apds o inicio dos sintomas.[43]
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Abordagem

A causa dos sintomas em um paciente com deficits neurolégicos transitorios deve ser estabelecida, e a
lesdo isquémica deve ser diferenciada de uma das mimetizagdes do AIT. O objetivo seguinte é avaliar o
paciente para o risco de eventos recorrentes precoces e determinar se a hospitalizagao é necessaria ou se
a investigacado pode ser feita em ambiente ambulatorial. Uma das mais importantes intervengées a se iniciar
imediatamente (ap6s a imagem cerebral ter descartado hemorragia intracraniana) é a terapia antitrombotica.
Ela deve ser iniciada no dia da avaliagdo inicial. Para maximizar o beneficio da redug&o do risco de acidente
vascular cerebral (AVC), é necessaria intervengéo precoce para todos os fatores de risco modificaveis.
Evidéncias sugerem que a rapida avaliagdo e o tratamento em sistemas de cuidado bem desenhados, como
clinicas especializadas em AIT, podem reduzir significativamente o risco de AVC secundario.[45] [78] Os
pacientes com suspeita de AlT se beneficiam da consulta neurolégica precoce; de preferéncia no pronto-
socorro ou com um acompanhamento rapido até 1 semana apds o AIT.[13]

As terapias para prevenir eventos isquémicos secundarios devem ser instituidas imediatamente, com base
na etiologia mais provavel.

» Agentes antiplaquetarios séo a terapia primaria para doenca ateroscleroética.
+ Anticoagulagao é preferida para eventos cardioembdlicos.
Devem-se iniciar modificacbes agressivas dos fatores de risco, incluindo:

» Terapia com estatina[71]

+ Terapia com anti-hipertensivos

» Modifica¢do no estilo de vida

» Endarterectomia ou endoprotese de caroétida.
Estudos sobre agentes neuroprotetores para o tratamento do AVC isquémico ndo demonstraram
eficacia.[79]

Todos os pacientes devem ser aconselhados a procurar atendimento em um pronto-socorro, imediatamente,
em caso de novos sintomas de AVC.

Como avaliar orisco de AVC

A rapidez é fundamental, independente do local onde a investigacao e o tratamento serdo realizados e
de o paciente estar hospitalizado ou ndo. As diretrizes recomendam que isso ocorra nos primeiros 1-2
dias apos o AIT ou 0 mais rapido possivel.[47]

O AIT é reconhecido como uma urgéncia/emergéncia médica devido ao risco de AVC incapacitante
subsequente. O risco de AVC nos 3 primeiros meses apos um AIT é 10.5%.[80] A metade desses AVCs
ocorre nos 2 primeiros dias apos o AlT, o que enfatiza a estreita janela de tempo para iniciar a avaliagcao
e as medidas de prevencao secundaria.[80]

As diretrizes dos EUA recomendam que a hospitalizagao seja considerada para pacientes de alto

risco (escore ABCD2 >4), AVC sub] na tomografia computadorizada, estenose extracraniana ou
intracraniana presumida sintomatica (>50%), infarto na ressonancia nuclear magnética, AlT no

ultimo més, problemas cardiacos agudos, inclusive arritmias, e barreiras ao rapido acompanhamento
ambulatorial ou exames.[13] Além disso, a decisao relativa a internagéo pode ser influenciada pela
falta de apoio domiciliar confiavel para observar e, caso necessario, acionar os servicos médicos de
emergéncia se houver novos sintomas de AVC.[47] Pacientes com deficits neurolégicos transitérios que
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apresentam anormalidades nos exames de imagem de ressonancia magnética ponderada por difusao
tém risco elevado de AVC precoce.[81]

Escores baseados em imagem, como ABCD2, ABCD3 e ABCD3-1, podem ser usados para ajudar a
prever o risco de AVC apés AIT. Ha algumas evidéncias que sugerem que o escore ABCD3-1 é o mais
eficaz.[57] [58] Os escores ABCD2, ABCD3 ou ABCDS3-I ndo substituem o diagnéstico individualizado,
mas podem ajudar na tomada de decis&do.[57] [75] Evidéncias mostram que os escores de predigao de
risco usados isoladamente sao ruins para discriminar os riscos baixo e alto de AVC ap6s um AlT.[58]
[59] Isso levou algumas diretrizes nacionais fora dos EUA, por exemplo, o National Institute for Health
and Care Excellence (NICE) do Reino Unido, a recomendar que todas as pessoas com suspeita de AIT
sejam consideradas como potencialmente de alto risco para AVC, com avaliagdo e investigagao por um
especialista dentro de 24 horas apds o inicio dos sintomas.[43]

Pacientes com AIT de pequenos vasos

A terapia antiagregante plaquetaria deve ser iniciada nas primeiras 24 horas, depois de descartada a
possibilidade de hemorragia intracraniana.

Para pacientes com AVC isquémico nao cardioembodlico ou AlT, as diretrizes da American Heart
Association/American Stroke Association (AHA/ASA) recomendam aspirina, clopidogrel ou aspirina/
dipiridamol para prevengao secundaria de AVC isquémico.[21] Em pacientes com AIT de alto risco
(escore ABCD2 >4), as diretrizes da AHA/ASA recomendam que a terapia antiagregante plaquetéria
dupla seja iniciada de maneira precoce (idealmente, até 12-24 horas ap6s o inicio dos sintomas e pelo
menos 7 dias desde o inicio) e que seja mantida por 21 a 90 dias, seguida por terapia antiagregante
plaquetaria Unica, para reduzir o risco de AVC isquémico recorrente.[21] [44] Doses de ataque sdo
recomendadas para terapia antiagregante plaquetaria dupla, mas nao para monoterapia.[82] [83] [84]

Deve-se considerar trocar entre agentes antiplaquetarios Unicos ap6s o AIT, mas ndo ha evidéncias de
que essa pratica reduza o risco futuro de AVC.

» Monoterapia com aspirina: 0 uso de aspirina em baixas doses ap6s um AlT ou pequeno acidente
vascular cerebral (AVC) reduz em 15% a 18% o risco de um segundo AVC ou morte.[85] [86] [87]
Nao parece haver um efeito de dose bem definido para a aspirina; a aspirina em dose baixa e alta
reduz em 15% o risco de um segundo evento isquémico, mas esta Ultima esta associada a mais
problemas gastrointestinais.[87]

+ Aspirina/dipiridamol: uma metandlise constatou que a aspirina/dipiridamol era mais eficaz que
a aspirina isoladamente para a prevencao de AVC em pacientes com AVC menor ou AT (risco
relativo [RR] 0.77, IC de 95% 0.67 a 0.89; reducao aproximada do risco absoluto 2.3%).[88] No
entanto, metanalises subsequentes ndo demonstraram que a aspirina/dipiridamol reduzisse
significativamente a recorréncia de AVC em comparagao com a aspirina isolada em pacientes com
AVC isquémico agudo ou AIT (RR 0.64, IC de 95% 0.37 a 1.10, P=0.11).[89] [90] Aparentemente,
a terapia dupla com aspirina/dipiridamol ndo aumentou o risco de sangramento importante.[90] O
dipiridamol nao é recomendado como monoterapia.

* Monoterapia com clopidogrel: em comparagdo com a aspirina, o clopidogrel reduziu
significativamente a taxa anual de um endpoint combinado de AVC, infarto do miocéardio e morte
vascular em pacientes com risco de eventos isquémicos (5.83% x 5.32%, respectivamente; RR
0.91, IC de 95% 0.84 a 0.97; P=0.043).[91] O risco de sangramento nao diferiu entre os grupos
de tratamento; diarreia e erupgao cutanea foram relatos comuns no grupo de tratamento com
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clopidogrel.[91] O clopidogrel raramente pode causar purpura trombocitopénica trombética. O
clopidogrel é o agente de escolha para pacientes alérgicos a aspirina.

+ Aspirina associada a clopidogrel: uma metanalise constatou que a terapia antiagregante
plaquetaria dupla com clopidogrel associado a aspirina (dentro de 24 horas apds um AIT de
alto risco [ABCD2 >4] ou acidente vascular cerebral isquémico menor) reduziu em 2% o risco
absoluto de acidente vascular cerebral subsequente em comparagédo com a aspirina isolada.[92]
A mortalidade por todas as causas nédo diferiu entre os grupos de tratamento; o clopidogrel
associado a aspirina foi relacionado a um pequeno aumento do risco absoluto de sangramento
extracraniano moderado ou grave (0.2%).[92] Em uma segunda metanalise, o risco de AVC
isquémico recorrente em pacientes com AIT ou AVC isquémico agudo reduziu significativamente
com a administragdo em curto prazo (<1 més; RR 0.53, IC de 95% 0.37 a 0.78) e médio prazo (<3
meses; RR 0.72, IC de 95% 0.58 a 0.90) de aspirina associada a clopidogrel em comparac¢do com
a aspirina isolada.[93] O tratamento combinado em longo prazo (>3 meses) nao reduziu o risco
de AVC isquémico recorrente (RR 0.81, IC de 95% 0.63 a 1.04).[93] O tratamento combinado de
médio prazo (RR 2.58, IC de 95% 1.19 a 5.60) e de longo prazo (RR 1.87, IC de 95% 1.36 a 2.56)
aumentou significativamente o risco de sangramento importante, 0 que nao ocorreu no tratamento
de curto prazo (RR 1.82, IC de 95% 0.91 a 3.62).[93]

« Ticagrelor: 0 esquema de terapia antiagregante plaquetéria dupla com ticagrelor associado a
aspirina foi aprovado pela Food and Drug Administration (FDA) nos EUA para reduzir o risco de
AVC nos pacientes com AVC isquémico agudo com escore National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) <5 ou AIT de alto risco. A escolha de adicionar ticagrelor ou clopidogrel a aspirina
deve ser baseada em fatores do paciente (por exemplo, adesdo ao medicamento, frequéncia da
dose).[21] Na Europa, um pedido a European Medicines Agency (EMA) para alterar a autorizagéo
de comercializacao do ticagrelor para incluir a prevengao de AVC em adultos que tiveram AVC
isquémico leve a moderado ou AIT de alto risco foi retirado em dezembro de 2021. Com base nos
dados de estudos e na resposta da empresa as suas perguntas, a EMA expressou preocupagao
de que os beneficios do tratamento de curto prazo com ticagrelor associado a aspirina na
prevengao de AVC nesses pacientes nao superam claramente os riscos de sangramentos fatal
e nao fatal. O estudo THALES de 11,016 pacientes (nenhum dos quais recebeu trombdlise
ou trombectomia ou necessitou de anticoagulagéo) demonstrou que, em comparagdo com
aspirina isolada, o tratamento duplo com ticagrelor associado a aspirina reduziu o risco de AVC
incapacitante ou morte em 30 dias (4.0% vs. 4.7%).[83] O sangramento grave ocorreu com mais
frequéncia com o ticagrelor associado a aspirina do que com a aspirina isolada (0.5% vs. 0.1%),
incluindo em pacientes com hemorragia intracraniana (0.4% vs. 0.1%). Para individuos com AVC
recente com escore NIHSS <5, ticagrelor associado a aspirina por 30 dias foi mais eficaz para
prevenir o AVC isquémico recorrente que a aspirina isolada.[83]

A anticoagulacédo nao é superior a terapia antiagregante plaquetaria para a prevengao secundaria de
eventos vasculares ap6s um AVC nao cardioembdlico ou um AIT e implica maior risco de hemorragia.[94]

Os pacientes devem também iniciar a terapia com estatina e anti-hipertensivo, se apropriado. Pacientes
com estenose sintomatica significativa da carétida ipsilateral (>50%) devem ser encaminhados a um
cirurgido vascular para tratamento.

Pacientes com AIT cardioembdlico

A terapia anticoagulante é superior a terapia antiagregante plaquetaria para prevengao de AVC
cardioembdlico e deve ser iniciada nas primeiras 2 semanas.[95] [96]
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» Em pacientes com fibrilacéo atrial no valvar e AVC ou AlT, a anticoagulagao por via oral (por
exemplo, apixabana, dabigatrana, edoxabana, rivaroxabana ou varfarina) é recomendada para
reduzir o risco de AVC recorrente, independente de o padrao da fibrilagao atrial ser paroxistico,
persistente ou permanente.[21]

+ Os anticoagulantes orais de acéo direta (AODs) como apixabana, dabigatrana, edoxabana ou
rivaroxabana sao recomendados em vez de um antagonista da vitamina K, por exemplo, varfarina,
para pacientes com AVC ou AIT e fibrilagdo atrial que ndo apresentem estenose mitral moderada
a grave nem tém valva cardiaca mecéanica.[21] Ensaios clinicos randomizados de grande porte
mostraram que os AODs reduzem clinicamente o risco de AVC trombotico com menos risco de
sangramento, em comparag¢do com antagonistas da vitamina K.[21] [97] [98] Os AODs tém a
consideravel vantagem de inicio rapido, dosagens previsiveis e eliminacdo da necessidade de
monitoramento.[99] As desvantagens incluem maior custo do medicamento e incapacidade de
monitorar, de forma confiavel, o efeito anticoagulante com base no tempo de protrombina (TP), na
razao normalizada internacional (INR) ou no tempo de tromboplastina parcial (TTP).

 Pacientes com fibrilagédo atrial valvar (isto &, estenose mitral moderada a grave ou valvas cardiacas
mecanicas) devem ser tratados com varfarina. A faixa de INR para pacientes em uso de varfarina
deve ser de 2.0 a 3.0.[21] Valvas protéticas mecénicas mitrais requerem INR-alvo mais alto de
3.0.[21] A terapia antiagregante plaquetéria continua sendo recomendada em vez de varfarina em
pacientes com AVC isquémico ou AlT e doenca da valva mitral ndo reumatica ou aédrtica nativa
(por exemplo, calcificagao anular mitral ou prolapso da valva mitral) que néo apresentam fibrilagéo
atrial ou outra indicacdo para anticoagulag¢édo.[21]

» A dabigatrana é contraindicada em pacientes com valvas cardiacas mecéanicas. A apixabana, a
edoxabana e a rivaroxabana néao foram estudadas em pacientes com valvas cardiacas protéticas,
ndo sendo, portanto, recomendadas nestes pacientes.

