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RESUMO

sincope é uma sindrome clinica comum e diversa
encontrada na pratica clinica diaria. A preva-
léncia durante a vida na populagdo é estimada
em quase 40%, representando 1 a 3% das consultas de
emergéncia e 6% das internagdes hospitalares (1). O
peso financeiro também é substancial; as internagdes
por sincope geram um custo anual de US$ 1,7 bilhdo (1)
e aproximadamente US$ 22.000 a 26.000 por hospitali-
zagdo (2, 3). Devido as inimeras apresentacgdes clinicas
e etiologias subjacentes, a sincope gera desafios para
pacientes e profissionais.
Nossos conhecimentos sobre a sincope aumentaram
nos ultimos 30 anos, em grande parte devido aos avangos
nos testes de diagndstico e aos sistemas aprimorados de

A sincope é um problema comum e desafiador na prética clinica. Ela se apresenta de maneiras varidveis, e o0 mecanismo causal
geralmente permanece indescritivel, mesmo ap6s uma avaliagdo extensa (e, muitas vezes, cara). As diretrizes de pratica
clinica foram desenvolvidas para ajudar a orientar a abordagem multidisciplinar necessaria para diagnosticar e gerenciar

o amplo espectro de pacientes que apresentam sincope. As instituicdes American College of Cardiology/American Heart
Assaciation, em colaboragdo com a Heart Rhythm Society, publicaram suas primeiras diretrizes de sincope em 2017. A European
Society of Cardiology langou a quarta iteracdo de suas diretrizes de sincope em 2018. Esta revisdo destaca as diferencas e
congruéncias entre os dois conjuntos de recomendagdes, suas implicacdes para a pratica clinica, as lacunas de entendimento
remanescentes e as areas de pesquisas futuras. (J Am Coll Cardiol 2019;74:2410-23) © 2019 The American College of
Cardiology Foundation. Publicado por Elsevier. Todos os direitos reservados.

atendimento. No entanto, o diagnéstico e o mecanismo
causal permanecem ilusérios muitas vezes (4). Dire-
trizes de pratica clinica, centradas no diagnéstico e na
avaliacdo de pacientes com sincope, foram produzidas
em paralelo a evolucdo das estratégias de tratamento.
As institui¢des American College of Cardiology/American
Heart Association (ACC/AHA), em colaboragdo com a
Heart Rhythm Society (HRS), publicaram suas primeiras
diretrizes de sincope em agosto de 2017 (5). A European
Society of Cardiology (ESC), em colaboragdo com a
European Heart Rhythm Association (EHRA), langou um
conjunto completo de novas diretrizes em outubro de
2018 (6), apos trés iteragdes anteriores que comegaram
em 2001 (7-9). Ambas as diretrizes se baseiam em
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ACC = American College of
Cardiology

AHA = American Heart
Association

AV = atrioventricular

CR =classe de recomendacio

EEF = estudo eletrofisiologico

ESC = European Society of
Cardiology

HO = hipotensdo ortostdtica
HRS = Heart Rhythm Society

ILR = monitor de eventos

implantavel (implantable loop

recorder)
MD = marca-passo definitivo

NE = nivel de evidéncia

de diretrizes de sincope

versdes anteriores e declaragdes de consenso
focadas na sincope, que foram publicadas nas
duas décadas anteriores (10-13) (Figura 1).
Pode-se esperar que um paciente com um
evento sincopal nos Estados Unidos seja ava-
liado e tratado da mesma maneira como se o
evento ocorresse no outro lado do Atlantico.
No entanto, ha diferencas entre as diretrizes
de sincope das institui¢des ACC/AHA/HRS e
ESC que merecem reconhecimento (as dire-
trizes das instituicdes ACC/AHA/HRS e ESC
serdo mencionadas como diretrizes estaduni-
denses e europeias respectivamente, embora
seja importante informar que cinco médicos
canadenses participaram do Comité de Re-
dagdo de ACC/AHA/HRS). Pode ser desafiador
para os profissionais de saude conciliar essas

diferencas e - talvez, igualmente importante - entender
por que elas existem. Embora as diretrizes da pratica
clinica possam levar a padronizagdo no atendimento ao
paciente, a discordancia entre diretrizes centradas no
mesmo topico pode levar a heterogeneidade na pratica
clinica. Este comentario examinara algumas das prin-
cipais semelhancas e diferengas entre as diretrizes de
sincope estadunidenses e europeias, além das lacunas
restantes no conhecimento e suas implicagdes para a
pratica clinica e para pesquisas futuras.

AREAS DE DISCORDANCIA: CONCEITOS
GERAIS

Naturalmente, ha varios aspectos semelhantes entre
as diretrizes estadunidenses e europeias. No entanto, é
importante destacar as amplas discordancias entre as
duas diretrizes, uma vez que elas podem servir como
substrato para diferengas nas recomendagdes clinicas
(Nustragao Central).

DEFINICOES. Nio ha diferenga na defini¢do de sincope
de cada diretriz. Ambas afirmam que a hipoperfusdo
cerebral é o mecanismo presumido de sincope, além das
caracteristicas clinicas. Além disso, ambas declararam
que a sincope deve ser diferenciada das outras formas
de perda transitéria de consciéncia. A principal dife-
renga é que as diretrizes estadunidenses se concentram
em condigdes clinicas que causam sincope, enquanto as
diretrizes europeias incluem formas de sincope e ndo
sincopais de perda de consciéncia transitéria real ou
aparente.

CONTEUDO. Sincope cardiaca, sincope reflexa e
hipotensado ortostatica sdo o foco principal de ambas
as diretrizes. As diretrizes estadunidenses também
incluem sec¢des sobre o manejo e a avaliagdo da sincope
em atletas e pacientes adultos com doen¢a cardiaca
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DESTAQUES

e A sincope é uma entidade clinica comum,
com apresentacdes variaveis e, muitas vezes,
um mecanismo causal elusivo, mesmo apéds
extensa avaliacao.

¢ O objetivo desta revisdo é destacar congru-
éncias e diferencas entre as diretrizes mais
recentes da sincope (ACC/AHA/HRS 2017 vs.
ESC 2018).

e As principais diferengas nas recomendacgdes
foram observadas em pacientes com doenca de
conducado, sincope reflexa e hipotensao ortos-
tatica. No entanto, muitas das recomendacgdes
de tratamento sao altamente semelhantes.

e S3o necessarios mais ensaios randomizados e
investigacdes translacionais para fortalecer
as recomendacgdes que, atualmente, sdo corro-
boradas apenas com evidéncias minimas e em
areas de discrepancia entre as diretrizes.

congénita. Por outro lado, as diretrizes europeias tém
secdes exclusivas sobre o manejo da sincope no servigo
de emergéncia, bem como unidades de sincope (dis-
cutidas no texto a seguir). Também existem pequenas
diferencas de conteido nas subse¢des de ambas as
diretrizes, incluindo: arritmias, sincope pediatrica e
sincope em pacientes com comorbidades e fragilidade.

Embora ambas as diretrizes fornecam recomenda-
¢cdes claras para pacientes com padrdo de Brugada e
sindrome de QT longo, as diretrizes estadunidenses
abordam diretamente varios outros substratos arrit-
micos (por exemplo, sarcoidose cardiaca, cardiomio-
patia hipertroéfica) e arritmias herdadas (por exemplo,
sindrome de QT curto, taquicardia ventricular polimdr-
fica catecolaminérgica, cardiomiopatia arritmogénica
do ventriculo direito e repolarizacao precoce). As dire-
trizes europeias abstém-se de dar recomendacgdes para
essas entidades devido a falta de estudos suficientes e
encaminham os leitores as diretrizes de 2015 da ESC
quanto aarritmias ventriculares e a prevencdo de morte
subita cardiaca (14).

