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Resumo  

Introdução: Em doentes com acidente vascular cerebral (AVC) isquémico agudo, 

a resposta clínica à fibrinólise endovenosa poderá ser bastante heterogénea. Alguns 

doentes com recanalização arterial precoce apresentam melhoria clínica apenas 

tardiamente. O principal objectivo deste estudo foi identificar preditores clínicos 

independentes de resposta tardia, em doentes com AVC isquémico agudo, com 

recanalização arterial precoce após a fibrinólise endovenosa.  

Metodologia: Efectuámos um estudo de coorte histórico incluindo todos os 

doentes, consecutivamente admitidos por AVC isquémico agudo e submetidos a 

fibrinólise endovenosa. A recanalização precoce foi avaliada por Ecografia-Doppler 

Transcraniana Codificada a Cores, definida como pontuação ≥ 4 na escala Thrombolysis 

in Brain Ischemia (TIBI) ou Angiografia por Tomografia Computadorizada com 

visualização de todas as artérias do território vascular sintomático. Definimos melhoria 

imediata como redução ≥ 4 pontos na National Institute of Health Stroke Scale (NIHSS) 

às 2 horas após a fibrinólise e modified Rankin Scale (mRS) ≤ 2 pontos aos 3 meses após 

o AVC; melhoria tardia como redução < 4 pontos, agravamento ou ausência de alteração 

na NIHSS às 2 horas, mas com mRS ≤ 2 pontos aos 3 meses após o AVC; e ausência de 

melhoria como mRS > 2 aos 3 meses após o AVC. Efectuámos análise estatística 

utilizando os seguintes testes: χ2, t-Student e análise de regressão logística multivariável.  

Resultados: Estudámos uma amostra de 269 doentes, com idade média de 

72.57±11.27 anos, sendo 148(55%) do sexo masculino. Identificámos 91(33.83%) 

doentes com melhoria imediata, 73(27.14%) com melhoria tardia e 105(39.3%) sem 

melhoria. Pela análise de regressão logística multivariável identificámos três preditores 
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clínicos independentes: NIHSS à entrada (OR = 0.824; IC 95%: 0.763-0.889, p < 0.001), 

idade (OR = 0.924; IC 95%: 0.884-0.966; p = 0.001) e glicémia à entrada (OR = 0.990; 

IC 95%: 0.981-0.998; p = 0.017).  

Discussão e Conclusões: NIHSS à entrada, idade e glicémia à entrada são 

preditores clínicos independentes de resposta tardia em doentes com AVC isquémico 

agudo e recanalização arterial precoce após a fibrinólise endovenosa. Sugerimos que esta 

resposta tardia esteja associada ao fenómeno de “atordoamento” cerebral, sendo 

influenciada por mecanismos fisiopatológicos que diminuem a resistência à isquémia. 

Palavras-chave: recanalização precoce; melhoria tardia; NIHSS; idade; glicémia; 

resistência isquémica. 
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Abstract  

 Background/Purpose: Patients with acute ischemic stroke often present with 

different clinical outcomes after intravenous thrombolysis.  Patients can experience late 

recovery even when they presented with early recanalization. The main aim of this wok 

was to find independent predictive variables of late recovery in patients with acute 

ischemic stroke, presenting with early recanalization after intravenous thrombolysis. 

Methods: Historical cohort study was performed and all patients who had acute 

ischemic stroke undergoing intravenous thrombolysis were included. Early recanalization 

was defined as score at Thrombolysis in Brain Ischemia (TIBI) ≥ 4 points recorded at 

Transcranial Color-Coded Doppler Sonography or visualizing reperfusion of all affected 

vessel at Computed Tomography Angiography. Immediate responders were defined as 

those patients who had improvement of National Institute of Health Stroke Scale 

(NIHSS) by ≥ 4 points at 2 hours after thrombolysis and modified Rankin Scale (mRS) 

score ≤ 2 points at 3 months after stroke; late responders were defined as those patients 

who had NIHSS score decreasing < 4 points, lack of changes or deterioration at 2 hours 

after thrombolysis, and mRS score ≤ 2 points at 3 months after stroke; Non-responders 

were defined as those patients who had mRS score > 2 points at 3 months after stroke. 

Statistical analyses were performed using χ2
 test, t-Student test and logistic regression.  

Results: We included 269 patients, mean age 72.57±11.27 years old and 148(55%) 

patients were male. Of these, 91(33.83%) patients were immediate responders, 

73(27.14%) patients were late responders and 105(39.3%) patients were non-responders. 

We found three independent predictive variables: NIHSS at admission (OR = 0.824; 95% 
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CI: 0.763-0.889; p < 0.001), age (OR = 0.924; 95% CI: 0.884-0.966; p = 0.001) and 

glycaemia at admission (OR = 0.990; 95% CI: 0.981-0.998; p = 0.017). 