+ Aspirina, ou aspirina associada ao clopidogrel, sé devem ser usados se a anticoagulacao for
contraindicada.[100] A aspirina é inferior a terapia com anticoagulagao na prevencao de AVC para
pacientes com fibrilacdo atrial, mas pode ser a Unica opg¢ao para pacientes com contraindicagcéo a
anticoagulantes.[101]

O fechamento do apéndice atrial esquerdo com dispositivos mecéanicos que obstruem o apéndice atrial
esquerdo pode ser uma opg¢ao para pacientes com contraindicagéo a anticoagulacdo ao longo da vida,
mas que conseguem tolerar 45 dias de anticoagulagdo.[21]

Um escore validado deve ser usado para se avaliar o risco de sangramento do paciente; se for alto, o
paciente devera ser acompanhado de maneira mais estrita. Consulte Novo episddio de fibrilagao atrial .

Forame oval patente (FOP)

A ocorréncia isolada de forame oval patente (FOP) provavelmente pode ser tratada somente com terapia
antiagregante plaquetaria. Diretrizes da American Academy of Neurology indicam que as evidéncias sao
insuficientes para estabelecer se a anticoagulacéo é equivalente ou superior a terapia antiagregante
plaquetéria para pacientes com FOP.[102] Pacientes com acidente vascular cerebral (AVC) criptogénico
podem permanecer em tratamento antiplaquetario enquanto sdo tomadas decisdes relativas ao
fechamento do FOP.[35] A AHA recomenda que o fechamento do FOP seja considerado para pacientes
com AVC nao lacunar, principalmente aqueles com 18-60 anos de idade que apresentam caracteristicas
de alto risco, como aneurisma do septo atrial e derivagbes maiores.[21] As evidéncias especificas de
AIT so escassas, pois os pacientes com AIT foram excluidos da maioria dos ensaios clinicos sobre
fechamento de FOP.[103] A Society for Cardiovascular Angiography and Interventions ndo recomenda

o fechamento do FOP em pacientes com AIT sem AVC associado a FOP prévio, mas afirma que o
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fechamento pode ser considerado em pacientes com AlTs recorrentes de alta probabilidade que atribuem
alto valor aos beneficios incertos do fechamento e baixo valor aos potenciais riscos procedimentais.[104]

Quando considerar a terapia combinada

A terapia combinada (anticoagulante e terapia antiagregante plaquetaria) € recomendada em pacientes
com valva mitral mecénica e historia de AVC isquémico ou AIT antes da substituicdo da valva para
reduzir o risco de trombose e AVC atual ou AIT.[21] A terapia combinada de rotina ndo é recomendada
para AlTs cardioembdlicos decorrentes de fibrilagédo atrial ou valvopatia reumatica.[21] [105] Uma
metanalise ndo encontrou nenhum beneficio adicional na terapia combinada em comparacao com a
anticoagulagao isolada.[106]

A heparina de baixa dose ou a heparina de baixo peso molecular (HBPM) diminui a recorréncia precoce
de AVCs apds um AVC agudo, mas aumenta o risco de hemorragia intracraniana e, portanto, ndo é
recomendada.[44][107] O tratamento de ponte (ou seja, tratamento apds o inicio do AVC até o inicio da
anticoagulagéao por via oral) usando HBPM n&o é recomendado pela maioria das diretrizes, pois o nivel
de evidéncias de suporte € baixo. Alguns estudos observacionais sugeriram desfecho mais desaforaveis
(por exemplo, recorréncia isquémica precoce e transformacao hemorragica) em pacientes tratados com
HBPM antes da terapia com anticoagulante oral.[108] [109]

Terapia com estatina para pacientes com AIT

A terapia com estatinas fornece beneficios agudamente ap6s a isquemia cerebrovascular. O tratamento
com estatina n&o deve ser iniciado imediatamente. H4 um consenso de que é seguro iniciar as estatinas
apds 48 horas.[43] O tratamento com estatina deve ser mantido em individuos que ja fazem uso de
estatinas.[43] Um grande estudo randomizado entre pessoas com AVC ou AIT nos 6 meses anteriores,
descobriu que altas doses de atorvastatina reduziram o risco absoluto de segundo AVC nos 5 anos
seguintes em 2.2% em comparag¢do com o placebo.[110]

As diretrizes recomendam:[71]

» Terapia com estatinas em alta intensidade para todos os pacientes com AIT e idade <75 anos.

+ A terapia com estatinas em intensidade moderada ou alta intensidade é aceitavel para pacientes
com idade >75 anos com AlT, apos avaliagdo do potencial de redugao de risco, efeitos adversos e
interacoes medicamentosas, bem como da fragilidade e das preferéncias do paciente.

A intensidade da terapia com estatinas é definida da seguinte forma:[71]

+ Alta intensidade: normalmente, a dose diaria reduz o colesterol de lipoproteina de baixa densidade
(LDL) em =50%.

+ Intensidade moderada: normalmente, a dose diaria reduz o colesterol LDL em 30% a 49%.

+ Baixa intensidade: normalmente, a dose diaria reduz o colesterol LDL em <30%.
Em pacientes com AVC isquémico ou AIT e doenga aterosclerética (intracraniana, carétida, adrtica
ou coronaria), terapia hipolipemiante com estatina, com ou sem ezetimiba, para atingir o colesterol de
lipoproteina de baixa densidade (colesterol LDL) de <70 mg/dL (<1.81 mmol/L) é recomendada para
reduzir o risco de eventos cardiovasculares graves.[21] [23] H& evidéncias de que a taxa de eventos
cardiovasculares recorrentes ou AVC é menor em pacientes cujo colesterol LDL é controlado para <70
mg/dL(<1.81 mmol/L), em comparagdo com aqueles com colesterol LDL entre 90 mg/dL (2.33 mmol/L) e
110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]
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As diretrizes indicam que pode ser aceitavel adicionar ezetimiba para pacientes com doenca
cardiovascular (DCV) ateroscleroética clinica que ainda apresentem colesterol LDL >70 mg/dL (=1.8
mmol/L) em terapia com dose maxima tolerada de estatinas.[112] [The BMJ: PCSK9 inhibitors and
ezetimibe for the reduction of cardiovascular events: a clinical practice guideline with risk-stratified
recommendations] (https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066)

A terapia com estatinas tem a base mais sélida de evidéncias quanto a reducéo do risco de AVC,
mas o tratamento com acido nicotinico e fibratos (por exemplo, genfibrozila) pode baixar ligeiramente
o colesterol LDL em pacientes com triglicerideos normais. As estatinas podem ser Uteis em alguns
pacientes com hipertrigliceridemia grave.[71]

Uma base de evidéncias robusta da suporte ao uso de inibidor da pré-proteina convertase subtilisina/
kexina tipo 9 (PCSK9) (por exemplo, evolocumabe, alirocumabe) em pacientes com AVC isquémico

ou AIT e doenca ateroscleroética (intracraniana, carétida, adrtica ou coronariana) que podem nao ser
elegiveis para outros medicamentos hipolipemiantes ou aqueles que nao alcangam as metas lipidicas
com terapias mais tradicionais (por exemplo, estatinas ou ezetimiba).[113] [114] [The BMJ: PCSK9
inhibitors and ezetimibe for the reduction of cardiovascular events: a clinical practice guideline with
risk-stratified recommendations] (https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066) Os inibidores

da PCSK9 reduzem o colesterol LDL. O evolocumabe e o alirocumabe foram aprovados pela FDA

para a reducgéao do colesterol LDL nos pacientes que ndo alcangam as metas de colesterol LDL de
maneira isolada ou em combinag@o com outras terapias hipolipemiantes.[21] [114] A AHA recomenda
evolocumabe ou alirocumabe para pacientes de risco muito alto, incluindo aqueles com histéria de
multiplos eventos importantes de DCVA ou um evento importante de DCVA e mdltiplas condi¢bes de alto
risco (por exemplo, idade =65 anos; hipercolesterolemia familiar heterozigoética; histéria de cirurgia de
revascularizagao da artéria coronaria ou intervengéo coronaria percutanea fora dos eventos importantes
de DCVA,; diabetes; hipertenséo; doenga renal crénica; ou tabagismo atual).[21] O alirocumabe

reduziu significativamente os niveis de colesterol LDL em pacientes com hipercolesterolemia familiar
heterozigética que receberam terapia com estatina na dose maxima tolerada.[115] Em um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado, duplo cego, controlado por placebo realizado em pacientes com sindrome
coronariana aguda prévia e que recebiam terapia com estatina de alta intensidade, o risco de eventos
cardiovasculares isquémicos recorrentes foi menor entre aqueles que receberam alirocumabe que entre
aqueles que receberam placebo.[116]

Em pacientes com hipertrigliceridemia grave (ou seja, triglicerideos em jejum =500 mg/dL [>5.7 mmol/
L]), é razoavel identificar e abordar as causas da hipertrigliceridemia. Se os triglicerideos estiverem
persistentemente elevados ou aumentando, é recomendavel reduzir ainda mais os triglicerideos para
reduzir o risco de eventos de DCVA. Isso pode ser alcangado através da implementacédo de uma dieta
hipogordurosa rigorosa, evitando carboidratos refinados e bebidas alcodlicas e consumo de &cidos
graxos 6mega-3; se necessario, a terapia com fibrato pode ser usada para prevenir a pancreatite
aguda.[21]

Em pacientes com AIT e hiperlipidemia, a adesdo a mudangas no estilo de vida e os efeitos dos
medicamentos para redugéo do colesterol LDL devem ser avaliados pela medi¢éo de lipidios em jejum
e indicadores de seguranca apropriados 4 a 12 semanas apds o inicio das estatinas ou 4 a 12 semanas
apds qualquer ajuste na dose e, posteriormente, a cada 3 a 12 meses, com base na necessidade
individual.[21]
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Terapia com anti-hipertensivo para pacientes com AIT

O controle da pressao arterial (PA) crénica resulta em 30% a 40% de redug¢ao no risco de AVC.[21]
Diuréticos, antagonistas do receptor de angiotensina Il e IECAs reduzem efetivamente o risco de AVC,
mas ainda nao foi determinado o agente ou a combinagéo ideal.[21] A reducédo da PA em longo prazo até
atingir as metas de prevencgao secundaria é claramente benéfica para a prevencado de AVCs.[39]

A reducao da PA parece reduzir as taxas de um segundo AVC sem limitacdo de beneficio.

Os pacientes com hipertensao tratada previamente devem iniciar um novo tratamento anti-hipertensivo
apds os primeiros dias do evento indice.[39] Pacientes sem tratamento prévio para hipertensao que
apresentam um AIT e tém PA estabelecida 2140/90 mmHg devem receber prescrigdo de tratamento anti-
hipertensivo alguns dias apés o evento indice, de preferéncia em parceria com um médico de atengéo
primaria.[13] [39]

Aconselha-se cautela na reducdo da PA em pacientes com estenose carotidea grave para evitar
hipoperfuséo cerebral antes da revascularizagao carotidea.[117]

As diretrizes da AHA/ASA recomendam uma meta de PA no consultério de <130/80 mmHg para a
maioria dos pacientes para reduzir o risco de AVC recorrente e eventos vasculares.[21] A American
Academy of Neurology recomenda uma meta de PA de longo prazo <140/90 mmHg nos pacientes com
estenose arterial ateroscler6tica intracraniana sintomatica.[23]

Os esquemas de medicagao devem ser individualizados para levar em consideracao as comorbidades
do paciente, a classe farmacoldgica do agente e a preferéncia do paciente.[21] [23] [39]

Mudancas no estilo de vida, incluindo restricao de sal, perda de peso, dieta saudavel, atividade fisica e
consumo limitado de bebidas alcodlicas, sdo consideradas intervencdes razoaveis para a maioria das
pessoas com PA acima do normal.[39]

AIT com estenose de uma artéria intracraniana principal

Em pacientes com AVC ou AIT (dentro de 30 dias) atribuivel a estenose grave (70% a 99%) de uma
artéria intracraniana principal (ou seja, na distribuicdo d carétida intracraniana, vertebral intradural,
basilar e artéria cerebral anterior/média/posterior), a adicao de clopidogrel a aspirina por até 90
dias é razoavel para reduzir ainda mais o risco de AVC recorrente em pacientes com baixo risco de
transformagao hemorragica.[21] [23]

O esquema de terapia antiagregante plaquetaria dupla de ticagrelor associado a aspirina foi aprovado
pela FDA para reduzir o risco de AVC em pacientes com AVC isquémico agudo com escore NIHSS <5 ou
AIT de alto risco. A escolha de adicionar ticagrelor ou clopidogrel a aspirina deve ser baseada em fatores
do paciente (por exemplo, adesdo ao medicamento e frequéncia da dose).[21]

Em pacientes com AVC menor ou AIT de alto risco em 24 horas e estenose concomitante ipsilateral
>30% de uma artéria intracraniana principal, a adigao de ticagrelor a aspirina por até 30 dias pode ser
considerada para reduzir ainda mais o risco de AVC recorrente.[21]

Na Europa, um pedido a EMA para alterar a autoriza¢do de comercializa¢do do ticagrelor para incluir
a prevencao de AVC em adultos que tiveram AVC isquémico leve a moderado ou AIT de alto risco foi
suspenso em dezembro de 2021. Com base nos dados de estudos e na resposta da empresa as suas
perguntas, a EMA expressou preocupacéao de que os beneficios do tratamento de curto prazo com
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ticagrelor associado a aspirina na prevencao de AVC nesses pacientes ndo superam claramente os
riscos de sangramentos fatal e nao fatal.