A sincope pediatrica também recebe uma abor-
dagem diferente em cada diretriz. As diretrizes esta-
dunidenses oferecem recomendacgdes distintas sobre
pediatria, enquanto as diretrizes europeias discutem
0 tépico sem um conjunto de recomendacgdes. Nas di-
retrizes estadunidenses, a estimulagdo é recomendada
como uma indicacao de IIb em pacientes pediatricos
com sincope grave neuralmente mediada e secundaria
a periodos de suspensdo da respiraciao até palidez.
Duas condi¢bes especificas da primeira infancia foram
mencionadas na diretriz europeia: ataques sincopais
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FIGURA 1 Evolucdo das diretrizes de sincope

Diretriz Diretriz Diretriz Declaracdo Unidade Declaragdo Diretriz Diretriz
de sincope de sincope de sincope  de consenso de sincope de consenso de sincope de sincope
da ESC (7) da ESC (8) daESC(9) sobre da EHRA (11) sobre manejo  da ACC/ da ESC (6)
HO, SVV, - de sincope no  AHA/HRS (5)
STPO (10) Declaragdo  geryico de

de consenso
do HRS sobre
STPO, TSI,
SVV (12)

emergéncia (13)

SVV = sincope vasovagal; TSI = taquicardia sinusal inadequada.

Linha do tempo que descreve as datas de langamento de diretrizes de sincope e declaragdes de consenso. ACC = American College of Cardiology; AHA = American Heart Association;
EHRA = European Heart Rhythm Association; ESC = European Society of Cardiology; HO = hipotensdo ortostdtica; HRS = Heart Rhythm Society; STPO = sindrome de taquicardia postural (ortostatica);

reflexos infantis e periodos de suspensdo darespiragdo
cianoética (isto é, periodos de suspensdo da respiragdo
até palidez). Recomenda-se uma avaliagdo diagndstica
semelhante as diretrizes para adultos, mas ndo ha re-
comendagdo especifica sobre o tratamento dessas duas
condigdes. Ainda existe uma grande incerteza sobre
o tratamento ideal para pacientes pediatricos com
sincope grave neuralmente mediada, principalmente
devido a escassez de dados.

A sec¢do de unidades de sincope é exclusiva as dire-
trizes europeias e oferece uma sinopse detalhada das
recomendacdes especificas definidas pelo artigo de
posicdo publicado em 2015 pela EHRA (endossado pela
HRS) (11). Uma unidade de sincope é definida como
uma instalagdo (principalmente ambulatorial) que
permite uma abordagem padronizada de diagnéstico
e manejo da sincope, com a presenca de profissionais
dedicados e com experiéncia em sincope e acesso a
modalidades apropriadas de teste e diagnostico. A
secdo da unidade de sincope é significativa, pois, apa-
rentemente, é direcionada as partes interessadas e aos
administradores, bem como amédicos. Sdo abordadosa
estrutura, o fluxo de trabalho e os componentes-chave
de uma unidade de sincope, bem como as métricas e os
parametros de qualidade. Por outro lado, as diretrizes
estadunidenses oferecem recomendagdes especificas
sobre a disposi¢do dos pacientes com sincope apos a
avaliacdo inicial, mas conferem uma recomendagdo
de Classe Ilb para um encaminhamento acelerado
a um equivalente de unidade de sincope. O comité
de redacdo estadunidense avaliou cuidadosamente
as evidéncias de eficacia, as implicagdes legais e de
recursos e a heterogeneidade dos cuidados médicos
e de seu financiamento nos EUA e concluiu que, em
geral, ndo era possivel fazer recomendagdes praticas,
aceitaveis e universais em unidades de sincope. Apesar

dessas diferencgas, ambas as diretrizes declaram com
variados pontos fortes de recomendacgao que: pacientes
de alto risco precisam de hospitalizacdo; pacientes
de risco intermedidrio devem ser observados em um
ambiente especializado ou ter um seguimento precoce;
e pacientes de baixo risco podem receber alta com um
minimo de avaliagao.

ESTRUTURA. O comité de redacdo estadunidense
produziu: 1) uma diretriz de texto completo que inclui
recomendacdes também em texto completo para su-
porte; 2) um resumo executivo, que é uma visdo geral
das recomendag¢des com texto breve; 3) um suplemento
de dados, que detalha as referéncias usadas para apoiar
as recomendacgdes; e 4) uma revisdo sistematica de au-
toria de um Comité de Revisdo de Evidéncias. A revisdo
sistematica visa responder a uma pergunta usando a
estrutura PICOT (populagdo/paciente, intervengdo/
indicador, comparagdo/controle, desfecho, tempo). Os
critérios para encomendar uma revisdo formal de evi-
déncias se baseiam na falta de uma revisao sistematica
autorizada recente sobre o mesmo topico (por exemplo,
andlise Cochrane) e em uma alta probabilidade de que
as evidéncias corroboradas pela revisdo sistemdatica
possam ser traduzidas em recomendagdes praticas para
uma populagdo substancial de pacientes.

Por outro lado, a Forg¢a-tarefa da ESC produziu:
1) diretrizes de texto completo; 2) um compéndio de
dados suplementares que contém 10 tabelas, cada uma
servindo como uma minirrevisdo sistemdatica sobre
topicos como epidemiologia, estratificagdo de risco,
recorréncias e resultados de monitores de eventos im-
plantaveis e estimulagdo cardiaca; e 3) um documento
com instrugdes praticas focado no manejo e na ava-
liagdo que vai além das recomendagdes, com desenhos,
videos, fluxogramas e checklists. E importante notar
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ILUSTRACAO CENTRAL Visio geral comparativa das diretrizes

American College of Cardiology/

American Heart Association/
Heart Rhythm Society

Defini¢oes
Estratificacao de risco

Sincope cardiaca (arritmica)

Cada recomendacdo apresenta Sincope reflexa

texto limitado (idealmente < 250

palavras) e hiperlinks para tabelas Pediatria

de resumo de evidéncias de suporte. Geriatria
Sincope psicogénica

Conducao

Topicos/recomendacdes exclusivas

Atletas
Cardiopatia congénita em adulto

Quantidade de recomendacdes distintas

N =103

M

W Classe | Classe llam Classe IIb m Classe I

« Revistas: Journal of the American College of Cardiology,
Circulation, Heart Rhythm

« Impressos: resumo executivo, revisdo sistematica do
Comité de Revisdo de Evidéncias

* On-line: resumo executivo, diretrizes completas, suplemento
de dados, revisdo sistematica do Comité de Revisao de Evidéncias
« Aplicativo madvel disponivel

Goldberger, Z.D. et al. J Am Coll Cardiol. 2019;74(19)2410-23.

Topicos/recomendacdes especificas
comuns as duas diretrizes

Hipertensao ortostatica

W Classe |

« Revista: European Heart Journal

* Impressos: diretrizes completas

* On-line: diretrizes completas, dados suplementares,
instrucdes praticas

« Aplicativo mavel disponivel

European Society of Cardiology

para cada diretriz

Gerenciamento do servico de emergéncia
Unidades de sincope

N =114

42

Classe llam Classe IIb m Classe IlI

Visdo geral dos tépicos, estrutura, nimero de recomendagdes e referéncias entre as duas diretrizes.

que as diferengas entre as diretrizes geralmente sdo um
resultado direto de como as sociedades profissionais
projetam suas declaragdes publicadas.

COMPOSICAO DO COMITE DE DIRETRIZES. O segredo
para a criagdo de diretrizes inclui a composicdo e a
selecdo de membros do comité de redagdo, bem como as
maneiras pelas quais as recomendagdes sdo finalmente
consensuais. H4 sobreposi¢des e diferencas na repre-
sentacdo de especialidades em cada comité. (Tabela 1).
E provéavel que o endosso da sociedade profissional
exerca influéncia nos detalhes das diretrizes e até gere
a presenca de certas recomendagdes distintas. Ambas
as diretrizes foram desenvolvidas em colaboragdo com
as sociedades de eletrofisiologia [HRS e European Heart
Rhythm Association (EHRA)] e pelas respectivas socie-
dades de medicina de urgéncia. As diretrizes europeias,

no entanto, também foram endossadas por varias outras
sociedades, refletindo um amplo escopo de pratica.