Discussion and Conclusions: Age, NIHSS at admission and glycaemia at 

admission are independent predictive variables associated with late recovery in acute 

ischemic stroke patients presenting with early recanalization after intravenous 

thrombolysis. This late recovery can be explained by the “ischemic stunning of the brain” 

due to acute stroke and it is influenced by ischemic conditioning of the brain due to 

clinical factors causing ischemic resistance.  

Key-words: early recanalization, late recovery, NIHSS, age, glycaemia, ischemic 

resistance. 
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Introdução 

O acidente vascular cerebral (AVC) é a segunda causa de morte a nível global e a 

primeira em Portugal (1-3). Os casos não fatais resultam em incapacidade grave, sendo 

considerada a primeira causa de incapacidade em adultos (4).  

Classifica-se em AVC isquémico e hemorrágico. O AVC isquémico é a forma mais 

frequente e resulta da interrupção súbita do suprimento sanguíneo cerebral (5).  Neste caso, o 

principal objectivo terapêutico é a recanalização arterial de modo a restabelecer o fluxo 

sanguíneo (6-8). É possível concretizar este objectivo recorrendo-se à terapêutica fibrinolítica 

com o activador tecidular do plasminogénio recombinante ( rtPA) por via endovenosa,  ou 

intervenção intra-arterial (IA) ou pela combinação das duas vias (endovenosa seguida de IA) 

(3). A eficácia terapêutica depende da precocidade quer da administração do rtPA, quer da 

ocorrência de recanalização arterial (6, 9).  

Em doentes com AVC isquémico agudo a resposta à fibrinólise endovenosa poderá ser 

bastante heterogénea (10, 11). Muitos doentes com recanalização arterial nas primeiras horas 

após a fibrinólise endovenosa, designada por recanalização precoce (RP), apresentam 

melhoria imediata dos défices neurológicos (6, 9). Contudo, alguns doentes com RP não 

apresentam melhoria clínica imediata, havendo persistência ou agravamento dos défices 

neurológicos, nas primeiras horas após o AVC (10). Estudos recentes têm demonstrado que na 

avaliação do resultado sequelar funcional aos 3 meses após o AVC alguns destes doentes vêm 

a apresentar melhoria significativa das sequelas neurológicas com bom resultado funcional, 

sendo considerada uma resposta tardia (10-12).  

Para explicar este fenómeno de resposta tardia foi sugerida a existência de uma 

síndrome de “atordoamento” cerebral por isquémia  (“ischemic stunning of the brain”), 
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caracterizada por resistência transitória à reperfusão com recuperação apenas tardia dos 

défices neurológicos à semelhança do que, também, acontece no fenómeno de miocárdio 

“atordoado” por isquémia (“ischemic stunning myocardium”) (10, 11, 13). Contudo, são ainda 

incompletamente conhecidos os mecanismos fisiopatológicos subjacentes a esta resposta 

clínica tardia em contexto de AVC isquémico agudo.  

O principal objectivo deste estudo foi identificar variáveis clínicas independentes, 

preditoras de resposta tardia em doentes com AVC isquémico agudo e recanalização arterial 

precoce após a fibrinólise endovenosa.  
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Materiais e Métodos 

A. População em estudo 
 

 Realizámos um estudo de coorte histórico, por consulta de base de dados com 

todos os doentes com AVC isquémico agudo, internados consecutivamente na Unidade 

de Acidente Vascular Cerebral (U-AVC) do Serviço de Neurologia do Centro Hospitalar 

e Universitário de Coimbra (CHUC), entre Julho de 2009 e Setembro de 2014. 

Estudámos os doentes que foram submetidos a fibrinólise endovenosa, 

independentemente do território vascular afectado e da etiologia subjacente ao AVC. 

 Considerámos os seguintes critérios de exclusão: realização de fibrinólise intra-

arterial (IA); estado funcional prévio desfavorável, definido como pontuação > 2 na mRS 

(modified Rankin Scale) antes do AVC; ausência de recanalização arterial nas primeiras 

duas horas após a fibrinólise endovenosa; e informação clínica insuficiente no processo 

clínico do doente.  

B. Recanalização arterial 

 A recanalização arterial foi avaliada por Ecografia - Doppler Transcraniana 

Codificada a Cores (DTCC) ou Angiografia cerebral por Tomografia Axial 

Computadorizada (Angio-TAC), realizadas nas primeiras 2 horas após a fibrinólise 

endovenosa. Na avaliação por DTCC considerámos recanalização arterial precoce, a 

presença de fluxo sanguíneo de grau ≥ 4 na escala Thrombolysis in Brain Ischemia 

(TIBI) e na avaliação por angio-TAC, a visualização completa da árvore vascular no 

território sintomático, nas primeiras 2 horas após a fibrinólise endovenosa (10, 14, 15). 
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Ambas as técnicas imagiológicas foram estudadas e validadas, apresentando elevada 

sensibilidade e especificidade (12, 16). 