Em pacientes com AIT causado por 50% a 69% de estenose de uma artéria intracraniana principal, a
aspirina é preferencialmente recomendada em relacao a varfarina para reduzir o risco de AVC isquémico
recorrente e morte vascular.[21]

A angioplastia percutanea ou a colocacao de stent para a prevencao de AVC na estenose intracraniana
sintomatica moderada (50% a 69%), ou como tratamento inicial para AVC na estenose intracraniana
sintomatica grave (70% a 99%) nédo é recomendada. Para pacientes com AVC decorrente de estenose
intracraniana da circulagao anterior, o bypass extracraniano-intracraniano (EC/IC) direto e indireto ndo é
recomendado.[23]

Pacientes com estenose da carotida extracraniana

Em pacientes com AIT ou AVC néo incapacitante nos ultimos 6 meses e estenose da artéria carétida
ipsilateral grave (70% a 99%), a endarterectomia carotidea é recomendada para reduzir o risco de
AVC futuro, desde que a morbidade perioperatoria e o risco de mortalidade seja estimado em <6%.[21]
[118] O encaminhamento para endarterectomia de carétida é adequado contanto que o paciente esteja
neurologicamente estavel, preferencialmente com a realizagao da cirurgia dentro de 2 semanas apés o
evento.[21] [32][43]

Em pacientes com estenose da carétida sintomatica (ou seja, AIT ou AVC nédo incapacitante), a
colocacéao de stent na artéria carotida é preferivel a endarterectomia carotidea se o grau de estenose for
entre 50% e 69% por angiografia digital por subtragéo. Isso é adequado apenas se o risco perioperatorio
de morbidade e de mortalidade for <6%.

Em pacientes com AIT recente ou AVC isquémico e estenose da artéria carétida ipsilateral moderada
(50% a 69%), conforme documentada por exame de imagem por cateter ou ndo invasivo, a
endarterectomia carotidea é recomendada para reduzir o risco de AVC futuro, dependendo de fatores
especificos do paciente, como idade, sexo e comorbidades, desde que o risco de morbidade e
mortalidade perioperatéria seja estimado em <6%.[21]

O tratamento endovascular para estenose intracraniana ndo tem demonstrado ser melhor que a terapia
medicamentosa agressiva.[21] [119] [120]

Otimizacao do controle glicémico em pacientes com AIT

Para pacientes diabéticos com AIT, devem-se seguir as orientagdes existentes para o controle de glicose.
Uma meta de hemoglobina A1c (HbA1c) <53 mmol/mol (<7%) é recomendada para a maioria dos
pacientes.[21]

Mudanca do estilo de vida em pacientes com AIT

+ Pacientes com AIT que fumam sao fortemente aconselhados a parar de fumar. Recomenda-
se aconselhamento com ou sem terapia medicamentosa (reposi¢éo de nicotina, bupropiona
ou vareniclina) para auxiliar no abandono do hébito de fumar para reduzir o risco de AVC
recorrente.[21] A evitagdo da fumaga ambiental (passiva) do tabaco também é recomendada.[21]
* Os pacientes com AIT que bebem >2 doses de bebida alcodlica por dia (homens) ou >1 dose de
bebida alcoolica por dia (mulheres) devem ser aconselhados a eliminar ou reduzir o consumo de
alcool para reduzir o risco de AVC.[21]
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» Em pacientes com sobrepeso ou obesidade, a perda de peso é recomendada.[21] Em pacientes
obesos, 0 encaminhamento a um programa de modificagéo de estilo de vida comportamental,
multicomponentes e intensivo é recomendado para alcancgar a perda de peso sustentada.[21]

» Em pacientes com AVC ou AIT que sao capazes e estao dispostos a aumentar a atividade fisica,
participar de uma aula de exercicios que inclua aconselhamento para mudar o comportamento
em relacdo a atividade fisica pode ser benéfico para reduzir os fatores de risco cardiometabdlicos
e aumentar a participacao na atividade fisica durante periodos de lazer.[21] Todos os pacientes
que tiveram um AVC isquémico ou AlT que forem capazes de realizar exercicios fisicos devem
ser fortemente aconselhados a participar de atividades aero6bicas de intensidade moderada por
um minimo de 10 minutos 4 vezes por semana, ou atividade aerdbica de intensidade vigorosa por
um minimo de 20 minutos duas vezes por semana.[21] Quando isso nao for possivel, as metas de
atividade fisica do paciente devem ser personalizadas de acordo com sua tolerancia ao exercicio,
estagio de recuperacdo, ambiente, apoio social disponivel, preferéncias de atividade fisica e
incapacidades, limitacdes de atividade e restrigbes de participagao especificas. Para aqueles que
ficam sentados por longos periodos ininterruptos durante o dia, pode ser razoavel interromper o
tempo de sedentarismo com intervalos tdo curtos quanto 3 minutos de manter-se em pé ou realizar
exercicios leves a cada 30 minutos para sua saude cardiovascular.[21]

« E razoavel aconselhar os individuos a seguir uma dieta do tipo mediterraneo, geralmente com
énfase em gorduras monoinsaturadas, alimentos a base de plantas e consumo de peixe, com
grandes quantidades de azeite extravirgem ou nozes, em preferéncia a uma dieta hipogordurosa,
para reduzir o risco de AVC recorrente.[21] Para os pacientes com AVC e hipertensdo que nao
estiverem restringindo sua ingestao alimentar de sodio, é razodvel recomendar que os individuos
reduzam sua ingestédo de sédio em pelo menos 1 g/dia (2.5 g/dia de sal) para reduzir o risco de
eventos de doencas cardiovasculares (incluindo AVC).[21] A adesao ao padrdo alimentar MIND
(Mediterranean-DASH Intervention for Neurodegenerative Delay) pode ser Util para a prevengao
secundaria.[121]
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Visao geral do algoritmo de tratamento

Observe que as formulagbes/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formularios de medicamentos ou localidades. As recomendacdes de tratamento sdo especificas para os
grupos de pacientes: consulte o aviso legal

Aguda ( Resumo)

AIT de pequenos vasos
' 1a. terapia antiagregante plaquetaria
associado a estatina
adjunta ezetimiba

adjunta inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

e ® com hipertensao associado a mudancas no estilo de vida com ou sem
: terapia anti-hipertensiva

P B com =50% de estenose da associado a endarterectomia ou endoprétese de

carotida carotida
B m  com estilo de vida nao associado a mudancas no estilo de vida
: ideal

AIT cardioembdlico
1a. anticoagulacao
associado a estatina
adjunta ezetimiba

adjunta inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

2a. terapia antiagregante plaquetaria
associado a estatina
adjunta ezetimiba

adjunta inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

e ®  com hipertensao associado a mudancgas no estilo de vida com ou sem
: terapia anti-hipertensiva

fresees E com estilo de vida nao associado a mudancas no estilo de vida
' ideal

estenose de uma artéria
intracraniana principal

1a. terapia antiagregante plaquetaria

associado a estatina

ojuaweles]
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Aguda (Resumo)

adjunta inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

e ®  com hipertensao associado a mudancas no estilo de vida com ou sem
: terapia anti-hipertensiva

e B com estilo de vida nédo associado a mudancas no estilo de vida

: ideal

valva mecanica ou doenca reumatica
cardiaca em uso de terapia
anticoagulante

1a. aspirina associada a varfarina continua
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Algoritmo de tratamento

Observe que as formulagbes/vias e doses podem diferir entre nomes e marcas de medicamentos,
formularios de medicamentos ou localidades. As recomendacdes de tratamento sdo especificas para os

grupos de pacientes: consulte o aviso legal

AIT de pequenos vasos

1a. terapia antiagregante plaquetaria
Opcoes primarias

» aspirina: 75-300 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

» clopidogrel: 75 mg por via oral uma vez ao
dia

ou

» aspirina: 75-300 mg por via oral uma vez
ao dia
A dose varia entre estudos e diretrizes. As

vezes, recomenda-se uma dose de ataque.

-e-

» clopidogrel: 300-600 mg por via oral como
dose de ataque, seguidos por 75 mg uma vez
ao dia

ou

» aspirina/dipiridamol: 25 mg/200 mg por via
oral duas vezes ao dia

Opcoes secundarias

» aspirina: 75-300 mg por via oral uma vez
ao dia
A dose varia entre estudos e diretrizes. As

vezes, recomenda-se uma dose de ataque.

-e-
» ticagrelor: 180 mg por via oral como dose
de ataque, seguidos por 90 mg duas vezes
ao dia

» O tratamento de escolha é uma terapia
antiagregante plaquetaria.[94] A terapia
antiagregante plaquetéria deve ser iniciada
nas primeiras 24 horas, depois de descartada
a possibilidade de hemorragia intracraniana.
As diretrizes da American Heart Association/
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American Stroke Association (AHA/ASA)
recomendam aspirina, clopidogrel ou aspirina/
dipiridamol para prevengao secundaria de AVC
isquémico.[21] Em pacientes com AIT de alto
risco (escore ABCD2 >4), as diretrizes da AHA/
ASA recomendam que a terapia antiagregante
plaquetaria dupla seja iniciada de maneira
precoce (idealmente, até 12-24 horas apo6s

0 inicio dos sintomas e pelo menos 7 dias
desde o inicio) e que seja mantida por 21 a

90 dias, seguida por terapia antiagregante
plaquetaria Unica, para reduzir o risco de AVC
isquémico recorrente.[21] [44] Doses de ataque
sdo recomendadas para terapia antiagregante
plaguetaria dupla, mas ndo para monoterapia.
[82][83][84]

» Uma metanalise constatou que a terapia
antiagregante plaquetaria dupla com clopidogrel
associado a aspirina (dentro de 24 horas apés
um AIT de alto risco [ABCD2 >4] ou acidente
vascular cerebral isquémico menor) reduziu

em 2% o risco absoluto de acidente vascular
cerebral subsequente em comparagdo com a
aspirina isolada.[92] A mortalidade por todas

as causas nao diferiu entre os grupos de
tratamento; o clopidogrel associado a aspirina
foi relacionado a um pequeno aumento do

risco absoluto de sangramento extracraniano
moderado ou grave (0.2%).[92] Em uma
segunda metanalise, o risco de AVC isquémico
recorrente em pacientes com AlT ou AVC
isquémico agudo reduziu significativamente com
a administracdo em curto prazo (<1 més; risco
relativo [RR] 0.53, IC de 95% 0.37 2 0.78) e
médio prazo (<3 meses; RR 0.72, IC de 95%
0.58 a 0.90) de aspirina associada a clopidogrel
em comparagao com a aspirina isolada.[93]

O tratamento combinado em longo prazo (>3
meses) ndo reduziu o risco de AVC isquémico
recorrente (RR 0.81, IC de 95% 0.63 a 1.04).[93]
O tratamento combinado de médio prazo (RR
2.58, IC de 95% 1.19 a 5.60) e de longo prazo
(RR 1.87, IC de 95% 1.36 a 2.56) aumentou
significativamente o risco de sangramento
importante, o que ndo ocorreu no tratamento
de curto prazo (RR 1.82, IC de 95% 0.91 a
3.62).[93]

» O clopidogrel é o agente de escolha para
pacientes alérgicos a aspirina.

» Aspirina/dipiridamol: uma metanalise
constatou que a aspirina/dipiridamol era
mais eficaz que a aspirina isoladamente
para a prevencao de AVC em pacientes com
AVC menor ou AIT (RR 0.77, IC de 95%
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0.67 a 0.89; reducao aproximada do risco
absoluto 2.3%).[88] No entanto, metanalises
subsequentes ndo demonstraram que a
aspirina/dipiridamol reduzisse significativamente
a recorréncia de AVC em comparacao

com a aspirina isolada em pacientes com

AVC isquémico agudo ou AIT (RR 0.64,

IC de 95% 0.37 a 1.10, P=0.11).[89] [90]
Aparentemente, a terapia dupla com
aspirina/dipiridamol ndo aumentou o risco de
sangramento importante.[90] O dipiridamol nao
€ recomendado como monoterapia.

» O esquema de terapia antiagregante
plaquetaria dupla com ticagrelor associado

a aspirina foi aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) nos EUA para reduzir o
risco de AVC nos pacientes com AVC isquémico
agudo com escore National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS) <5 ou AIT de alto risco.

A escolha de adicionar ticagrelor ou clopidogrel
a aspirina deve ser baseada em fatores do
paciente (por exemplo, adesdo ao medicamento,
frequéncia da dose).[21] Na Europa, um pedido
a European Medicines Agency (EMA) para
alterar a autorizagcao de comercializagdo do
ticagrelor para incluir a prevengao de AVC

em adultos que tiveram AVC isquémico leve

a moderado ou AIT de alto risco foi retirado

em dezembro de 2021. Com base nos dados
do estudo e na resposta da empresa as suas
perguntas, a EMA expressou preocupacao

de que os beneficios do tratamento de curto
prazo com ticagrelor associado a aspirina

na prevengao de AVC nesses pacientes nao
superam claramente os riscos de sangramento
fatal e nao fatal. O estudo THALES de

11,016 pacientes (nenhum dos quais recebeu
trombdlise ou trombectomia ou necessitou

de anticoagulagdo) demonstrou que, em
comparagao com aspirina isolada, o tratamento
duplo com ticagrelor associado a aspirina
reduziu o risco de AVC incapacitante ou morte
em 30 dias (4.0% vs. 4.7%).[83] O sangramento
grave ocorreu com mais frequéncia com o
ticagrelor associado a aspirina do que com a
aspirina isolada (0.5% vs. 0.1%), incluindo em
pacientes com hemorragia intracraniana (0.4%
vs. 0.1%). Para individuos com AVC recente
com escore NIHSS <5, ticagrelor associado a
aspirina por 30 dias foi mais eficaz para prevenir
o AVC isquémico recorrente que a aspirina
isolada.[83]

» Sangramentos e disturbios gastrointestinais
sao efeitos colaterais comuns a todas as
terapias antiagregantes plaquetérias.
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associado a estatina

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias
Estatina de alta intensidade

» atorvastatina: 40-80 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de alta intensidade