CLASSEDERECOMENDACAOENIVELDEEVIDENCIA.
A diferenca nas defini¢des de classe de recomendacgdo
(CR) e nivel de evidéncia (NE) entre as duas diretrizes
¢ uma fonte potencial de variabilidade entre os docu-
mentos (15). A ECS define a CR em termos de beneficio
geral, enquanto ACC/AHA/HRS criam sua estratificagdo
de CR usando o beneficio equilibrado em relagdo ao
risco. Embora as Classes I e [1a sejam definidas de modo
semelhante nas diretrizes estadunidense e europeias,
as diferencas nas definicdes da Classe IIb merecem
uma atenc¢do cuidadosa. Uma recomendagdo da Classe
IIb estadunidense descreve um contexto em que a
razdo entre utilidade/eficacia e risco é “desconhecida,
indeterminada, incerta ou pouco estabelecida”. Isso po-
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TABELA 1 Composicio das diretrizes de sincope estadunidense (2017) e europeia (2018)

ACC/AHA/HRS

ESC

Selecdo de presidente e
copresidente das diretrizes

Selecdo de autores

Revisores

Consenso de recomendagao

Sociedades de desenvolvimento
e endosso

Os potenciais presidente e copresidente sao indicados pelos membros da FTDP
das instituicdes ACC/AHA e escolhidos pelo presidente e copresidente da FTDP.
As relagbes com a inddstria e os conflitos de interesse sao analisados antes da
selecdo final.

Comité de Redagdo: Nomeagoes de varias fontes, escolhidas pelo presidente
e copresidente de diretrizes. A selegdo se baseia na especialidade, no nivel de
especializagdo e na diversidade (progressdo na carreira, localizagdo geogréfica,
género e raga).

Total de 16 membros (incluindo presidentes) dos EUA e do Canada.

Comité de redagdo composto por cardiologistas, eletrofisiologistas, um médico
de emergéncia e um cardiologista pediatrico.

0s membros do comité de redagdo identificam os revisores.
Total de 35, incluindo membros da FDTP das instituiges ACC/AHA.

Conferéncia para consenso presencial, em que as recomendagdes sao revisadas
e finalizadas.

As recomendagdes passam por votagdo on-line pelo Comité de Redagdo e
revotagao apos revisdo por pares.

American College of Emergency Physicians, Society of Academic Emergency
Medicine, Pediatric e Congenital Electrophysiology Society

O presidente e o copresidente sao sugeridos pelo CDP da ESC e nomeados pelo
conselho da ESC. As relages com a indUstria e os conflitos de interesse sdo
analisados antes da selegdo final.

Forga-tarefa: presidente e copresidente selecionam os membros da Forga-tarefa.

Total de 16 membros (incluindo presidentes) de nove paises europeus (as versoes
anteriores incluiram membros dos EUA).

Forga-tarefa composta por médicos em medicina de urgéncia, medicina interna,
neurologia, medicina geridtrica, fisiologistas, enfermagem e cardiologistas (que
formaram uma minoria da Forga-tarefa).

O CDP escolhe os revisores, que ndo devem ser conhecidos pelo presidente e
copresidente.

Total de 77, dos quais 34 foram indicados diretamente pelo CDP e 43 sugeridos
pelas sociedades nacionais europeias.

A Forca-tarefa discutiu recomendagoes durante reunioes presenciais (em média
quatro reunides de 2 dias cada), durante as quais se chegou a um consenso.

Nao ha votagdo formal. O CDP se reserva a possibilidade de solicitar a Forca-
tarefa que modifique as recomendacdes.

European Academy of Neurology, European Federation of Autonomic Societies,
European Federation of Internal Medicine, European Union Geriatric Medicine

Meios de publicagdo
Rhythm
Impresso: resumo executivo

Aplicativo mével disponivel

Revistas: Journal of the American College of Cardiology, Circulation, Heart

On-line: resumo executivo, diretrizes completas, suplemento de dados

Society, European Society of Emergency Medicine

Revista: European Heart Journal
Impresso: orientagdo completa, instrugdes praticas

Aplicativo mdvel disponivel

HRS = Heart Rhythm Society.

ACC = American College of Cardiology; AHA = American Heart Association; CDP = Comité de Diretrizes Praticas; ESC = European Society of Cardiology; FTDP = Forga-tarefa de diretrizes praticas;

tencialmente permite uma margem de manobra maior
do que o status da Classe IIb europeia, o que implica,
mas nao leva diretamente um potencial desconhecido
ou incerteza (“menos bem estabelecido por evidéncias/
opinides”).

A forma como os autores das diretrizes estaduni-
denses definem o que “pode ser benéfico” (Classe Ila)
vs. o que “pode ser razoavel” (Classe IIb) é sutil, mas
carrega um grande grau de importancia na forma como
as recomendagdes podem ser recebidas. Nas recomen-
dagdes europeias de Classes I1a e [Ib, a diferenga é mais
clara (“deve ser considerado” vs. “pode ser considerado”,
respectivamente).

Uma recomendacdo de Classe Il das diretrizes euro-
peias é indicada quando o tratamento “ndo é util/eficaz
e, em alguns casos, pode ser prejudicial”. As diretrizes
estadunidenses dividem sua Classe IIl em categorias
distintas “Sem beneficio” e “Danoso”, com esta tendo
implicagdes médico-legais potenciais. Essas diferencas
sutis nas definigdes devem ser muito bem reconhecidas,
uma vez que muitos profissionais podem desconsiderar
asrecomendacgdes da Classe IIb de qualquer sociedade e
se concentrar mais nas recomendagdes das Classes [ e Il
(as quais sdo menos frequentes do que asrecomendacgoes
de Classe Il nas diretrizes de sincope estadunidenses e
europeias) (16, 17).

As diretrizes estadunidenses e europeias também
sdo diferentes quanto a suas respectivas classificacoes
de NE. As diretrizes europeias tém uma ampla classifi-

cacdo de NE, com base no tipo e na quantidade total de
estudos. As diretrizes estadunidenses tém um processo
semelhante para atribuir o NE a uma recomendacéo,
mas apresentam diferencas sutis na forma como sao
definidos os subtipos dentro de uma classificacao de
NE. Por exemplo, as diretrizes estadunidenses estra-
tificam a classificacdo NE B pela presenca de estudos
randomizados (B-R) ou ndo randomizados (B-NR) e a
classificacdo NE C por evidéncias com dados limitados
(C-LD,um corpo de evidéncias com desvantagens-chave)
e pela opinido de especialistas (C-EO). Outra diferenca
notavel entre as diretrizes é que os critérios estaduni-
denses exigem que uma recomendacdo de Classe I1I seja
corroborada por um NE de grau B ou superior. Por fim,
a classificagdo final conta com importantes opinides de
especialistas.

CONTEXTO SOCIAL. As diferengas de cultura, com-
posicdo socioecondmica e sistemas de saide entre as
sociedades estadunidense e europeias também desem-
penham um papel na variabilidade entre as recomenda-
¢des das diretrizes. Uma das principais diferencas entre
os sistemas de atengdo a saude é a heterogeneidade no
acessoaassisténciaecoberturadeseguroentrecidaddos
estadunidenses e europeus. Cada pais europeu possui
uma forma de cobertura universal, em contraste com o
sistema estadunidense, que é baseado em seguros. Essas
diferengas afetam a disponibilidade de recursos para
avaliar e gerenciar a sincope e potencialmente levardo

On-Lline: diretrizes completas, dados suplementares, instrugdes praticas
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TABELA 2 Avaliacao diagnéstica da sincope cardiaca

ACC/AHA/HRS

Classe lla, NE: B-R
Preocupacdo com a etiologia arritmica da
sincope.