C. Avaliação do défice neurológico e resultado sequelar funcional 

 

 Nos doentes com recanalização arterial precoce avaliámos a gravidade dos défices 

neurológicos aplicando a National Institue of Health Stroke Scale (NIHSS) à entrada e às 

2 horas após fibrinólise endovenosa e o resultado sequelar funcional, aplicando a mRS 

aos 3 meses após o AVC. Quanto maior a pontuação na NIHSS, maior a severidade dos 

défices neurológicos. Na mRS as pontuações mínimas e máximas são de 0 e 6 indicando, 

respectivamente, ausência completa de sequelas e morte do doente.  Considerámos como 

resultado bom uma pontuação ≤  2 e como resultado mau uma pontuação > 2 na mRS aos 

3 meses após o AVC. 

 Nos doentes com RP definimos três coortes para estudo. Como melhoria imediata 

considerámos uma redução ≥ 4 pontos na escala NIHSS às 2 horas após fibrinólise 

endovenosa e pontuação ≤ 2 na mRS aos 3 meses após o AVC. Considerámos melhoria 

tardia nos doentes com mRS ≤ 2 pontos aos 3 meses após o AVC, mas apresentando às 2 

horas após a fibrinólise endovenosa, uma redução de NIHSS < 4 pontos, agravamento ou 

sem alteração. Ausência de melhoria foi definida como pontuação > 2 na mRS aos 3 

meses após o AVC. As escalas NIHSS e mRS (em anexo), validadas em estudos prévios 

(3, 17, 18), foram aplicadas por neurologistas certificados dos CHUC. 

 Utilizámos a classificação TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke 

Treatment), para identificar a etiologia do AVC: doença de pequenos vasos (lacunar), 

aterosclerose de grandes vasos (aterotrombótico), cardioembólico, outras etiologias 

determinadas (dissecção, vasculopatias, trombofilias) e etiologia indeterminada (5).  
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A ocorrência de transformação hemorrágica (TH) foi avaliada por 

neurorradiologistas dos CHUC, desconhecedores da informação clínica em estudo, 

através de Tomografia Axial Computadorizada Crânio-Encefálico (TAC-CE) de controlo. 

Considerámos transformação hemorrágica sintomática (SICH) a ocorrência de 

hemorragia intracraniana subsequente à fibrinólise endovenosa, com agravamento dos 

défices neurológicos em ≥ 4 pontos na NIHSS (9).  

D. Factores de risco para doença vascular 

 Como factores de risco vascular (19-21), considerámos a idade, sexo, tabagismo 

(consumo ≥ 100 cigarros ao longo da vida, activo ou prévio), alcoolismo (consumo 

excessivo e dependência), diabetes mellitus (DM1 e DM2), hipertensão arterial (valores 

de tensão arterial ≥ 140/90 mmHg) dislipidémia (hipercolesterolémia, 

hipertrigliceridémia, aumento de colesterol LDL, diminuição de colesterol HDL, 

dislipidémia mista), obesidade (índice de massa corporal > 30 Kg/m2), fibrilhação 

auricular (paroxística, persistente ou permanente), doença coronária (angina de peito, 

enfarte agudo do miocárdio), insuficiência cardíaca congestiva (ICC) e doença arterial 

periférica (claudicação intermitente ou persistente, úlceras isquémicas ou gangrena). 

Considerámos outros factores de risco, nomeadamente a existência de AIT (Acidente 

Isquémico Transitório) prévio ao AVC e outras variáveis clínicas que têm sido descritas 

como preditoras do resultado funcional após AVC, nomeadamente a glicémia à entrada 

(12).  

E. Análise estatística 

 Efectuámos análise descritiva univariável para avaliar as características 

demográficas e factores de risco vascular da população em estudo. Para comparação entre 
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as coortes utilizámos tabelas de cruzamento bivariável e aplicação do teste χ2 para 

variáveis categóricas e o teste t-Student de amostras independentes para comparação de 

médias de variáveis numéricas contínuas.  

 Para avaliação de preditores clínicos independentes de resposta tardia 

realizámos análise de regressão logística multivariável. As variáveis dependentes 

incluídas foram as categorias de melhoria clínica previamente definidas como as coortes 

de estudo (melhoria tardia vs. melhoria imediata e melhoria tardia vs. sem melhoria) e 

como variáveis independentes, os factores de risco com diferenças estatisticamente 

significativas, obtidas pela em análise comparativa de coortes.  