» rosuvastatina: 20-40 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» atorvastatina: 10-20 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» rosuvastatina: 5-10 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» sinvastatina: 20-40 mg por via oral uma vez
ao dia; aumento do risco de miopatia com
dose de 80 mg/dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pravastatina: 40-80 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» lovastatina: 40-80 mg por via oral (liberagéo
imediata) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» fluvastatina: 40 mg por via oral (liberagao
imediata) duas vezes ao dia; 80 mg por via
oral (liberagéo prolongada) uma vez ao dia
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ou

adjunta

Estatina de intensidade moderada

» pitavastatina: 1-4 mg por via oral uma vez
ao dia

» Demonstrou fornecer beneficios agudamente
apoés isquemia cerebrovascular. O tratamento
com estatina n&o deve ser iniciado
imediatamente. H4 um consenso de que é
seguro iniciar as estatinas apos 48 horas.[43] O
tratamento com estatina deve ser mantido em
individuos que ja fazem uso de estatinas.[43]

» A terapia com estatina é recomendada
para todos pacientes com AIT, salvo
contraindicagbes.[71]

» As diretrizes recomendam a terapia com
estatinas em alta intensidade para todos os
pacientes com AIT e idade < 75 anos, sendo a
terapia com estatinas em intensidade moderada
ou alta aceitavel para pacientes com AIT e idade
>75 anos apés a consideragao dos beneficios,
riscos e preferéncias do paciente.[71]

» A intensidade da terapia com estatinas é
definida como: alta intensidade - normalmente,
a dose diaria reduz o colesterol de lipoproteina
de baixa densidade (colesterol LDL) em >50%;
intensidade moderada - normalmente, a

dose diaria reduz o colesterol LDL em 30% a
49%.[71]

» H& evidéncias de que a taxa de eventos
cardiovasculares recorrentes ou AVC é menor
em pacientes cujo colesterol LDL é controlado
para <70 mg/dL(<1.81 mmol/L), em comparag¢ao
com aqueles com colesterol LDL entre 90 mg/dL
(2.33 mmol/L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

ezetimiba

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» ezetimiba: 10 mg por via oral uma vez ao
dia

» Pode ser aceitavel adicionar ezetimiba
para pacientes com doenca cardiovascular
aterosclerética clinica que ainda apresentem
um nivel de colesterol LDL >70 mg/dL (1.8
mmol/L) em terapia com dose maxima
tolerada de estatinas.[21] [23] [112] [The
BMJ: PCSK9 inhibitors and ezetimibe for
the reduction of cardiovascular events: a

ojuaweles]
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Aguda

adjunta

clinical practice guideline with risk-stratified
recommendations] (https://www.bmj.com/
content/377/bmj-2021-069066) Ha evidéncias
de que a taxa de eventos cardiovasculares
recorrentes ou AVC’s € menor nos pacientes
cujo colesterol LDL é controlado para <70 mg/
dL(<1.81 mmol/L), em comparacido com aqueles
com colesterol LDL entre 90 mg/dL (2.33 mmol/
L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» alirocumabe: 75-150 mg por via
subcutanea a cada 2 semanas, ou 300 mg
por via subcuténea a cada 4 semanas

ou

» evolocumabe: 140 mg por via subcutanea
a cada 2 semanas; ou 420 mg por via
subcutanea uma vez ao més

» Alirocumabe e evolocumabe estdo aprovados
pela FDA para a reducao do colesterol LDL de
maneira isolada ou em combinag¢do com outras
terapias hipolipemiantes.

» A AHA recomenda alirocumabe ou
evolocumabe para pacientes de risco muito

alto, incluindo aqueles com histéria de multiplos
eventos importantes de doenca cardiovascular
aterosclerética (DCVA) ou um evento importante
de DCVA e muliltiplas condigbes de alto risco (por
exemplo, idade =65 anos; hipercolesterolemia
familiar heterozigética; histéria de cirurgia

de revascularizacido da artéria coronaria ou
intervengao coronaria percutanea fora dos
eventos importantes de DCVA; diabetes;
hipertensado; doenca renal crénica; ou tabagismo
atual).[21]

» O alirocumabe reduziu significativamente

os niveis de colesterol LDL em pacientes com
hipercolesterolemia familiar heterozigética

que receberam terapia com estatina na dose
maxima tolerada.[115] Em um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado, duplo cego,
controlado por placebo realizado em pacientes
com sindrome coronariana aguda prévia e

que recebiam terapia com estatina de alta
intensidade, o risco de eventos cardiovasculares
isquémicos recorrentes foi menor entre aqueles


https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066
https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066
https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066
https://bestpractice.bmj.com

guda

= com hipertensao

=  com 250% de estenose da
carotida

associado a

associado a

que receberam alirocumabe que entre aqueles
que receberam placebo.[116]

mudancas no estilo de vida com ou sem
terapia anti-hipertensiva

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Os pacientes com hipertenséo tratada
previamente devem iniciar um novo tratamento
anti-hipertensivo ap6s os primeiros dias do
evento indice.[39] Pacientes sem tratamento
prévio para hipertensdo que apresentam um AIT
e tém presséo arterial (PA) estabelecida >140/90
mmHg devem receber prescri¢cdo de tratamento
anti-hipertensivo alguns dias apés o evento
indice, de preferéncia em parceria com um
médico de atenc¢ao primaria.[13] [39] Aconselha-
se cautela na reducéo da PA em pacientes

com estenose carotidea grave para evitar
hipoperfuséo cerebral antes da revascularizagao
carotidea.[117]

» As diretrizes da American Heart Association
e da American Stroke Association (AHA/ASA)
recomendam uma meta de PA no consultério de
<130/80 mmHg para a maioria dos pacientes
para reduzir o risco de AVC recorrente e
eventos vasculares.[21] A American Academy
of Neurology recomenda uma meta de PA de
longo prazo <140/90 mmHg nos pacientes com
estenose arterial aterosclerética intracraniana
sintomatica.[23] Os esquemas de medicacao
devem ser individualizados para levar em
consideragédo as comorbidades do paciente, a
classe farmacolégica do agente € a preferéncia
do paciente.[21] [23] [39]

» Mudangas no estilo de vida, incluindo restricdo
de sal, perda de peso, dieta saudavel, atividade
fisica e consumo limitado de bebidas alcodlicas,
sdo consideradas intervengdes razoaveis

para a maioria das pessoas com PA acima do
normal.[39]

endarterectomia ou endoprotese de
carotida

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Em pacientes com AIT ou AVC n&o
incapacitante nos ultimos 6 meses e estenose
da artéria carétida ipsilateral grave (70% a 99%),
a endarterectomia carotidea é recomendada
para reduzir o risco de AVC futuro, desde

que a morbidade perioperatoria € o risco de
mortalidade seja estimado em <6%.[21] [118]

O encaminhamento para endarterectomia

ojuaweles]
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guda

® com estilo de vida nao
ideal

associado a

de caro6tida é adequado contanto que o
paciente esteja neurologicamente estavel,
preferencialmente com a realizagéo da cirurgia
dentro de 2 semanas ap6s o evento.[21] [32][43]

» Em pacientes com estenose da caroétida
sintomatica (ou seja, AIT ou AVC nao
incapacitante), a colocacao de stent na artéria
carotida é preferivel a endarterectomia carotidea
se o0 grau de estenose for entre 50% e 69%

por angiografia digital por subtragao. Isso é
adequado apenas se o risco perioperatorio de
morbidade e de mortalidade for <6%.

» Em pacientes com AIT recente ou AVC
isquémico e estenose da artéria carétida
ipsilateral moderada (50% a 69%), conforme
documentada por exame de imagem por cateter
ou nao invasivo, a endarterectomia carotidea é
recomendada para reduzir o risco de AVC futuro,
dependendo de fatores especificos do paciente,
como idade, sexo e comorbidades, desde que o
risco de morbidade e mortalidade perioperatéria
seja estimado em <6%.[21]

mudancas no estilo de vida

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Pacientes com AIT que fumam sao fortemente
aconselhados a parar de fumar. Recomenda-

se aconselhamento com ou sem terapia
medicamentosa (reposi¢cao de nicotina,
bupropiona ou vareniclina) para auxiliar no
abandono do habito de fumar para reduzir o
risco de AVC recorrente.[21] A evitagao da
fumaca ambiental (passiva) do tabaco também é
recomendada.[21]

» Os pacientes com AlT que bebem >2 doses
de bebida alcodlica por dia (homens) ou >1
dose de bebida alcodlica por dia (mulheres)
devem ser aconselhados a eliminar ou reduzir
0 consumo de alcool para reduzir o risco de
AVC.[21]

» Em pacientes com sobrepeso ou obesidade,
a perda de peso é recomendada.[21] Em
pacientes obesos, 0 encaminhamento a um
programa de modificagéo de estilo de vida
comportamental, multicomponentes e intensivo
é recomendado para alcancar a perda de peso
sustentada.[21]

» Em pacientes com AVC ou AIT que sao
capazes e estao dispostos a aumentar a
atividade fisica, participar de uma aula de
exercicios que inclua aconselhamento para
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mudar o comportamento em relagéo a atividade
fisica pode ser benéfico para reduzir os fatores
de risco cardiometabdlicos e aumentar a
participacédo na atividade fisica durante periodos
de lazer.[21] Todos os pacientes que tiveram um
AVC isquémico ou AIT que forem capazes de
realizar exercicios fisicos devem ser fortemente
aconselhados a participar de atividades
aerbbicas de intensidade moderada por um
minimo de 10 minutos 4 vezes por semana,

ou atividade aero6bica de intensidade vigorosa
por um minimo de 20 minutos duas vezes por
semana.[21] Quando isso nao for possivel,

as metas de atividade fisica do paciente

devem ser personalizadas de acordo com sua
tolerancia ao exercicio, estagio de recuperagao,
ambiente, apoio social disponivel, preferéncias
de atividade fisica e incapacidades, limitacdes
de atividade e restricdes de participacao
especificas. Para aqueles que ficam sentados
por longos periodos ininterruptos durante o

dia, pode ser razoavel interromper o tempo de
sedentarismo com intervalos tdo curtos quanto
3 minutos de manter-se em pé ou realizar
exercicios leves a cada 30 minutos para sua
saude cardiovascular.[21]

» E razoavel aconselhar os individuos a seguir
uma dieta do tipo mediterraneo, geralmente
com énfase em gorduras monoinsaturadas,
alimentos a base de plantas e consumo de
peixe, com grandes quantidades de azeite
extravirgem ou nozes, em preferéncia a uma
dieta hipogordurosa, para reduzir o risco

de AVC recorrente.[21] Para os pacientes

com AVC e hipertensao que nao estiverem
restringindo sua ingestao alimentar de sédio, é
razoavel recomendar que os individuos reduzam
sua ingestédo de sodio em pelo menos 1 g/

dia (2.5 g/dia de sal) para reduzir o risco de
eventos de doencas cardiovasculares (incluindo
AVC).[21] A adesao ao padrédo alimentar

MIND (Mediterranean-DASH Intervention for
Neurodegenerative Delay) pode ser Util para a
prevencgao secundaria.[121]

AIT cardioembolico

1a.

anticoagulacao

Opcoes primarias

» varfarina: 2-10 mg por via oral uma vez ao
dia inicialmente, ajustar a dose de acordo
com INR

A dose inicial pode ser calculada usando-
se uma ferramenta online que leva em
conta as caracteristicas dos pacientes e/ou
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informacgdes de genétipo CYP2C9/VKORCH1
(se disponivel). [Warfarin dosing] (http://
www.warfarindosing.org/Source/Home.aspx)

ou

» dabigatrana: 150 mg por via oral duas
vezes ao dia

ou

» rivaroxabana: 20 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

» apixabana: 5 mg por via oral duas vezes ao
dia

ou

» edoxabana: 60 mg por via oral uma vez ao
dia

» O tratamento preferido é a anticoagulagéo O
tratamento sera agudo e progressivo se houver
fatores de risco cardioembdlicos irreversiveis. A
anticoagulagéo deve ser iniciada nas primeiras 2
semanas.[95] [96]

» Em pacientes com fibrilagédo atrial ndo valvar
e AVC ou AlT, a anticoagulagéo por via oral (por
exemplo, apixabana, dabigatrana, edoxabana,
rivaroxabana ou varfarina) é recomendada para
reduzir o risco de AVC recorrente, independente
de o padrao da fibrilacao atrial ser paroxistico,
persistente ou permanente.[21]

» Os anticoagulantes orais de acao direta
(AODs) como apixabana, dabigatrana,
edoxabana ou rivaroxabana s&o recomendados
em vez de um antagonista da vitamina

K, por exemplo, varfarina, para pacientes

com AVC ou AIT e fibrilagcao atrial que nao
apresentem estenose mitral moderada a

grave nem tém valva cardiaca mecénica.[21]
Ensaios clinicos randomizados de grande
porte mostraram que os AODs reduzem
clinicamente o risco de AVC trombdtico com
menos risco de sangramento, em comparagao
com antagonistas da vitamina K.[21] [97] [98]
Os AODs tém a consideravel vantagem de
inicio rapido, dosagens previsiveis e eliminagao
da necessidade de monitoramento.[99]

As desvantagens incluem maior custo do
medicamento e incapacidade de monitorar, de


http://www.warfarindosing.org/Source/Home.aspx
http://www.warfarindosing.org/Source/Home.aspx
https://bestpractice.bmj.com

forma confiavel, o efeito anticoagulante com

base no tempo de protrombina (TP), na razdo
normalizada internacional (INR) ou no tempo de
tromboplastina parcial (TTP).

» Pacientes com fibrilagéo atrial valvar (isto &,
estenose mitral moderada a grave ou valvas
cardiacas mecanicas) devem ser tratados com
varfarina. A faixa de INR para pacientes em uso
de varfarina deve ser de 2.0 a 3.0.[21] Valvas
protéticas mecanicas mitrais requerem INR-alvo
mais alto de 3.0.[21] A terapia antiagregante
plaquetaria continua sendo recomendada

em vez de varfarina em pacientes com AVC
isquémico ou AlT e doenca da valva mitral

nao reumatica ou aortica nativa (por exemplo,
calcificagao anular mitral ou prolapso da valva
mitral) que ndo apresentam fibrilagao atrial ou
outra indicagdo para anticoagulagdo.[21]

» A dabigatrana é contraindicada em pacientes
com valvas cardiacas mecanicas. A apixabana,
a edoxabana e a rivaroxabana nao foram
estudadas em pacientes com valvas cardiacas
protéticas, ndo sendo, portanto, recomendadas
nestes pacientes.