Monitores de eventos implantaveis

Classe lla, NE: B

Sincope reflexa suspeita ou determinada com episddios sincopais frequentes ou
graves.

Classe b, NE: B
1. Houve suspeita de epilepsia, mas o tratamento se mostrou ineficaz.
2. Pacientes com quedas inexplicaveis.
Teste de exercicio fisico Classe lla, NE: C-LD
Pacientes que apresentam sincope ou pré-
sincope durante o esforco.

Classe lla, NE: B-NR
Pacientes com sincope com suspeita de etiologia
arritmica.

Estudo eletrofisioldgico

Classe lla, NE: B
Blogueio bifascicular, quando a sincope permanece inexplicivel apds avaliagdo ndao
invasiva.

Classe b, NE: B
Bradicardia sinusal assintomatica quando testes ndo invasivos ndao conseguirem
mostrar uma correlagdo entre a sincope e a bradicardia.

Classe IIb, NE: C
Sincope precedida por palpitagoes stibitas e breves quando a sincope permanece
sem explicacdo apds avaliagdo nao invasiva.

AV = atrioventricular; BR = bloqueio de ramo; CDI = cardioversor-desfibrilador implantével; ECG = eletrocardiograma; EEF = estudo eletrofisioldgico; ILR = monitor de
eventos implantavel; NE = nivel de evidéncia; outras abreviaturas conforme a Tabela 1.

a diferencas nas CRs de cada documento. A avaliacao
pode ser demorada e potencialmente cara, o que pode
restringir a capacidade de se submeter a uma avaliagdo.
As recomendagdes sobre diagnésticos e avaliagdes
ideais podem ser influenciadas por uma economia de
cuidados de satde preocupada com custos. Além disso,
as partesinteressadas de diferentes sistemas tém niveis
diferentes de controle sobre medidas que gerem custos,
o que também pode influenciar a disponibilidade de
recursos. A medida que a politica de assisténcia médica
evolui, futuras iteragdes das diretrizes estadunidenses
sobre qualquer topico podem revelar um nimero cres-
cente de diferencas.

AREAS DE DISCORDANCIA:
RECOMENDACOES CLiNICAS

Naturalmente, varias recomendagdes sobre como
tratar a sincope serdo semelhantes entre as diretrizes
estadunidenses e europeias. No entanto, também ha
varias discordancias especificas nas recomendagoes.
Embora muitas delas possam ocorrer devido as amplas
diferengas descritas no texto anterior, as diferencas
salientes precisam de uma andlise mais detalhada. A

discussdo a seguir se concentra em discorddncias nota-

veis nos principais tépicos centrais de ambas as dire-
trizes: sincope cardiaca (mais bem definida em termos
de doenga do sistema de condugdo); sincope reflexa
[variantes da sincope neurocardiogénica ou sincope
vasovagal (SVV)]; e hipotensdo ortostatica (HO).

DOENCA DE CONDUGCAO. Ambas as diretrizes reco-
mendam a inser¢do de marca-passo em presenca de
bloqueio atrioventricular (AV) de alto grau. Entretanto,
muitas vezes, ha incerteza sobre a estratégia ideal de
abordagem de um paciente sincopal que se apresente
com bloqueio bifascicular sem bloqueio AV manifestado
(com fragio de ejecdo ventricular esquerda > 35%). E
um desafio ainda maior saber que causas concorrentes
ndo relacionadas primariamente a doenga de condugdo
(ou seja, SVV ou HO) também podem contribuir para o
evento sincopal. As opg¢des que incluem um implante
de marca-passo definitivo empirico (MDE) inicial ou
avaliagdo adicional - investigacdo diagndstica invasiva
[ou seja, estudo eletrofisiolégico (EEF)] e/ou monitora-
mento prolongado [ou seja, monitor de evento implan-
tavel (ILR)] - podem ajudar a elucidar o mecanismo
subjacente.

A discordancia notavel entre as duas diretrizes
nesse dmbito é a presenca de recomendagdes distintas
nas diretrizes europeias e a falta de recomendagdes
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especificas nas diretrizes estadunidenses (Tabela 2). As
diretrizes estadunidenses oferecem uma recomendagdo
Classe I, NE C-EO para terapia médica orientada por
diretrizes de sincope devido a bradicardia. O comité de
redacdo adia as Diretrizes de 2012 de ACCF/AHA/HRS
para terapia baseada em dispositivo (18), nas quais o
MDE recebe uma recomendacdo de Classe Ila para sin-
cope e bloqueio bifascicular na auséncia de bloqueio AV
avancado quando outras causas tiverem sido excluidas.
Além disso, ha a corroboragdo de Classe Ila para MDE
quando achados incidentais no EEF sugerem doenga de
His/infra-His significativa.

As diretrizes europeias, por outro lado, oferecem
varias recomendagdes de estimulagdo nesse cendrio,
nenhuma das quais se alinha diretamente a recomen-
dacdo derivada das diretrizes estadunidenses no texto
anterior. Em contraste com a recomendacgdo de Classe
[Ia das Diretrizes de terapia baseada em dispositivo de
2012 para MD, as diretrizes europeias sdo um pouco
menos favoraveis a estimulagdo empirica em pacientes
com sincope e bloqueio bifascicular (Classe IIb), mas
oferecem uma recomendac¢do de Classe [ para estimu-
lagdo com terapia orientada por EEF.

E notavel que diferentes recomendagdes sejam
resultado de como as duas diretrizes interpretam o es-
tudo PRESS (Prevention of Syncope Through Permanent
Cardiac Pacing in Patients with Bifascicular Block and
Syncope of Unexplained Origin/Prevenc¢do da sincope
por meio da estimulagdo cardiaca permanente em pa-
cientes com bloqueio bifascicular e sincope de origem
inexplicavel) (19). Este ensaio clinico randomizado
(ECR) incluiu pacientes adultos com sincope e bloqueio
bifascicular crénico sem bloqueio AV de alto grau
documentado, com EEF negativo e com outras causas
ja excluidas. O objetivo do estudo foi um composto
de pré-sincope/sincope e bloqueio AV de alto grau.
No geral, os pesquisadores do PRESS mostraram uma
reducdo absoluta significativa de 20% da recorréncia
da sincope (taxa de reducdo relativa de 57%) com es-
timulagao cardiaca, o que levou a uma recomendacao
de Classe Ila para estimulagao nesse cenario nos EUA.
No entanto, as diretrizes europeias concederam uma
recomendacao de Classe IIb, uma vez que, mesmo com
a reducdo na recorréncia da sincope, 25% dos pa-
cientes ainda apesentavam risco de recorréncia; além
disso, a maioria dos pacientes ndo apresentou eventos
sincopais/pré-sincopais ou bloqueio AV documentado
durante os 2 anos de seguimento.

As diretrizes europeias foram fortemente influen-
ciadas pelos estudos que usam ILRs (veja o texto a
seguir) e pelo estudo observacional B4 (Bradycardia
Detection in Bundle Branch Block/Detec¢do de bradi-
cardia no bloqueio de ramo) (20), que mostraram que
uma abordagem diagnoéstica sistematica orientada por
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EEF e ILR atinge uma alta taxa de diagnoéstico etiolégico
e, portanto, permite uma sele¢do melhor do tratamento
especifico. Por fim, o implante de marca-passo orien-
tado por EEF passou da recomendacdo de Classe Ila
para I nas diretrizes europeias devido a evidéncias de
que essa estratégia resulta em um implante de marca-
passo parcimonioso com rara recorréncia da sincope
em pacientes usando o dispositivo. Essas diferentes
interpretacdes destacam a importancia da tomada de
decisdo compartilhada e do consentimento informado.

Para pacientes com fracdo de ejegdo ventricular
esquerda > 35% que apresentam bloqueio bifascicular e
sincope, a diretriz europeia recomenda uma estratégia
de ILR se os achados prévios de EEF nao forem notaveis
(Classe I) - isso levaria a achados de um intervalo HV
< 70 ms, e nenhum bloqueio infranodal, apesar da es-
timulagdo rapida ou do desafio farmacolégico (procai-
namida ou ajmalina) (21). Por outro lado, as diretrizes
estadunidenses recomendam o implante de ILR (Classe
[1a) para sincope suspeita de etiologia arritmica. Como
desvantagem potencial, uma estratégia que usa ILRs
pode ser cara e resultar em um efeito sincopal evitavel.
A experiéncia longitudinal com ILRs mostrou que
menos da metade dos pacientes tem um diagndstico
final de bloqueio AV, uma porcentagem semelhante tem
um diagnoéstico final de sincope reflexa, e aproximada-
mente 15% das causas permanecem inexplicaveis ao
final de uma avaliagdo completa (22). Em pacientes com
bloqueio de ramo, isso inclui ECG de 12 derivacdes, eco-
cardiograma, monitoragdo de Holter, teste de exercicio
fisico (se a sincope ocorreu durante o exercicio ou com
isquemia) e EEF (22). Entre os pacientes que usaram ILR,
aproximadamente metade permaneceu sem sincope por
mais de 2 anos ap6s o implante (21-24).

ESTUDO ELETROFISIOLOGICO. Além do bloqueio
bifascicular, existem algumas discordancias entre as
duas diretrizes quanto a utilidade do EEF em geral. As
diretrizes europeias oferecem variasrecomendacgoes es-
pecificas para EEF e apresentam quatro recomendacgdes
especificas para indicagdes e terapia guiada por EPS. As
diretrizes europeias favorecem o EEF em pacientes com
substrato isquémico (Classe 1), sincope com bloqueio
bifascicular (Classe Ila) ou sincope acompanhada de
bradicardia sinusal ou palpitagdes (Classe IIb) quando
a sincope permanece inexplicavel apds avaliacdo nao
invasiva. Por outro lado, o EEF é abordado de maneira
mais ampla nas diretrizes estadunidenses. Sdo apresen-
tadas duas recomendagdes, com uma delas atribuindo
uma recomendacdo de Classe Ila quando ha suspeita de
sincope cardiaca no cenario de um substrato conhecido
(por exemplo, disfuncdo sistdlica VE). A segunda é uma
das poucas recomendacgdes da Classe Ill na diretriz es-
tadunidense, que recomenda contra o EEF no contexto
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TABELA 3 Terapia ndo farmacoldgica parasincope reflexa

Educacdo do paciente

Manobras de
contrapressao fisica

Treinamento ortostatico
(treinamento de
inclinagao)

Ingestdo de sal

ACC/AHA/HRS

Classe lla, NE: B-R

As manobras de contrapressdo fisica
podem ser Uteis em pacientes com SVV
que tenham um periodo prodrémico
suficientemente longo.

Classe Ilb, NE: B-R

A utilidade do treinamento ortostatico
é incerta em pacientes com SVV
frequente.

Classe llb, NE: C-LD

Incentivar o aumento da ingestdo de
sal e liquidos pode ser razoavel em
certos pacientes com SVV, a menos que
contraindicado.

ESC

Classe lla, NE: B

Manobras isométricas de contrapressao
fisica devem ser cogitadas em pacientes
com prédromos que estejam < 60 anos

de idade.

Classe Ilb, NE: B
O treinamento de inclinagao pode ser
cogitado para instruir pacientes jovens.

Sem recomendagdes especificas.

SVV = sincope vasovagal; outras abreviaturas conforme as Tabelas 1e 2.

de um eletrocardiograma (ECG) normal com fungdo
normal do VE e baixa suspeita de arritmia. As diretrizes
europeias nio atribuem uma recomendacio especifica
de Classe III para EEF, mas sugerem que ela nio é til
em pacientes sincopais com um ECG normal, sem palpi-
tacdes e sem evidéncia de cardiopatia estrutural.

A presenca de oito recomendagdes de diretrizes
totais para EEF nas diretrizes europeias enfatiza a
importancia de determinar o mecanismo da sincope
com investigacdes diagndsticas sempre que possivel,

TABELA 4 Terapia farmacolégica para sincope reflexa

ACC/AHA/HRS

Betabloqueadores

Midodrina

Fludrocortisona

Modificagdo ou
descontinuagdo do
regime de medicamentos
hipotensivos

Inibidores seletivos da
recaptagao de serotonina

Classe Ilb, NE: B-NR

Os betabloqueadores podem ser
razodveis em pacientes com 42 anos de
idade ou mais com SVV recorrente.

Classe lla, NE: B-R

Midodrina é razoavel em pacientes
com SVV recorrente sem histdrico de
hipertensao, insuficiéncia cardiaca ou
retencdo urinaria.

Classe Ilb, NE: B-R

A fludrocortisona pode ser razoavel
em pacientes com SVV recorrente
e resposta inadequada a ingestdo
de sal e liquidos, a menos que seja
contraindicada.

Classe Ilb, NE: C-LD

Em pacientes selecionados com SVV,
quando apropriado, pode ser razoavel
reduzir ou retirar medicamentos que
causem hipotensao.

Classe Ilb, NE: C-LD

Em pacientes com SVV recorrente, pode
ser cogitado um inibidor seletivo da
recaptagao de serotonina.

ESC

Classe b, NE: B

Midodrina pode ser cogitado em
pacientes com a forma ortostatica
da SVV.

Classe IIb, NE: B

A fludrocortisona pode ser cogitada
em pacientes jovens com a forma
ortostatica da SVV, valores baixos a
normais de pressdo arterial e auséncia
de contraindicagdo ao medicamento.

Classe lla, NE: B

A modificagdo ou descontinuagdo do
regime de medicamentos hipotensivos
deve ser cogitada em pacientes com
sincope vasodepressora, se possivel.

Nenhuma recomendagdo especifica.

PA = pressdo arterial; outras abreviaturas conforme as Tabelas 1, 2 e 3.
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especialmente se a estimulagdo estiver sendo cogitada.
Essa abordagem é corroborada pelo fato de que, mesmo
na presenc¢a de um substrato como o bloqueio bifasci-
cular, existe um potencial de recorréncia se a sincope
ndo tiver uma doenca de condugdo como causa.

SINCOPE REFLEXA. Cada uma das diretrizes define
a sincope reflexa como uma sindrome que abrange a
sincope vasovagal (SVV), a sindrome do seio carotideo
(hipersensibilidade) e a sincope situacional. As dire-
trizes europeias também descrevem a sincope sensivel
a adenosina (associada a baixos niveis plasmaticos de
adenosina), na qual o mecanismo é caracterizado por
bloqueio AV idiopatico ou parada subita do seio. Esses
pacientes geralmente se apresentam sem prédromo,
tém um coragdo estruturalmente normal, ECG normal e
resposta negativa ao teste de inclinagdo. A maior parte
do trabalho nessa entidade fascinante em evolucgédo é
de investigadores europeus, e sua familiaridade néo
sugere nenhuma surpresa de que seja mais proeminente
no documento europeu. Apesar dessas semelhancas na
definigdo da sincope reflexa, ha diferencas importantes
no tratamento.

Medidas de estilo de vida. Ambas as diretrizes
defendem fortemente que o paciente seja instruido no
cenario de suspeita de sincope reflexa (recomendagoes
de Classe I). Isso inclui explicar o diagnéstico, tranqui-
lizar quanto a sua natureza benigna e evitar gatilhos,
se possivel. As manobras de contrapressio recebem
uma recomendacdo de Classe Ila em cada conjunto de
diretrizes, mas as europeias as recomendam somente
ap6s uma recorréncia. Além disso, nas duas diretrizes,
as recomendacdes de Classe IIb sdo semelhantes para
o treinamento ortostatico (inclinagdo) apés recorréncia
(Tabela 3).