» A ocorréncia isolada de forame oval patente
(FOP) provavelmente pode ser tratada somente
com terapia antiagregante plaquetaria. Diretrizes
da American Academy of Neurology indicam que
as evidéncias sao insuficientes para estabelecer
se a anticoagulacao é equivalente ou superior a
terapia antiagregante plaguetaria para pacientes
com FOP.[102] Pacientes com acidente vascular
cerebral (AVC) criptogénico podem permanecer
em tratamento antiplaquetario enquanto sédo
tomadas decisdes relativas ao fechamento

do FOP.[35] A American Heart Association
(AHA) recomenda que o fechamento do

FOP seja considerado para pacientes com

AVC nao lacunar, principalmente aqueles

com 18-60 anos de idade que apresentam
caracteristicas de alto risco, como aneurisma

do septo atrial e derivagdes maiores.[21] As
evidéncias especificas de AIT sdo escassas,
pois os pacientes com AIT foram excluidos da
maioria dos ensaios clinicos sobre fechamento
de FOP.[103] A Society for Cardiovascular
Angiography and Interventions ndo recomenda o
fechamento do FOP em pacientes com AlT sem
AVC associado a FOP prévio, mas afirma que o
fechamento pode ser considerado em pacientes
com AlTs recorrentes de alta probabilidade que
atribuem alto valor aos beneficios incertos do
fechamento e baixo valor aos potenciais riscos
procedimentais.[104]
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» A dose de dabigatrana, rivaroxabana,
apixabana e edoxabana deve ser ajustada de
acordo com o nivel de comprometimento renal.

» Um escore validado deve ser usado para se
avaliar o risco de sangramento do paciente; se
for alto, o paciente devera ser acompanhado de
maneira mais estrita. Consulte Novo episédio de
fibrilagéo atrial .

associado a estatina

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias
Estatina de alta intensidade

» atorvastatina: 40-80 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de alta intensidade

» rosuvastatina: 20-40 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» atorvastatina: 10-20 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» rosuvastatina: 5-10 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» sinvastatina: 20-40 mg por via oral uma vez
ao dia; aumento do risco de miopatia com
dose de 80 mg/dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pravastatina: 40-80 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada
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» lovastatina: lovastatina: 40-80 mg por via
oral (liberagao imediata) uma vez ao dia
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ou

adjunta

Estatina de intensidade moderada

» fluvastatina: 40 mg por via oral (liberagcdo
imediata) duas vezes ao dia; 80 mg por via
oral (liberagéao prolongada) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pitavastatina: 1-4 mg por via oral uma vez
ao dia

» Demonstrou fornecer beneficios agudamente
apods isquemia cerebrovascular. O tratamento
com estatina ndo deve ser iniciado
imediatamente. H4 um consenso de que é
seguro iniciar as estatinas ap6s 48 horas.[43] O
tratamento com estatina deve ser mantido em
individuos que ja fazem uso de estatinas.[43]

» As diretrizes recomendam a terapia com
estatinas em alta intensidade para todos os
pacientes com AIT e idade < 75 anos, sendo a
terapia com estatinas em intensidade moderada
ou alta aceitavel para pacientes com AlT e idade
>75 anos apés a consideragao dos beneficios,
riscos e preferéncias do paciente.[71]

» A intensidade da terapia com estatinas é
definida como: alta intensidade - normalmente,
a dose diaria reduz o colesterol de lipoproteina
de baixa densidade (colesterol LDL) em >50%;
intensidade moderada - normalmente, a

dose diaria reduz o colesterol LDL em 30% a
49%.[71]

» H& evidéncias de que a taxa de eventos
cardiovasculares recorrentes ou AVC é menor
em pacientes cujo colesterol LDL é controlado
para <70 mg/dL(<1.81 mmol/L), em comparag¢ao
com aqueles com colesterol LDL entre 90 mg/dL
(2.33 mmol/L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

ezetimiba

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» ezetimiba: 10 mg por via oral uma vez ao
dia

» Pode ser aceitavel adicionar ezetimiba

para pacientes com doenca cardiovascular
aterosclerética clinica concomitante que ainda
apresentem um nivel de colesterol LDL >70
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Aguda

adjunta

mg/dL (=1.8 mmol/L) em terapia com dose
maxima tolerada de estatinas.[21] [23] [112]
[The BMJ: PCSKQ inhibitors and ezetimibe

for the reduction of cardiovascular events: a
clinical practice guideline with risk-stratified
recommendations] (https://www.bmj.com/
content/377/bmj-2021-069066) Ha evidéncias
de que a taxa de eventos cardiovasculares
recorrentes ou AVC’s é menor nos pacientes
cujo colesterol LDL é controlado para <70 mg/
dL(<1.81 mmol/L), em comparacido com aqueles
com colesterol LDL entre 90 mg/dL (2.33 mmol/
L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» alirocumabe: 75-150 mg por via
subcutanea a cada 2 semanas, ou 300 mg
por via subcutanea a cada 4 semanas

ou

» evolocumabe: 140 mg por via subcutanea
a cada 2 semanas; ou 420 mg por via
subcutanea uma vez ao més

» Alirocumabe e evolocumabe estdo aprovados
pela Food and Drug Administration dos EUA
para a redugao do colesterol LDL de maneira
isolada ou em combinagao com outras terapias
hipolipemiantes.

» Pode ser razoavel adicionar alirocumabe
ou evolocumabe para pacientes com doenca
cardiovascular aterosclerética (DCVA) clinica
concomitante.

» A AHA recomenda alirocumabe ou
evolocumabe para pacientes de risco muito
alto, incluindo aqueles com histéria de multiplos
eventos importantes de DCVA ou um evento
importante de DCVA e multiplas condi¢des
de alto risco (por exemplo, idade =65 anos;
hipercolesterolemia familiar heterozigoética;
historia de cirurgia de revascularizagao da
artéria coronaria ou intervengao coronaria
percutanea fora dos eventos importantes de
DCVA,; diabetes; hipertensao; doenca renal
cronica; ou tabagismo atual).[21]

» O alirocumabe reduziu significativamente
os niveis de colesterol LDL em pacientes com
hipercolesterolemia familiar heterozigética
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que receberam terapia com estatina na dose

2a.

maxima tolerada.[115] Em um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado, duplo cego,
controlado por placebo realizado em pacientes
com sindrome coronariana aguda prévia e

que recebiam terapia com estatina de alta
intensidade, o risco de eventos cardiovasculares
isquémicos recorrentes foi menor entre aqueles
que receberam alirocumabe que entre aqueles
que receberam placebo.[116]

terapia antiagregante plaquetaria

Opcoes primarias

» aspirina: 300 mg por via oral uma vez ao
dia

Opcoes secundarias

» aspirina: 300 mg por via oral uma vez ao
dia

-e-

» clopidogrel: 75 mg por via oral uma vez ao
dia

» Aspirina ou a aspirina associada ao
clopidogrel s6 devem ser usados se a
anticoagulagéo for contraindicada.[100] A
terapia antiagregante plaquetaria é inferior

a anticoagulacdo na prevencao de AVC em
pacientes com fibrilagcdo atrial, mas pode ser a
Unica opgao para pacientes com contraindicacao
a anticoagulantes.[101]

» Terapia antiagregante plaquetaria também é
considerada aceitavel para AIT associado a um
forame oval patente (FOP).[21]

» A ocorréncia isolada de forame oval patente
(FOP) provavelmente pode ser tratada somente
com terapia antiagregante plaquetéria. Diretrizes
da American Academy of Neurology indicam que
as evidéncias sdo insuficientes para estabelecer
se a anticoagulagao é equivalente ou superior a
terapia antiagregante plaquetaria para pacientes
com FOP.[102] Pacientes com acidente vascular
cerebral (AVC) criptogénico podem permanecer
em tratamento antiplaquetario enquanto sédo
tomadas decisoes relativas ao fechamento do
FOP.[35]

» A AHA recomenda que o fechamento do
FOP seja considerado para pacientes com
AVC nao lacunar, principalmente aqueles
com 18-60 anos de idade que apresentam
caracteristicas de alto risco, como aneurisma
do septo atrial e derivagdes maiores.[21] As
evidéncias especificas de AIT sdo escassas,

ojuaweles]
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pois os pacientes com AIT foram excluidos da
maioria dos ensaios clinicos sobre fechamento
de FOP.[103] A Society for Cardiovascular
Angiography and Interventions ndo recomenda o
fechamento do FOP em pacientes com AlT sem
AVC associado a FOP prévio, mas afirma que o
fechamento pode ser considerado em pacientes
com AlTs recorrentes de alta probabilidade que
atribuem alto valor aos beneficios incertos do
fechamento e baixo valor aos potenciais riscos
procedimentais.[104]

» Um escore validado deve ser usado para se
avaliar o risco de sangramento do paciente; se
for alto, o paciente devera ser acompanhado de
maneira mais estrita. Consulte Novo episédio de
fibrilagéo atrial .

associado a estatina

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias
Estatina de alta intensidade

» atorvastatina: 40-80 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de alta intensidade

» rosuvastatina: 20-40 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» atorvastatina: 10-20 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» rosuvastatina: 5-10 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» sinvastatina: 20-40 mg por via oral uma vez
ao dia; aumento do risco de miopatia com
dose de 80 mg/dia

ou
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Estatina de intensidade moderada
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» pravastatina: 40-80 mg por via oral uma vez

adjunta

ao dia
ou

Estatina de intensidade moderada

» lovastatina: 40-80 mg por via oral (liberagao
imediata) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» fluvastatina: 40 mg por via oral (liberagdo
imediata) duas vezes ao dia; 80 mg por via
oral (liberagao prolongada) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pitavastatina: 1-4 mg por via oral uma vez
ao dia

» Deve ser considerado em todos pacientes com
AIT cardioembolico com fatores de risco para
aterosclerose.[71] O tratamento com estatina
nao deve ser iniciado imediatamente. H4 um
consenso de que é seguro iniciar as estatinas
apoés 48 horas.[43] O tratamento com estatina
deve ser mantido em individuos que j& fazem
uso de estatinas.[43]

» As diretrizes recomendam a terapia com
estatinas em alta intensidade para todos os
pacientes com AIT e idade < 75 anos, sendo a
terapia com estatinas em intensidade moderada
ou alta aceitavel para pacientes com AlIT e idade
>75 anos apés a consideragao dos beneficios,
riscos e preferéncias do paciente.[71]

» A intensidade da terapia com estatinas é
definida como: alta intensidade - normalmente,
a dose diaria reduz o colesterol LDL em >50%;
intensidade moderada - normalmente, a

dose diaria reduz o colesterol LDL em 30% a
49%.[71]

» Ha evidéncias de que a taxa de eventos
cardiovasculares recorrentes ou AVC € menor
em pacientes cujo colesterol LDL é controlado
para <70 mg/dL(<1.81 mmol/L), em comparacéo
com aqueles com colesterol LDL entre 90 mg/dL
(2.33 mmol/L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

ezetimiba

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado
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Opcoes primarias

» ezetimiba: 10 mg por via oral uma vez ao
dia

» Pode ser aceitavel adicionar ezetimiba

para pacientes com doencga cardiovascular
aterosclerdtica clinica concomitante que ainda
apresentem um nivel de colesterol LDL =270
mg/dL (=1.8 mmol/L) em terapia com dose
maxima tolerada de estatinas.[21] [23] [112]
[The BMJ: PCSKO inhibitors and ezetimibe

for the reduction of cardiovascular events: a
clinical practice guideline with risk-stratified
recommendations] (https://www.bmj.com/
content/377/bmj-2021-069066) Ha evidéncias
de que a taxa de eventos cardiovasculares
recorrentes ou AVC’s é menor nos pacientes
cujo colesterol LDL é controlado para <70 mg/
dL(<1.81 mmol/L), em comparagdo com aqueles
com colesterol LDL entre 90 mg/dL (2.33 mmol/
L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

adjunta inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» alirocumabe: 75-150 mg por via
subcutanea a cada 2 semanas, ou 300 mg
por via subcutanea a cada 4 semanas

ou

» evolocumabe: 140 mg por via subcutanea
a cada 2 semanas; ou 420 mg por via
subcutanea uma vez ao més

» Alirocumabe e evolocumabe estdo aprovados
pela FDA dos EUA para a reducéo do colesterol
LDL de maneira isolada ou em combinagdo com
outras terapias hipolipemiantes.