Betabloqueadores. Talvez a discordancia mais mar-
cante entre as duas diretrizes da sincope sejam as
recomendacdes para betabloqueadores no tratamento
da sincope reflexa (Tabela 4). As diretrizes europeias
atribuem uma recomendacio de Classe IlI, afirmando
que ndo haindicagio de betabloqueadoresnasincopere-
flexa. 0 NE A pareado com essa recomendacgdo é baseado
em dois ECRs (25, 26). As diretrizes estadunidenses, por
outro lado, afirmam que os betabloqueadores podem ser
razoaveis em pacientes com pelo menos 42 anos de idade
(Classe 1Ib, NE B-R). As diretrizes estadunidenses justi-
ficaram a recomendacgdo da Classe IIb com os resultados
de uma metanalise de uma subanalise pré-especificada
do POST (Prevention Of Syncope Trial/Ensaio clinico de
prevencao de sincope) e de um estudo de coorte ante-
rior (27, 28) e permitem mais trabalhos em campo. A
redacdo sutil e as evidéncias adicionais fornecidas pelas
diretrizes gerais estadunidenses levaram a uma CR um
pouco superior.
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Existe um ECR internacional multicéntrico em
andamento (29) (NCT02123056), o ensaio clinico POST
5, que randomiza aproximadamente 250 pacientes com
pelo menos 40 anos de idade e com sincope reflexa
que recebem metoprolol 25 a 100 mg ou placebo e tém
seguimento de 1 ano (30). Estima-se que o estudo seja
concluido em dezembro de 2020 e, esperangosamente,
forneca informacgdes sobre a utilidade dos betabloque-
adores no tratamento da SVV moderada a gravemente
frequente em pacientes idosos. Os resultados sao
aguardados com grande expectativa, pois devem afetar
as iteragdes futuras das diretrizes da sincope.
Colocag¢do de marca-passo. Ambas as diretrizes
recomendam o implante de marca-passo em pacientes
com sincope reflexa recorrente em duas circunstancias
especificas: 1) pacientes com formas cardioinibitérias
ou mistas da sindrome do seio carotideo; e 2) pacientes
com mais de 40 anos de idade e evidéncia de pausas sin-
tomaticas por pelo menos 3 s ou pausas assintomaticas
por pelo menos 6 s (Tabela 5). A mesma recomendagdo
de Classe Ila foi dada a sindrome do seio carotideo em
ambas as diretrizes. No entanto, a assistolia espontanea
em pacientes com sincope reflexa recebeu uma CR
ligeiramente diferente nas diretrizes estadunidenses
(Classe IIb) quando comparadas as diretrizes europeias
(Classe I1a). E importante ressaltar que a recomendacéo
das diretrizes estadunidenses permanece alinhada
com a Atualizacdo de 2012 focada em terapia baseada
em dispositivo das instituicoes ACCF/AHA/HRS, que
também concedeu uma recomendagdo da Classe IIb
para estimulacdo em pacientes com sincope neurocar-
diogénica significativamente sintomatica associada a
bradicardia documentada espontaneamente ou no mo-
mento do teste de inclinagdo (17). Notavelmente, cada
recomendacgdo é baseada principalmente nos resultados
do estudo ISSUE-3 (International Study on Syncope of Un-
certain Etiology Investigators/Investigadores do estudo
internacional da sincope de etiologia incerta), que de-
monstraram uma redu¢do na sincope recorrente entre
pacientes com SVV e assistolia clinicamente relevante
documentada por um ILR (31).

Outra diferenga é que as diretrizes europeias
também fornecem recomendagdes de Classe IIb para
estimulagdo em pacientes com idade superior a 40 anos
que deem resposta assistélica induzida por inclinagdo
e sincope recorrente imprevisivel e frequente e em
pacientes com caracteristicas clinicas da sincope sen-
sivel a adenosina, sem recomendagoes estadunidenses
diretas em paralelo. Além disso, as diretrizes europeias
foram capazes de incorporar os resultados dos ensaios
SUP 2 (Syncope Unit Project 2/Projeto da unidade de
sincope 2) (32) e SPAIN (Closed Loop Stimulation for
Neuromediated Syncope/Estimulacdo em ciclo fechado
para sincope neuromediada) (33), que mostraram
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TABELA 5 Marca-passo emsincope reflexa

ACC/AHA/HRS

ESC

Marca-passos
permanentes: sincope
vasovagal

Marca-passos
permanentes: sindrome
do seio carotideo

Classe Ilb, NE: B-R

A estimulacdo de duas camaras pode ser
razoavel em uma populagdo selecionada
de pacientes com 40 anos de idade ou
mais e com SVV recorrente e pausas
espontaneas prolongadas.

Sem recomendagdes especificas.

Sem recomendagdes especificas.

Sem recomendagdes especificas.

Classe lla, NE: B-R
A estimulacdo cardiaca permanente é
razodvel em pacientes com sindrome

ou mista.

Classe IIb, NE: B-R

Pode ser razoavel implantar um marca-
passo de camara dupla em pacientes
com sindrome do seio carotideo que
necessitam de estimulagdo permanente.

Classe Ila, NE: B

A estimulagao cardiaca deve ser cogitada
para reduzir as recorréncias sincopais
em pacientes com idade > 40 anos,

com pausas assistenciais sintomaticas
documentadas espontaneas > 3 s ou
pausas assintométicas > 6 s devido

a parada sinusal, bloqueio AV ou a
combinacdo dos dois.

Classe IIb, NE: B

0 marca-passo cardiaco pode ser
cogitado para reduzir as recorréncias
da sincope em pacientes com resposta
assistolica induzida por inclinagao
com idade > 40 anos e com sincope
imprevisivel frequente e recorrente.

Classe b, NE: B

A estimulagdo cardiaca pode ser
cogitada para reduzir as recorréncias
da sincope em pacientes com
caracteristicas clinicas da sincope
sensivel a adenosina.

Classe lla, NE: B

0 marca-passo cardiaco deve ser
cogitado para reduzir a recorréncia da
sincope em pacientes com sindrome
com idade > 40 anos com sincope
imprevisivel frequente e recorrente.

Sem recomendacdes especificas.

Abreviaturas conforme as Tabelas 1,2 e 3.

evidéncias de eficicia da estimulacdo cardiaca nessas
condi¢des - esses dados ndo estavam disponiveis no
momento em que as diretrizes estadunidenses estavam
prontas para publicagdo. Elas também oferecem umare-
comendacdo especifica contra o implante em pacientes
com um reflexo cardioinibitério ausente, derivado do
pressuposto de que a estimulagdo ndo seria eficaz na
auséncia de bradicardia. Essa recomendacgdo de Classe
I1I visa limitar o nimero de implantes potencialmente
desnecessarios.

As diferengas na forga das recomendagdes de esti-
mula¢do entre cada diretriz ocorrem potencialmente
devido a revisdo sistematica realizada pela se¢do do
Comité de Revisdo de Evidéncias das diretrizes esta-
dunidenses (34). Entre os oito estudos incluidos na me-
tandlise (31, 35-41), a estimulagdo foi associada a uma
reducdo de 70% da sincope recorrente. E importante
notar que, quando a analise foi limitada aos dois estudos
duplo-cego (31, 41), ndo havia beneficio aparente da
estimulacdo com base nos diferentes resultados de cada
uma. Dessa maneira, o agregado de evidéncia fornecida
pela revisdo sistemdatica corrobora a recomendagdo
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TABELA 6 Recomendacdes para o tratamento da hipotensao ortostatica

ACC/AHA/HRS ESC

Explicagdo do diagndstico,

gatilhos e situagdes

Ingestdo aguda de agua

Roupas de compressao

para cima
Midodrina
Droxidopa

Fludrocortisona

Piridostigmina

Octreotide

tranquilizagdo, explicagdo do risco
de recorréncia e prevengdo de

Manobras de contrapressao fisica

Dormir inclinado com a cabega

Maior ingestdo de sal e liquidos

Ressuscitagdo IV ou por via oral

Redugdo ou retirada de regimes de
medicamentos hipotensivos

Sem recomendagdes especificas.

_ Sem recomendagdes especfficas.

Classe Ila, NE: C-LD* Classe Ila, NE: C*
Classe Ila, NE: C-LD* Classe Ila, NE: B*

Sem recomendagdes especificas. Classe Ila, NE: C*

Classe Ila, NE: B-R* Classe Ila, NE: B

Classe lla, NE: B-R" Sem recomendagdes especificas.*

Classe Ila, NE: C-LD*

Classe lla, NE: C*

Classe Ila, NE: C-LD (desidratagao)

Classe Ilb, NE: C-LD (HON)

Classe Ilb, NE: C-LD* Nenhuma recomendagdo paralela.

Classe Ilb, NE: C-LD? Nenhuma recomendacdo paralela.

Classe Ila, NE: B-NR Classe Ila, NE: B

HO = hipotensao ortostética; HON = hipotensdo ortostatica neurogénica; IV = intravenoso; outras
abreviaturas conforme as Tabelas 1e 2.

‘Recomendada para HO e intolerancia ortostética. ‘Recomendada para HON. #Insuficiente para confirmar a
eficacia do uso prolongado de HO. $Pds-prandial refratario ou HON.

global de Classe IIb do implante de marca-passo em pa-
cientes selecionados com sincope reflexa nas diretrizes
estadunidenses. As diretrizes europeias apresentaram
trés recomendagoes diferentes (Classes Ila, IIb e III)
sobre a estimulagdo na sincope reflexa, uma vez que ndo
havia uma pergunta especifica do PICOT a ser tratada
com revisdo sistematica e metandlise. As diretrizes
estadunidenses forneceram uma unica recomendacio,
que refletia incerteza sobre como interpretar o subes-
tudo ISSUE 3.

HIPOTENSAO ORTOSTATICA. Varias recomendacdes
conferem a mesma recomendagdo de Classe Ila para HO
entre as duas diretrizes, com semelhancas ou diferencas
leves quanto ao NE (Tabela 6). Uma das discordancias é
quanto as recomendagdes da Classe I, que sdo exclusivas
para cada documento - as diretrizes europeias reco-
mendam que o paciente seja instruido e tranquilizado
quantoaHO,easdiretrizesestadunidensesrecomendam
a ingestdo aguda de agua para hipotensao ortostatica
neurogénica (HON). Essa diferen¢a pode estar, em parte,
relacionada a forma como a HO neurogénica é definida
(Tabela 7). As diretrizes europeias distinguem a HON de
outras formas de HO e oferecem recomendacgdes espe-
cificas para testes autondmicos basicos quando houver
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suspeita de HON, como manobra de Valsalva, teste de
respiragdo profunda, monitoramento ambulatorial
e da pressdo arterial em casa e outros testes menos
comuns. As diretrizes estadunidenses ndo mencionam
nenhuma modalidade especifica para teste autondmico,
mas sugerem que “o encaminhamento para avaliagdo
autondmica pode ser util para melhorar a precisdo
diagndstica e prognéstica em pacientes selecionados
com sincope e doenga neurodegenerativa conhecida
ou suspeita” (Classe Ila). Como as diretrizes europeias
foram endossadas e tinham membros da For¢a-tarefa da
European Academy of Neurology e da European Federa-
tion of Autonomic Societies, € compreensivel que o teste
autonomico tenha uma discussdo mais ampla e uma
série de recomendagdes em comparagio as diretrizes
estadunidenses. O comité de redagdo estadunidense
ponderou cuidadosamente a escassez de centros clinicos
auténomos altamente especializados e as implicagcoes
legais e de recursos para chegar a conclusdo de que ndo
poderia fazer recomendagdes mais especificas sobre
testes autonomicos.

A diferenca restante entre as diretrizes foi que os
autores estadunidenses recomendaram multiplas far-
macoterapias no tratamento da hipotensdo ortostatica,
incluindo droxidopa (ndo disponivel na Europa) (Classe
I1a), octreotide (Classe IIb) e piridostigmina (Classe I1b),
com esses medicamentos tendo sido mencionados como
op¢des com evidéncias e eficicias limitadas no texto
principal das diretrizes europeias. E importante notar
que, embora as diretrizes europeias mencionem espe-
cificamente que a eficacia da droxidopa é corroborada
pelos ECRs, nenhuma recomendagao foi fornecida, uma
vez que o beneficio foi perdido apds 8 semanas, como
mostra uma metanalise recente (42).

BASE DE EVIDENCIAS

Embora existam varias influéncias externas que
possam afetar o peso de uma recomendacgio, muitas
vezes, as evidéncias usadas para desenvolver ou apoiar
uma CR tém diferencgas nao triviais. Quando as reco-
mendagdes sdo semelhantes, mas oferecem pequenas
variagdes quanto a CR, é interessante examinar os
dados publicados citados. Por exemplo, no cenario da
SVV (excluindo a sindrome do seio carotideo), existem
diferencas significativas na CR e nas referéncias citadas
entre as diretrizes para betabloqueadores e recomen-
dagdes para marca-passo (Figuras 2A e 2B).

E compreensivel e esperado que as evidéncias
disponiveis continuem evoluindo ao longo do tempo e,
portanto, afetem a for¢ca das recomendacgdes. As dire-
trizes europeias voltam atengdo direta para essa ideia
em seu preludio, que aprecia como as CRs mudaram de
2009 para 2018 com base nas diferencas das referéncias
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TABELA 7 Defini¢oes de hipotensao ortostatica

ACC/AHA/HRS

ESC

Intolerancia ortostatica

Hipotensao ortostética

HO inicial

HO cldssica

HO atrasada

HO neurogénica

Uma sindrome que consiste em um conjunto de sintomas, que incluem
tonturas frequentes, recorrentes ou persistentes; palpitagdes; tremores;
fraqueza generalizada; visao embacada; intolerancia ao exercicio; e
fadiga enquanto se esta em pé."

Uma queda na PA sistélica de = 20 mmHg ou na PA diastélica de
=10 mmHg com a suposi¢ao de uma postura ereta.

Uma diminuigdo transitéria da PA dentro de 15 s apds o repouso, com
pré-sincope ou sincope.

Uma redugdo sustentada da PA sistélica de = 20 mmHg ou PA diastdlica
de =10 mmHg dentro de 3 minutos apds a postura ereta.

Uma redugdo sustentada da PA sistdlica de = 20 mmHg (ou 30 mmHg em
pacientes com hipertensdo supina) ou PA diastélica de = 10 mmHg que
leva > 3 min de postura ereta para se desenvolver. Geralmente, a queda
da PA é gradual até atingir o limiar.

Um subtipo de HO que ocorre devido a disfungao do sistema nervoso
auténomo e ndo apenas devido a gatilhos ambientais (por exemplo,
desidratacao ou medicamentos). A HO neurogénica ocorre devido a
lesGes que envolvem os nervos autondmicos centrais ou periféricos.

As causas autondmicas circulatorias da intolerancia ortostatica incluem
HO cléssica, HO inicial, HO atrasada, STPO e SVV que, nesse contexto,
podem ser chamadas de SVV ortostatica.

Queda progressiva e sustentada da PA sistélica a partir do valor basal
> 20 mmHg ou PA diastélica = 10 mmHg, ou uma diminuigdo da PA
sistdlica para < 90 mmHg.

Uma diminuicdo da PA enquanto se estd em pé > 40 mmHg para PA
sistolica e/ou > 20 mmHg para PA diastdlica dentro de 15 s. A PA
volta espontdnea e rapidamente ao normal, de modo que o periodo
de hipotensdo e sintomas seja curto (< 40 s), mas ainda pode causar
sincope.!

Uma diminuicdo sustentada da PA sistélica = 20 mmHg, PA diastélica
=10 mmHg ou uma redugdo sustentada da PA sistélica para um valor
absoluto < 90 mmHg dentro de 3 minutos da posi¢do ativa ou inclinagdo
com a cabega para cima de pelo menos 60°.*

HO ocorrendo por mais de 3 min de inclinagdo com a cabeca para cima ou
posicdo em pé. E caracterizada por uma diminuicao lenta e progressiva
da PA.