» A AHA recomenda alirocumabe ou
evolocumabe para pacientes de risco muito
alto, incluindo aqueles com histéria de multiplos
eventos importantes de DCVA ou um evento
importante de DCVA e multiplas condi¢des
de alto risco (por exemplo, idade =65 anos;
hipercolesterolemia familiar heterozigoética;
historia de cirurgia de revascularizagao da
artéria coronaria ou intervengao coronaria
percutanea fora dos eventos importantes de
DCVA,; diabetes; hipertensao; doenca renal
cronica; ou tabagismo atual).[21]
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» O alirocumabe reduziu significativamente

os niveis de colesterol LDL em pacientes com
hipercolesterolemia familiar heterozigética

que receberam terapia com estatina na dose
maxima tolerada.[115] Em um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado, duplo cego,
controlado por placebo realizado em pacientes
com sindrome coronariana aguda prévia e

que recebiam terapia com estatina de alta
intensidade, o risco de eventos cardiovasculares
isquémicos recorrentes foi menor entre aqueles
que receberam alirocumabe que entre aqueles
que receberam placebo.[116]

D ®  com hipertensao associado a mudancas no estilo de vida com ou sem
: terapia anti-hipertensiva

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Os pacientes com hipertenséo tratada
previamente devem iniciar um novo tratamento
anti-hipertensivo ap6s os primeiros dias do
evento indice.[39] Pacientes sem tratamento
prévio para hipertensdo que apresentam um
AIT e tém pressao arterial (PA) estabelecida
de 140/90 mmHg ou mais devem receber
prescricao de tratamento anti-hipertensivo
alguns dias ap6s o evento indice, de
preferéncia em parceria com um médico

de atencao primaria.[13] [39] Aconselha-

se cautela na reducéo da PA em pacientes
com estenose carotidea grave para evitar
hipoperfuséo cerebral antes da revascularizagao
carotidea.[117]

» Mudancgas no estilo de vida, incluindo restricdo
de sal, perda de peso, dieta saudavel, atividade
fisica e consumo limitado de bebidas alcodlicas,
sdo consideradas intervencdes razoaveis

para a maioria das pessoas com PA acima do
normal.[39]

» Diuréticos, antagonistas do receptor de
angiotensina Il e IECAs tém sido estudados e
mostraram-se eficazes em reduzir o risco de
AVC, mas ainda ndo se determinou o agente
ou a combinacao ideal. Os esquemas de
medicacdo devem ser individualizados para
levar em consideragédo as comorbidades do
paciente, a classe farmacologica do agente e a
preferéncia do paciente.[21] [23] [39]

-]

» A meta de nivel da PA deve ser §_

: individualizada.[21] g
P = com estilo de vida nao associado a mudancas no estilo de vida ®
' ideal g._

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado
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» Pacientes com AIT que fumam séo fortemente
aconselhados a parar de fumar. Recomenda-

se aconselhamento com ou sem terapia
medicamentosa (reposicéo de nicotina,
bupropiona ou vareniclina) para auxiliar no
abandono do habito de fumar para reduzir o
risco de AVC recorrente.[21] A evitagdo da
fumaca ambiental (passiva) do tabaco também é
recomendada.[21]

» Os pacientes com AlT que bebem >2 doses
de bebida alcodlica por dia (homens) ou >1
dose de bebida alcodlica por dia (mulheres)
devem ser aconselhados a eliminar ou reduzir
0 consumo de alcool para reduzir o risco de
AVC.[21]

» Em pacientes com sobrepeso ou obesidade,
a perda de peso é recomendada.[21] Em
pacientes obesos, o0 encaminhamento a um
programa de modificagéo de estilo de vida
comportamental, multicomponentes e intensivo
€ recomendado para alcangar a perda de peso
sustentada.[21]

» Em pacientes com AVC ou AIT que sao
capazes e estdo dispostos a aumentar a
atividade fisica, participar de uma aula de
exercicios que inclua aconselhamento para
mudar o comportamento em relagéo a atividade
fisica pode ser benéfico para reduzir os fatores
de risco cardiometabdlicos e aumentar a
participacao na atividade fisica durante periodos
de lazer.[21] Todos os pacientes que tiveram um
AVC isquémico ou AIT que forem capazes de
realizar exercicios fisicos devem ser fortemente
aconselhados a participar de atividades
aerbbicas de intensidade moderada por um
minimo de 10 minutos 4 vezes por semana,

ou atividade aero6bica de intensidade vigorosa
por um minimo de 20 minutos duas vezes por
semana.[21] Quando isso nao for possivel,

as metas de atividade fisica do paciente

devem ser personalizadas de acordo com sua
tolerancia ao exercicio, estagio de recuperagao,
ambiente, apoio social disponivel, preferéncias
de atividade fisica e incapacidades, limitacdes
de atividade e restricoes de participacao
especificas. Para aqueles que ficam sentados
por longos periodos ininterruptos durante o

dia, pode ser razoavel interromper o tempo de
sedentarismo com intervalos tdo curtos quanto
3 minutos de manter-se em pé ou realizar
exercicios leves a cada 30 minutos para sua
saude cardiovascular.[21]
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» E razoavel aconselhar os individuos a seguir
uma dieta do tipo mediterraneo, geralmente
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com énfase em gorduras monoinsaturadas,

alimentos a base de plantas e consumo de
peixe, com grandes quantidades de azeite
extravirgem ou nozes, em preferéncia a uma
dieta hipogordurosa, para reduzir o risco

de AVC recorrente.[21] Para os pacientes

com AVC e hipertensao que nao estiverem
restringindo sua ingestao alimentar de sédio, é
razoavel recomendar que os individuos reduzam
sua ingestédo de sédio em pelo menos 1 g/

dia (2.5 g/dia de sal) para reduzir o risco de
eventos de doencas cardiovasculares (incluindo
AVC).[21] A adesdo ao padréo alimentar

MIND (Mediterranean-DASH Intervention for
Neurodegenerative Delay) pode ser (til para a
prevencgao secundaria.[121]

estenose de uma artéria
intracraniana principal

1a.

terapia antiagregante plaquetaria

Opcoes primarias

» aspirina: 75-300 mg por via oral uma vez
ao dia
A dose varia entre estudos e diretrizes.

-e-
» clopidogrel: 75 mg por via oral uma vez ao
dia

Opcoes secundarias

» ticagrelor: 90 mg por via oral duas vezes ao
dia

» Em pacientes com AVC ou AIT (dentro de 30
dias) atribuivel a estenose grave (70% a 99%)
de uma artéria intracraniana principal (ou seja,
na distribuigado d carétida intracraniana, vertebral
intradural, basilar e artéria cerebral anterior/
média/posterior), a adigao de clopidogrel a
aspirina por até 90 dias é razoavel para reduzir
ainda mais o risco de AVC recorrente em
pacientes com baixo risco de transformagéo
hemorragica.[21] [23]

» O esquema de terapia antiagregante
plaquetaria dupla com ticagrelor associado

a aspirina foi aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) nos EUA para reduzir o
risco de AVC nos pacientes com AVC isquémico
agudo com escore National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS) <5 ou AIT de alto risco.

A escolha de adicionar ticagrelor ou clopidogrel
a aspirina deve ser baseada em fatores do
paciente (por exemplo, adesdo ao medicamento,
frequéncia da dose).[21] Em pacientes com
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Aguda

AVC menor ou AIT de alto risco em 24 horas

e estenose concomitante ipsilateral >30% de
uma artéria intracraniana principal, a adicao de
ticagrelor a aspirina por até 30 dias pode ser
considerada para reduzir ainda mais o risco de
AVC recorrente.[21] Na Europa, um pedido a
European Medicines Agency (EMA) para alterar
a autorizacao de comercializagao do ticagrelor
para incluir a prevencao de AVC em adultos
que tiveram AVC isquémico leve a moderado
ou AIT de alto risco foi retirado em dezembro
de 2021. Com base nos dados de estudos e na
resposta da empresa as suas perguntas, a EMA
expressou preocupacao de que os beneficios
do tratamento de curto prazo com ticagrelor
associado a aspirina na prevengao de AVC
nesses pacientes ndo superam claramente os
riscos de sangramentos fatal e ndo fatal.

» Em pacientes com AIT causado por 50% a
69% de estenose de uma artéria intracraniana
principal, a aspirina é preferencialmente
recomendada em relagdo a varfarina para
reduzir o risco de AVC isquémico recorrente e
morte vascular.[21]

associado a estatina

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias
Estatina de alta intensidade

» atorvastatina: 40-80 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de alta intensidade

» rosuvastatina: 20-40 mg por via oral uma
vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» atorvastatina: 10-20 mg por via oral uma

vez ao dia
ou
o Estatina de intensidade moderada
wd
dC, » rosuvastatina: 5-10 mg por via oral uma vez
£ ao dia
®©
)
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Estatina de intensidade moderada
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» sinvastatina: 20-40 mg por via oral uma vez
ao dia; aumento do risco de miopatia com
dose de 80 mg/dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pravastatina: 40-80 mg por via oral uma vez
ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» lovastatina: 40-80 mg por via oral (liberagéo
imediata) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» fluvastatina: 40 mg por via oral (liberagéo
imediata) duas vezes ao dia; 80 mg por via
oral (liberagéao prolongada) uma vez ao dia

ou

Estatina de intensidade moderada

» pitavastatina: 1-4 mg por via oral uma vez
ao dia

» Demonstrou fornecer beneficios agudamente
ap6s isquemia cerebrovascular. Uma metanalise
demonstrou que a prescrigao de estatina

no inicio do AVC esta associada a reducao

da mortalidade e melhora do desfecho
funcional.[122] No entanto, a orientagédo do
Reino Unido recomenda que as estatinas
devem ser iniciadas somente apos 48 horas.

O tratamento com estatina deve ser mantido
em pessoas com AVC agudo que ja estao
recebendo estatinas.[43]

» A terapia com estatina é recomendada
para todos pacientes com AlT, salvo
contraindicagbes.[71]

» As diretrizes recomendam a terapia com
estatinas em alta intensidade para todos os
pacientes com AIT e idade < 75 anos, sendo a
terapia com estatinas em intensidade moderada
ou alta aceitavel para pacientes com AIT e idade
>75 anos apés a consideracao dos beneficios,
riscos e preferéncias do paciente.[71]

» A intensidade da terapia com estatinas é
definida como: alta intensidade - normalmente,
a dose diéria reduz o colesterol de lipoproteina
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Aguda

adjunta

adjunta

de baixa densidade (colesterol LDL) em =50%;
intensidade moderada - normalmente, a

dose diaria reduz o colesterol LDL em 30% a
49%.[71]

» Ha evidéncias de que a taxa de eventos
cardiovasculares recorrentes ou AVC € menor
em pacientes cujo colesterol LDL é controlado
para <70 mg/dL(<1.81 mmol/L), em comparagao
com aqueles com colesterol LDL entre 90 mg/dL
(2.33 mmol/L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

ezetimiba

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» ezetimiba: 10 mg por via oral uma vez ao
dia

» Pode ser aceitavel adicionar ezetimiba

para pacientes com doenca cardiovascular
aterosclerdtica clinica que ainda apresentem
um nivel de colesterol LDL 270 mg/dL (=1.8
mmol/L) em terapia com dose maxima

tolerada de estatinas.[21] [23] [112] [The

BMJ: PCSK9 inhibitors and ezetimibe for

the reduction of cardiovascular events: a
clinical practice guideline with risk-stratified
recommendations] (https://www.bmj.com/
content/377/bmj-2021-069066) Ha evidéncias
de que a taxa de eventos cardiovasculares
recorrentes ou AVC’s € menor nos pacientes
cujo colesterol LDL é controlado para <70 mg/
dL(<1.81 mmol/L), em comparagao com aqueles
com colesterol LDL entre 90 mg/dL (2.33 mmol/
L) e 110 mg/dL (2.85 mmol/L).[111]

inibidor da pré-proteina convertase
subtilisina/kexin tipo 9 (PCSK9)

Tratamento recomendado para ALGUNS
pacientes no grupo de pacientes selecionado

Opcoes primarias

» alirocumabe: 75-150 mg por via
subcutanea a cada 2 semanas, ou 300 mg
por via subcutanea a cada 4 semanas

ou

» evolocumabe: 140 mg por via subcutanea
a cada 2 semanas; ou 420 mg por via
subcutanea uma vez ao més

» Alirocumabe e evolocumabe estdo aprovados
pela FDA dos EUA para a redugéo do colesterol
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guda

®  com hipertensao

associado a

LDL de maneira isolada ou em combinagdo com
outras terapias hipolipemiantes.

» A American Heart Association (AHA)
recomenda alirocumabe ou evolocumabe para
pacientes de risco muito alto, incluindo aqueles
com histéria de multiplos eventos importantes de
doenca cardiovascular aterosclerética (DCVA)
ou um evento importante de DCVA e multiplas
condi¢des de alto risco (por exemplo, idade 265
anos; hipercolesterolemia familiar heterozigética;
historia de cirurgia de revascularizagao da
artéria coronaria ou intervengao coronaria
percutanea fora dos eventos importantes de
DCVA,; diabetes; hipertensao; doenca renal
crénica; ou tabagismo atual).[21]

» O alirocumabe reduziu significativamente

os niveis de colesterol LDL em pacientes com
hipercolesterolemia familiar heterozigética

que receberam terapia com estatina na dose
méaxima tolerada.[115] Em um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado, duplo cego,
controlado por placebo realizado em pacientes
com sindrome coronariana aguda prévia e

que recebiam terapia com estatina de alta
intensidade, o risco de eventos cardiovasculares
isquémicos recorrentes foi menor entre aqueles
que receberam alirocumabe que entre aqueles
que receberam placebo.[116]

mudancas no estilo de vida com ou sem
terapia anti-hipertensiva

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Os pacientes com hipertenséo tratada
previamente devem iniciar um novo tratamento
anti-hipertensivo ap6s os primeiros dias do
evento indice.[39] Pacientes sem tratamento
prévio para hipertensao que apresentam um
AIT e tém pressao arterial (PA) estabelecida
de 140/90 mmHg ou mais devem receber
prescricao de tratamento anti-hipertensivo
alguns dias ap6s o evento indice, de
preferéncia em parceria com um médico

de atencao primaria.[13] [39] Aconselha-

se cautela na reducao da PA em pacientes
com estenose carotidea grave para evitar
hipoperfuséo cerebral antes da revascularizagao
carotidea.[117]

» Mudancas no estilo de vida, incluindo restricao
de sal, perda de peso, dieta saudavel, atividade
fisica e consumo limitado de bebidas alcodlicas,
sao consideradas intervencdes razoaveis

para a maioria das pessoas com PA acima do
normal.[39]
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guda

® com estilo de vida nao
ideal

associado a

» Diuréticos, antagonistas do receptor de
angiotensina Il e IECAs tém sido estudados e
mostraram-se eficazes em reduzir o risco de
AVC, mas ainda ndo se determinou o agente
ou a combinacao ideal. Os esquemas de
medicagcéo devem ser individualizados para
levar em consideracdo as comorbidades do
paciente, a classe farmacologica do agente e a
preferéncia do paciente.[21] [23] [39]

» A meta de nivel da PA deve ser
individualizada.[21] As diretrizes da American
Heart Association e da American Stroke
Association recomendam uma meta de PA no
consultério de <130/80 mmHg para a maioria
dos pacientes para reduzir o risco de AVC
recorrente e eventos vasculares.[21]

mudancas no estilo de vida

Tratamento recomendado para TODOS os
pacientes no grupo de pacientes selecionado

» Pacientes com AIT que fumam séo fortemente
aconselhados a parar de fumar. Recomenda-

se aconselhamento com ou sem terapia
medicamentosa (reposi¢do de nicotina,
bupropiona ou vareniclina) para auxiliar no
abandono do habito de fumar para reduzir o
risco de AVC recorrente.[21] A evitagado da
fumaca ambiental (passiva) do tabaco também é
recomendada.[21]