Falha autondmica primaria

« Falha auton6mica pura, atrofia de miltiplos sistemas, doenca de
Parkinson, deméncia com corpos de Lewy

Falha autonémica secundaria

« Diabetes, amiloidose, lesdes na medula espinhal, neuropatia
autondmica autoimune, neuropatia autondmica paraneoplasica,
insuficiéncia renal

deve ser considerada com hipertensao supina.

STPO = sindrome de taquicardia postural (ortostatica); outras abreviaturas conforme as Tabelas 1a 4 e 6.
‘Especifica que esses sintomas podem ocorrer com ou sem taquicardia ortostatica, HO ou sincope. Individuos com intolerancia ortostética apresentam = 1 desses
sintomas associados a capacidade reduzida de manter a postura ereta. ‘Especifica os parametros exatos para a queda da PA. *Uma queda da PA sistélica = 30 mmHg

citadas. Outras atualizagdes de diretrizes durante a his-
téria rebaixaram o NE para recomendagdes sem afetar
a CR (16).

LACUNAS DE CONHECIMENTO

As diretrizes estadunidenses e europeias tratam de
lacunas de conhecimento. Para ambas, essas lacunas
abrangem questdes mais amplas dos sistemas, como
precisdo e adequagdo dos modelos de atendimento. As
diretrizes estadunidenses destacam lacunas de epide-
miologia, estratificacdo de risco, avaliagdo/diagndstico
e manejo de condi¢des especificas e populagdes espe-
ciais. Elas precisam de grandes registros padronizados
para tratar de questdes desafiadoras, como aptidao
médica para conducdo ap6s sincope e resultados tardios
de pacientes complexos com sincope. Além disso, elas
esclarecem lacunas quanto a nossa compreensdo das
influéncias clinicas, demogréaficas e socioculturais no
diagndstico e nos desfechos.

Asdiretrizeseuropeiasprecisamdodesenvolvimento
de protocolos estruturados para avaliar pacientes com
sincope que estdo em risco intermediario sem um
diagndstico presumivel imediato e para ECRs para de-
terminar os recursos de instalagdes especializadas em
sincope necessarios para desfechos benéficos para me-
lhorar a eficiéncia e a eficacia. As diretrizes europeias
também exigem grandes estudos clinicos para avaliar
o rendimento diagnostico e a conformidade da padroni-

zagdo orientada por diretrizes da pratica clinica, além
da necessidade de grandes estudos comparativos para
avaliar a eficacia de uma instalagdo dedicada a sincope.

No entanto, as diretrizes europeias também
enfatizam temas biomédicos, como ECRs e medicina
personalizada. Elas incluem estudos de tratamento de
sindromes especificas, como sincope em pacientes com
CDI e pacientes com neuropatias autonémicas. Ambas
as diretrizes identificam a necessidade de estudos
voltados para a compreensdo das causas subjacentes
da sincope e ambas visam a necessidade de dispositivos
de diagnéstico aprimorados, preferencialmente os que
sejam multiparamétricos e possam ser usados.

Essas sdo areas de oportunidades para pesquisas
futuras, que fornecerdo evidéncias adicionais para as
proximas iteragoes das diretrizes da sincope e que,
por fim, melhorardo os desfechos clinicos e a eficacia
da prestagdo de cuidados de satde para pacientes com
sincope.

CONCLUSOES

As diretrizes de pratica clinica sdo recursos inesti-
maveis para os profissionais. Elas fornecem recomenda-
coes sobre as melhores praticas derivadas de evidéncias
contemporaneas e do consenso de um grupo de especia-
listas daarea. Desafios e possiveis controvérsias surgem
quando varias sociedades oferecem recomendagdes
diferentes sobre a avaliacdo e o manejo dos processos

n
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FIGURA 2 Classe de discordancias entre recomendagoes com comparacdes de referéncia

Referéncias as diretrizes Referéncias as diretrizes

estadunidenses (vermelho) europeias (azul)

EUROPEAN
2 American Wy Heart SOCIETY OF
0 Heart (v Bhythm CARDIOLOGY

A Sincope vasovagal: betabloqueadores

Classe IIb, NE: B-NR
Os betabloqueadores podem ser razodveis em pacientes
com 42 anos de idade ou mais com SVV recorrente.

Classe IIl, NE: A
Nao sao indicados medicamentos bloqueadores
beta-adrenérgicos.

B Sincope vasovagal: marca-passos Classe IIb, NE: B-R

A estimulagao de duas camaras pode ser razoavel em uma
populacdo selecionada de pacientes com 40 anos ou mais
com SVV recorrente e pausas espontaneas prolongadas.

Classe Ila, NE: B

A estimulacdo cardiaca deve ser cogitada para reduzir
recorréncias sincopais em pacientes com idade > 40 anos,
com pausas assistenciais sintomaticas documentadas
espontaneas > 3 s ou pausas assintomaticas > 6 s devido
a parada sinusal, bloqueio AV ou a combinacao dos dois.

Classe lib, NE: B

0 marca-passo cardiaco pode ser cogitado para reduzir
as recorréncias da sincope em pacientes com resposta
assistélica induzida por inclinagdo com idade > 40 anos
e com sincope imprevisivel frequente e recorrente.

Classe IIb, NE: B

A estimulagao cardiaca pode ser cogitada para reduzir

as recorréncias da sincope em pacientes com caracteristicas
clinicas da sincope sensivel a adenosina.

Classe lll, NE: B
A estimulacgao cardiaca n3o é indicada na auséncia de um
reflexo cardioinibitério documentado.

Dois diagramas de Venn mostrando o niimero de referéncias usadas para citar recomendagdes na sincope reflexa, em que a classe de recomendacao difere entre as diretrizes europeias e
estadunidenses. (A) Para betabloqueadores na sincope vasovagal, as diretrizes estadunidenses citam quatro referéncias para corroborar uma recomendagdo de Classe IIb, e as diretrizes europeias
citam duas referéncias para apoiar uma recomendagao da Classe IIl. Uma citagdo € comum entre o total de seis. (B) Para marca-passos na sincope vasovagal, as diretrizes estadunidenses citam seis
referéncias para corroborar sua recomendagdo, e as diretrizes europeias oferecem 12 referéncias. Cinco citagdes sao comuns entre um total de 18. AV = atrioventricular; NE = nivel de evidéncia;
SVV = sincope vasovagal.
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de doengas. De fato, pode ser dificil para o profissional
conciliar diferengas potenciais quando existem varios
conjuntos de recomendagdes, com implicagdes para o
atendimento ao paciente.

Uma comparacdo entre as diretrizes estadunidenses
e europeias quanto ao diagnéstico e a avaliagdo da
sincope fornece varias informagdes. Ha diferencgas nota-
veis nas recomendagdes entre os trés grandes dominios
de atendimento: doenga de condugdo, sincope reflexa e
hipotensdo ortostatica. No entanto, em varios aspectos,
as recomendagdes de tratamento “transatlantico” sdo
bastante semelhantes: pequenas diferencgas na CR (por
exemplo, Classe Ila vs. Classe IIb) podem ser reconci-
liadas e podem estar relacionadas as defini¢des “exatas”
subjacentes a essas recomendacgdes, conforme descrito
no texto anterior.

Goldberger et al.
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No final das contas, talvez nunca seja possivel
eliminar todas as diferencas entre dois conjuntos de
diretrizes de pratica clinica. Por isso, é de suma impor-
tancia entender as fontes de discordancia. Mesmo na
eradamedicina baseada em evidéncias, os profissionais
terdo interpretagdes e opinides ligeiramente diversas
sobre dados semelhantes. Apesar das principais dis-
cordancias, as duas diretrizes de sincope recentes sdo
complementares.
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