» Os pacientes com AlT que bebem >2 doses
de bebida alcodlica por dia (homens) ou >1
dose de bebida alcodlica por dia (mulheres)
devem ser aconselhados a eliminar ou reduzir
0 consumo de alcool para reduzir o risco de
AVC.[21]

» Em pacientes com sobrepeso ou obesidade,
a perda de peso é recomendada.[21] Em
pacientes obesos, o0 encaminhamento a um
programa de modificagéo de estilo de vida
comportamental, multicomponentes e intensivo
€ recomendado para alcancgar a perda de peso
sustentada.[21]

» Em pacientes com AVC ou AIT que sao
capazes e estdo dispostos a aumentar a
atividade fisica, participar de uma aula de
exercicios que inclua aconselhamento para
mudar o comportamento em relagéo a atividade
fisica pode ser benéfico para reduzir os fatores
de risco cardiometabdlicos e aumentar a
participacédo na atividade fisica durante periodos
de lazer.[21] Todos os pacientes que tiveram um
AVC isquémico ou AIT que forem capazes de
realizar exercicios fisicos devem ser fortemente
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aconselhados a participar de atividades

aerbbicas de intensidade moderada por um
minimo de 10 minutos 4 vezes por semana,

ou atividade aero6bica de intensidade vigorosa
por um minimo de 20 minutos duas vezes por
semana.[21] Quando isso nao for possivel,

as metas de atividade fisica do paciente
devem ser personalizadas de acordo com sua
tolerancia ao exercicio, estagio de recuperagao,
ambiente, apoio social disponivel, preferéncias
de atividade fisica e incapacidades, limitacdes
de atividade e restricoes de participacao
especificas. Para aqueles que ficam sentados
por longos periodos ininterruptos durante o
dia, pode ser razoavel interromper o tempo de
sedentarismo com intervalos tdo curtos quanto
3 minutos de manter-se em pé ou realizar
exercicios leves a cada 30 minutos para sua
saude cardiovascular.[21]

» E razoavel aconselhar os individuos a seguir
uma dieta do tipo mediterraneo, geralmente
com énfase em gorduras monoinsaturadas,
alimentos a base de plantas e consumo de
peixe, com grandes quantidades de azeite
extravirgem ou nozes, em preferéncia a uma
dieta hipogordurosa, para reduzir o risco

de AVC recorrente.[21] Para os pacientes

com AVC e hipertensao que nao estiverem
restringindo sua ingestéo alimentar de sédio, é
razoavel recomendar que os individuos reduzam
sua ingestao de sodio em pelo menos 1 g/

dia (2.5 g/dia de sal) para reduzir o risco de
eventos de doencas cardiovasculares (incluindo
AVC).[21] A adesao ao padrédo alimentar

MIND (Mediterranean-DASH Intervention for
Neurodegenerative Delay) pode ser (til para a
prevencgao secundaria.[121]

valva mecanica ou doenca reumatica
cardiaca em uso de terapia
anticoagulante

1a.

aspirina associada a varfarina continua

Opcoes primarias

» varfarina: 2-10 mg por via oral uma vez ao
dia inicialmente, ajustar a dose de acordo
com INR

A dose inicial pode ser calculada usando-
se uma ferramenta online que leva em
conta as caracteristicas dos pacientes e/ou
informacgdes de gendtipo CYP2C9/VKORCH1
(se disponivel). [Warfarin dosing] (http://
www.warfarindosing.org/Source/Home.aspx)

ojuaweles]
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» aspirina: 75 mg por via oral uma vez ao dia

» A terapia combinada (anticoagulante e terapia
antiagregante plaquetaria) é recomendada em
pacientes com valva mitral mecéanica e historia
de AVC isquémico ou AIT antes da substituicao
da valva para reduzir o risco de trombose e AVC
atual ou AIT.[21]

» A combinagao de anticoagulante e terapia
antiagregante plaquetéria de rotina ndo é
recomendada para AlTs cardioembdlicos
decorrentes de fibrilagéo atrial ou valvopatia
reumatica.[21]

» A dabigatrana é contraindicada em pacientes
com valvas cardiacas mecanicas. A apixabana,
a edoxabana e a rivaroxabana n&o foram
estudadas em pacientes com valvas cardiacas
protéticas, ndo sendo, portanto, recomendadas
nestes pacientes.
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Novidades

Agentes neuroprotetores

Agentes neuroprotetores tém sido estudados em casos de acidente vascular cerebral (AVC) agudo, mas, até
o0 momento, os resultados tém sido desapontadores.[79]

Tiazolidinedionas

Uma revisdo Cochrane revelou que as tiazolidinedionas, como a rosiglitazona e a pioglitazona,
provavelmente reduzem AVCs recorrentes e o total de eventos de morte cardiovascular, infarto do miocardio
nao fatal ou AVC nao fatal em comparacao com um placebo.[123] A evidéncia sobre eventos adversos é
inconclusiva. Os estudos tiveram um ndmero pequeno de pacientes e limitagdes metodoldgicas. Alguns
estudos incluiram pacientes com resisténcia insulinica ou metabolismo anormal da glicose, enquanto outros
excluiram esses pacientes. Nenhum estudo clinico especificou as porcentagens de pacientes com AlT;
portanto, a magnitude do efeito em pacientes desse grupo néo esta clara.[123]

Prevencao primaria

A prevencgdo primaria depende do estilo de vida e da modificagéo dos fatores de risco. A American Heart
Association recomenda uma meta de presséao arterial (PA) <130/80 mmHg, para adultos com risco estimado
de doenca cardiovascular (DCV) arteriosclerética em 10 anos >10%; e <140/90 mmHg, para aqueles com
menor risco.[39] A reducdo da pressao arterial estd associada a uma reducao de 30% a 40% no risco de
AVC.[40] Recomenda-se endarterectomia da carétida para estenose significativa.[22] E recomendado o
uso de anticoagulagdo em pacientes com fibrilagéo atrial com pontuacdes elevadas em ferramentas de
estratificacdo de risco, como CHADS2-Vasc, ou valvas mecéanicas. As diretrizes sobre o uso de agentes
antiplaquetarios variam com base na idade e no risco de sangramento do paciente. As diretrizes do
American College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA) afirmam que a aspirina em baixas
doses pode ser considerada para a prevengao primaria da DCV aterosclerética em adultos com idade
entre 40-70 anos que estdo em maior risco de DCV aterosclerética, mas ndo em risco aumentado de
sangramento.[41] A US Preventive Services Task Force (USPSTF) recomenda que a decisao de iniciar o
uso de aspirina em baixas doses para a prevengéo primaria da DCV em adultos de 40 a 59 anos com risco
de DCV de 10% ou mais em 10 anos seja individual.[42] Evidéncias indicam que o beneficio liquido do uso
da aspirina neste grupo é pequeno. Aqueles que ndo apresentam aumento do risco de sangramento e estao
dispostos a tomar a aspirina em baixas doses diariamente tém maior probabilidade de se beneficiar.[42] A
relagcéo de risco-beneficio difere nos pacientes idosos. A AHA declara que a aspirina em baixas doses ndo
deve ser administrada de maneira rotineira para a prevengao primaria da DCV aterosclerética nos adultos
acima de 70 anos, ou a adultos de qualquer idade com risco elevado de sangramento.[41] A USPSTF
recomenda contra iniciar 0 uso de aspirina em baixas doses para a prevengao primaria da DCV em adultos
a partir dos 60 anos de idade.[42]

Prevencao secundaria

Além das mudancas no estilo de vida e alimentares, a maioria dos pacientes com AVC isquémico ou AIT

e doenca aterosclerética (intracraniana, carétida, aértica ou coronaria) deve ser tratada com uma estatina,
com ou sem ezetimiba, para atingir o colesterol de lipoproteina de baixa densidade (colesterol LDL) de <70
mg/dL (<1.81 mmol/L) para reduzir o risco de eventos cardiovasculares graves.[21] [23] [The BMJ: PCSK9
inhibitors and ezetimibe for the reduction of cardiovascular events: a clinical practice guideline with risk-
stratified recommendations] (https://www.bmj.com/content/377/bmj-2021-069066)

O controle da glicemia (de acordo com as diretrizes estabelecidas para o caso de todos os pacientes
diabéticos) é recomendado para pacientes diabéticos com AlT.

Os pacientes com hipertensao tratada previamente devem iniciar um novo tratamento anti-hipertensivo apés
os primeiros dias do evento indice.[39] Pacientes sem tratamento prévio para hipertensdo que apresentam
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um AIT e tém presséo arterial (PA) estabelecida >140/90 mmHg devem receber prescricao de tratamento
anti-hipertensivo alguns dias apds o evento indice.[39]

As diretrizes da American Heart Association/American Stroke Association (AHA/ASA) recomendam
uma meta de PA no consultério de <130/80 mmHg para a maioria dos pacientes para reduzir o risco de
AVC recorrente e eventos vasculares.[21] A American Academy of Neurology recomenda uma meta de
PA de longo prazo <140/90 mmHg nos pacientes com estenose arterial aterosclerética intracraniana
sintomatica.[23]

Os esquemas de medicagao devem ser individualizados para levar em consideracao as comorbidades do
paciente, a classe farmacologica do agente e a preferéncia do paciente.[21] [23] [39]

Os pacientes com AlT que bebem >2 doses de bebida alcodlica por dia (homens) ou >1 dose de bebida
alcodlica por dia (mulheres) devem ser aconselhados a eliminar ou reduzir o consumo de alcool para reduzir
o risco de AVC.[21]

Pacientes com AIT que fumam s&o fortemente aconselhados a parar de fumar. Recomenda-se
aconselhamento com ou sem terapia medicamentosa (reposi¢éo de nicotina, bupropiona ou vareniclina)
para auxiliar no abandono do hébito de fumar para reduzir o risco de AVC recorrente.[21] A evitagdo da
fumacga ambiental (passiva) do tabaco também é recomendada.[21]

Em pacientes com sobrepeso ou obesidade, a perda de peso é recomendada.[21] Em pacientes obesos,
0 encaminhamento a um programa de modificacdo de estilo de vida comportamental, multicomponentes e
intensivo é recomendado para alcancar a perda de peso sustentada.[21]

Atividades aerdbicas de intensidade baixa a moderada, exercicios de fortalecimento muscular e um estilo de
vida menos sedentario sdo recomendados.

Para pacientes com AVC isquémico nédo cardioembdlico ou AlT, as diretrizes da AHA/ASA recomendam
aspirina, clopidogrel ou aspirina/dipiridamol para prevenc¢ao secundaria de AVC isquémico.[21] Em
pacientes com AIT de alto risco (escore ABCD2 >4), as diretrizes da AHA/ASA recomendam que a terapia
antiagregante plaquetaria dupla seja iniciada de maneira precoce (idealmente, até 12-24 horas apéds o inicio
dos sintomas e pelo menos 7 dias desde o inicio) e que seja mantida por 21 a 90 dias, seguida por terapia
antiagregante plaquetaria Unica, para reduzir o risco de AVC isquémico recorrente.[21] [44] Doses de ataque
sao recomendadas para terapia antiagregante plaquetaria dupla, mas nao para monoterapia.[82] [83][84]

O esquema de terapia antiagregante plaquetaria dupla com ticagrelor associado a aspirina foi aprovado
pela Food and Drug Administration (FDA) nos EUA para reduzir o risco de AVC nos pacientes com AVC
isquémico agudo com escore National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) <5 ou AIT de alto risco.

A escolha de adicionar ticagrelor ou clopidogrel a aspirina deve ser baseada em fatores do paciente (por
exemplo, adesdo ao medicamento, frequéncia da dose).[21] Na Europa, um pedido a European Medicines
Agency (EMA) para alterar a autorizacao de comercializacao do ticagrelor para incluir a prevengao de AVC
em adultos que tiveram AVC isquémico leve a moderado ou AIT de alto risco foi retirado em dezembro de
2021. Com base nos dados de estudos e na resposta da empresa as suas perguntas, a EMA expressou
preocupacao de que os beneficios do tratamento de curto prazo com ticagrelor associado a aspirina na
prevencao de AVC nesses pacientes ndo superam claramente os riscos de sangramentos fatal e nao

fatal. O estudo THALES de 11,016 pacientes (nenhum dos quais recebeu trombdlise ou trombectomia ou
necessitou de anticoagulacao) demonstrou que, em comparagdo com aspirina isolada, o tratamento duplo
com ticagrelor associado a aspirina reduziu o risco de AVC incapacitante ou morte em 30 dias (4.0% vs.
4.7%).[83] O sangramento grave ocorreu com mais frequéncia com o ticagrelor associado a aspirina do que
com a aspirina isolada (0.5% vs. 0.1%), incluindo em pacientes com hemorragia intracraniana (0.4% vs.
0.1%). Para individuos com AVC recente com escore NIHSS <5, ticagrelor associado a aspirina por 30 dias
foi mais eficaz para prevenir o AVC isquémico recorrente que a aspirina isolada.[83]

A terapia anticoagulante é superior a terapia antiagregante plaquetaria para prevengao de AVC
cardioembodlico e deve ser iniciada nas primeiras 2 semanas. Em pacientes com fibrilagao atrial ndo valvar e
AVC ou AIT, a anticoagulacao por via oral (por exemplo, apixabana, dabigatrana, edoxabana, rivaroxabana
ou varfarina) é recomendada para reduzir o risco de AVC recorrente, independente de o padrao da fibrilagao
atrial ser paroxistico, persistente ou permanente.[21] Os anticoagulantes orais de acao direta (AODs) como
apixabana, dabigatrana, edoxabana ou rivaroxabana sdo recomendados em vez de um antagonista da
vitamina K, por exemplo, varfarina, para pacientes com AVC ou AIT e fibrilagéo atrial que ndo apresentem
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estenose mitral moderada a grave nem tém valva cardiaca mecanica.[21] Ensaios clinicos randomizados de
grande porte mostraram que os AODs reduzem clinicamente o risco de AVC trombético com menos risco de
sangramento, em comparagao com antagonistas da vitamina K.[21] [97] [98] Os AODs tém a consideravel
vantagem de inicio rapido, dosagens previsiveis e eliminagdo da necessidade de monitoramento.[99] As
desvantagens incluem maior custo do medicamento e incapacidade de monitorar, de forma confiavel, o
efeito anticoagulante com base no tempo de protrombina (TP), na razédo normalizada internacional (INR)

ou no tempo de tromboplastina parcial (TTP). Pacientes com fibrilagao atrial valvar (isto €, estenose mitral
moderada a grave ou valvas cardiacas mecanicas) devem ser tratados com varfarina. A faixa de INR para
pacientes em uso de varfarina deve ser de 2.0 a 3.0.[21] Valvas protéticas mecanicas mitrais requerem
INR-alvo mais alto de 3.0.[21] A terapia antiagregante plaquetaria continua sendo recomendada em vez de
varfarina em pacientes com AVC isquémico ou AIT e doenca da valva mitral ndo reumatica ou adrtica nativa
(por exemplo, calcificagao anular mitral ou prolapso da valva mitral) que nao apresentam fibrilagao atrial ou
outra indicacao para anticoagulacédo.[21] A dabigatrana é contraindicada em pacientes com valvas cardiacas
mecanicas. A apixabana, a edoxabana e a rivaroxabana ndo foram estudadas em pacientes com valvas
cardiacas protéticas, ndo sendo, portanto, recomendadas nestes pacientes.

DiscussoOes com os pacientes

E fundamental enfatizar a importancia do retorno imediato ao pronto-socorro, se houver novos sintomas
neurolégicos, e como o tempo é critico para a moderna terapia do AVC. A resolugao espontanea dos
sintomas do AIT pode fazer com que os sintomas do AVC sejam ignorados (na crenga de que eles,
também, se resolverdo espontaneamente). Pacientes e cuidadores devem ter conhecimento dos
sintomas mais comuns do AVC, como fraqueza unilateral ou perda de sensibilidade, mas também de
apresentagdes menos conhecidas, como perda de visdo subita, dificuldade para falar ou vertigem
persistente subita.

Todos os pacientes que tiveram um AIT que forem capazes de realizar exercicios fisicos devem ser
fortemente aconselhados a participar de atividades aerobicas de intensidade moderada por um minimo
de 10 minutos 4 vezes por semana, ou atividade aerobica de intensidade vigorosa por um minimo de

20 minutos duas vezes por semana.[21] Quando isso nao for possivel, as metas de atividade fisica do
paciente devem ser personalizadas de acordo com sua tolerancia ao exercicio, estagio de recuperacao,
ambiente, apoio social disponivel, preferéncias de atividade fisica e incapacidades, limitagcdes de
atividade e restricbes de participacao especificas. Para aqueles que ficam sentados por longos periodos
ininterruptos durante o dia, pode ser razoavel recomendar interromper o tempo de sedentarismo com
intervalos tao curtos quanto 3 minutos de manter-se em pé ou realizar exercicios leves a cada 30 minutos
para sua saude cardiovascular.[21]

Em pacientes com sobrepeso ou obesidade, a perda de peso é recomendada.[21]

Pacientes com AIT que fumam s&o fortemente aconselhados a parar de fumar.[21] Aconselhamento com
ou sem terapia medicamentosa (reposicdo de nicotina, bupropiona ou vareniclina) é recomendado para
ajudar no abandono do habito de fumar. A evitacdo da fumacga ambiental (passiva) do tabaco também é
recomendada.[21]

E razoavel aconselhar os individuos a seguir uma dieta do tipo mediterraneo, geralmente com énfase em
gorduras monoinsaturadas, alimentos a base de plantas e consumo de peixe, com grandes quantidades
de azeite extravirgem ou nozes, em preferéncia a uma dieta hipogordurosa, para reduzir o risco de AVC
recorrente.[21] Para os pacientes com AVC e hipertensao que nao estiverem restringindo sua ingestéao
alimentar de sédio, € razoavel recomendar que os individuos reduzam sua ingestdo de sédio em pelo
menos 1 g/dia (2.5 g/dia de sal) para reduzir o risco de eventos de doencgas cardiovasculares (incluindo
AVC).[21]

As recomendagbes aos pacientes devem ser individualizadas considerando atividades de alto risco,
como dirigir, com base no risco precoce de um segundo AVC secundario.
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Monitoramento

Monitoramento

Os profissionais de atencéo primaria sdo essenciais no manejo em longo prazo dos fatores de risco
cardiovascular e devem ser notificados quando um paciente se apresenta ao pronto-socorro com AIT.[13]
Dado o risco subsequente de AVC recorrente apos AlT, é necessario um acompanhamento rapido com
um neurologista e um médico de atencao primaria.[13]

O acompanhamento do AIT depende da atencao continua a modificacao dos fatores de risco, incluindo o
controle da presséo arterial e 0 abandono do habito de fumar.[21] [128]
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Em pacientes com AIT e hiperlipidemia, a adesé@o dos pacientes a mudangas no estilo de vida e os
efeitos dos medicamentos para redugéo do colesterol de lipoproteina de baixa densidade devem ser
avaliados pela medicao de lipidios em jejum e indicadores de seguranga apropriados 4 a 12 semanas
apds o inicio das estatinas ou 4 a 12 semanas apds qualquer ajuste na dose e, posteriormente, a cada 3
a 12 meses, com base na necessidade individual.[21]

Complicacoes

Complicacoes Periodo de Probabilidad

ocorréncia

acidente vascular cerebral (AVC) variavel alta

O risco de acidente vascular cerebral (AVC) ap6s um ataque isquémico transitorio (AIT) é consideravel.
O periodo pos-AlIT reflete um periodo de alto risco, potencialmente devido a placa instavel, trombos ou
superficies trombogénicas expostas.

A probabilidade de um segundo AVC é fortemente influenciada pelo risco elevado no inicio do periodo
pds-AlT. Dos 10% de AVCs que ocorrem nos 3 meses seguintes ao AlT inicial, aproximadamente metade
ocorre nos primeiros 2 dias.[80]

infarto do miocardio variavel Médias

O risco de isquemia coronaria apdés AVC & menor que um evento cerebrovascular secundario, mas ainda
significativo. Isto reflete fatores de risco comuns e também o aumento do estresse cardiovascular ap6s
eventos intracranianos.

A porcentagem de complicagédo cardiovascular pos-AlT é de, aproximadamente, metade da taxa para
aqueles com AVC completo, e a porcentagem de complicacdes nos primeiros 3 meses pos-AlT esta na
faixa de aproximadamente 2% a 3%.[80] [125]

Prognostico

Por definigdo, um paciente com AIT ndo apresenta sintomas residuais do evento primario. O risco mais
significativo para o paciente € um evento isquémico secundario que cause incapacidade permanente.
Estudos mostram que a taxa de AVC apos um AIT pode ter diminuido levemente desde 1999, provavelmente
em decorréncia dos avangos na prevencgao do risco cardiovascular.[10] [124] Estudos do inicio dos anos


https://bestpractice.bmj.com

2000 relataram que, para pacientes internados por AlIT, 8% tiveram um AVC durante a hospitalizagéo e
>10% dos pacientes com AIT atendidos no pronto-socorro tiveram um AVC dentro de 3 meses.[80] [125]
No entanto, uma metandlise de 2019 relatou um risco de 1.2% de AVC em 2 dias e um risco de 7.4% de
AVC a 90 dias ap6s o AIT.[126] Frequentemente, o AIT é também indicativo de doenca cardiaca subjacente
ou aterosclerotica. Como resultado, apesar da resolugdo completa dos sintomas do AlT, incapacidade

e institucionalizagdo ndo sdo incomuns. No Oxford Vascular Study de base populacional, os niveis de
incapacidade aumentaram de 14% (escore da Escala de Rankin modificada >2) antes de um AIT para 23%
em 5 anos apos o AIT. A ocorréncia de AVC subsequente foi um importante preditor de incapacidade. O
risco de institucionalizacdo em 5 anos apés AIT foi de 11%.[127]
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Imagens

Patient presents with focal deficits consistent with brain,

spinal cord, or retinal ischemia

* Rapid history and physical examination
* Complete neuroclogic examination
* Prehospital use of NIHSS
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consistent with TIA Y _ \ Ongoing deficits
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® Order blood glucose, CBC, chemistry
profile, and coagulation studies

Froc with rapid stroke
® Order MRI with diffusion imaging or evaluation and consider thrombolysis
head CT
If TIA is suspected : If evidence of ICH . Ifevidence of brain infarction

Evaluate risk factors:
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profile, ECG/Holter
monitoring,
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ol and tobacco

Treat all identified

Figura 1: Algoritmo do diagndstico de ataque isquémico transitorio (AlT)

Adaptado de um algoritmo fornecido pelo colaborador anterior, Dr Ethan Cumbler
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Aviso legal

O BMJ Best Practice destina-se a profissionais da area médica licenciados. A BMJ Publishing Group Ltd
(BMJ) ndo defende nem apoia o uso de qualquer medicamento ou terapia contidos nesta publicacdo, nem
diagnostica pacientes. Como profissional da area médica, sdo de sua inteira responsabilidade a assisténcia
e o tratamento dos de seus pacientes, e vocé deve usar seu préprio julgamento clinico e sua experiéncia ao
utilizar este produto.

Este documento ndo tem a pretensao de cobrir todos os métodos diagndsticos, tratamentos,
acompanhamentos, medicamentos e contraindica¢des ou efeitos colaterais possiveis. Além disso, como
os padrdes e praticas na medicina mudam a medida que sao disponibilizados novos dados, vocé deve
consultar vérias fontes. Recomendamos que vocé verifique de maneira independente os diagndsticos,
tratamentos e acompanhamentos especificos para verificar se sdo a opgao adequada para seu paciente em
sua regido. Além disso, em relagcdao aos medicamentos que exijam prescricao médica, vocé deve consultar
a bula do produto, que acompanha cada medicamento, para verificar as condi¢gbées de uso e identificar
quaisquer alteracdes na posologia ou contraindicacdes, principalmente se 0 medicamento administrado for
novo, usado com pouca frequéncia ou tiver uma faixa terapéutica estrita. Vocé deve sempre verificar se os
medicamentos referenciados estao licenciados para o uso especificado e as doses especificadas na sua
regiao.

As informagdes incluidas no BMJ Best Practice sédo fornecidas "na maneira em que se encontram”, sem
nenhuma declaragao, condicdo ou garantia de serem precisas ou atualizadas. A BMJ, suas licenciadoras
ou licenciadas ndo assumem nenhuma responsabilidade por nenhum aspecto do tratamento administrado

a qualquer paciente com o auxilio dessas informagdes. Nos limites da lei, a BMJ e suas licenciadoras

e licenciadas ndo deverdo incorrer em qualquer responsabilizagéo, incluindo, mas nao limitada a,
responsabilizagdo por eventuais danos decorrentes do contetdo. Sdo excluidas todas as condicoes,
garantias e outros termos que possam estar implicitos por lei, incluindo, entre outros, garantias de qualidade
satisfatdria, adequacao a um fim especifico, uso de assisténcia e habilidade razoaveis e ndo violagéo de
direitos de propriedade.

Caso o BMJ Best Practice tenha sido traduzido a outro idioma diferente do inglés, a BMJ n&o garante

a precisao e a confiabilidade das tradugbes ou do contetdo fornecido por terceiros (incluindo, mas nao
limitado a, regulamentos locais, diretrizes clinicas, terminologia, nomes de medicamentos e dosagens
de medicamentos). A BMJ néo se responsabiliza por erros e omissdes decorrentes das traducdes e
adaptacoes ou de outras agbes. Quando o BMJ Best Practice apresenta nomes de medicamentos, usa
apenas a Denominagdo Comum Internacional (DCI) recomendada. E possivel que alguns formularios de
medicamentos possam referir-se a0 mesmo medicamento com nomes diferentes.

Observe que as formulagbes e doses recomendadas podem ser diferentes entre os bancos de dados de
medicamentos, nomes e marcas de medicamentos, formularios de medicamentos ou localidades. Deve-se
sempre consultar o formulario de medicamentos local para obter informagdes completas sobre a prescri¢ao.

As recomendagdes de tratamento presentes no BMJ Best Practice s&o especificas para cada grupo

de pacientes. Recomenda-se cautela ao selecionar o formulario de medicamento, pois algumas
recomendacoes de tratamento destinam-se apenas a adultos, e os links externos para formulérios
pediatricos ndo necessariamente recomendam 0 uso em criangas (e vice-versa). Sempre verifique se vocé
selecionou o formulario de medicamento correto para o seu paciente.

Quando sua versao do BMJ Best Practice néo estiver integrada a um formulario de medicamento local,
vocé deve consultar um banco de dados farmacéutico local para obter informagées completas sobre o
medicamento, incluindo as contraindicacdes, interacées medicamentosas e dosagens alternativas antes de
fazer a prescrigéo.

Interpretacdao dos numeros

Independentemente do idioma do contetido, os numerais séo exibidos de acordo com o padréao de
separador numérico do documento original em inglés. Por exemplo, os nimeros de 4 digitos ndo devem
incluir virgula ou ponto; os nimeros de 5 ou mais digitos devem incluir virgulas; e os nUmeros menores que
1 devem incluir pontos decimais. Consulte a Figura 1 abaixo para ver uma tabela explicativa.
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A BMJ né&o se responsabiliza pela interpretagao incorreta de nimeros que estejam em conformidade com o
padrao de separador numérico mencionado.

Esta abordagem est4 alinhada com a orientacao do Bureau Internacional de Pesos e Medidas.
Figura 1 — Padrao numérico do BMJ Best Practice

numerais de 5 digitos: 10,000

numerais de 4 digitos: 1000

numerais < 1: 0.25

Nosso site completo e os termos e condigdes de inscricdo podem ser encontrados aqui: Termos e
Condigbes do site.
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