 Aplicamos testes bilaterais, com intervalo de confiança a 95%, considerando 

significativos valores de p < 0.05. 
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Resultados  

A. População em estudo  
 

O algoritmo utilizado para a selecção de doentes, tendo em conta os critérios de 

exclusão referidos anteriormente, está representado na Figura 1.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

B. Análise descritiva e inferencial 

Estudámos uma amostra de 269 doentes, com idade média de 72.57±11.27 anos, 

sendo 148(55%) doentes do sexo masculino. O tempo desde o início dos sintomas até à 

fibrinólise endovenosa (tempo sintomas_agulha) foi em média 150.61±57.56 minutos. 

Identificámos 91(33.83%) doentes com melhoria imediata, 73(27.14%) com melhoria 

tardia e 105(39.3%) sem melhoria. Até aos 3 meses após o AVC, 25(9.3%) doentes 

faleceram (mRS = 6). 

Total: AVC isquémico +  fibrinólise endovenosa 
n= 564 (100%) 

 

Recanalização precoce 
n=269(47.7%) 

 

Fibrinólise IA  
 n=19(3.37%) 

mRS prévio > 2 
n=44(7.80%) 

Informação insuficiente 
n=4(0.71%) 

Sem recanalização  
n=228(40.42%) 

Figura 1. Algoritmo utilizado para a selecção dos doentes em estudo.  

Melhoria Imediata 
91(38.83%) 

 

Sem Melhoria  
105(39.03%) 

 

Melhoria tardia 
73(27.14%)  
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Na análise comparativa (Tabela 1.) para melhoria tardia vs. melhoria imediata, 

observámos diferenças estatisticamente significativas (p < 0.05) na pontuação NIHSS à 

entrada. Na comparação melhoria tardia vs. sem melhoria observámos diferenças 

estatisticamente significativas (p < 0.05) para 6 variáveis clínicas independentes: idade, 

glicémia à entrada, gravidade inicial do AVC (NIHSS à entrada), HTA, FA e SICH.   

Relativamente à etiologia TOAST (comparação apresentada na Figura 2), não 

observámos diferenças estatisticamente significativas (p = 0.075), no padrão de resposta 

clínica à fibrinólise endovenosa nos doentes com recanalização precoce. 

Na análise de regressão logística múltipla (apresentada nas Figuras 3 e 4), avaliámos 

se as 6 variáveis clínicas referidas seriam preditoras independentes de bom resultado 

funcional aos 3 meses após o AVC (melhoria tardia). Observámos que são variáveis 

clínicas independentes preditoras de resposta tardia: NIHSS à entrada (OR = 0.824; IC 

95%: 0.763-0.889, p < 0.001), idade (OR = 0.924; IC 95%: 0.884-0.966; p = 0.001) e 

glicémia à entrada (OR = 0.990; IC 95%: 0.981-0.998; p = 0.017). HTA, FA e SICH não 

são variáveis independentes preditoras de resposta tardia (p > 0.05). A variável SICH 

apresentou valor de p = 0.998, OR = 0 e intervalo de confiança (0 - ∞) que ultrapassa os 

limites do gráfico e, por isso, não foi representado na Figura 4. 
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Tabela 1 

C. Características demográficas e clínicas da população em estudo e respectivas coortes 

Características Total 
n=269(100%) 

Melhoria 
Tardia 

n=73(27.14%) 

Melhoria 
Imediata 

n=91(33.83%) 
p1 Sem melhoria 

n=105(39.3%) p2 

Sexo 
(masculino) 

148(55%) 41(56.2%) 53(58.2%) 0.789 54(51.4%) 0.533 

Idade 
 

72.57±11.27 68.67±11.53 70.85±11.97 0.241 79.76±8.98 <0.001 

NIHSS  
à entrada 

13.17±6.31 9.47±4.79 12.81±4.99 <0.001 16.05±6.89 <0.001 

Glicémia  
à entrada 

129.51±13.17 122.45±37.94 124.01±37.00 0.791 139.19±61.10 0.039 

Diabetes Mellitus 
 

68(25.3%) 20(27.4%) 15(16.5%) 0.090 33(31.4%) 0.563 

HTA 
 

214(79.6%) 52(71.2%) 71(78.0%) 0.318 91(86.7%) 0.011 

Obesidade 
 

27(10.0%) 6(8.3%) 10(11.0%) 0.571 11(10.6%) 0.620 

Dislipidémia 
 

132(49.1%) 33(45.2%) 48(52.7%) 0.337 51(48.6%) 0.658 

Tabagismo 
 

32(11.9%) 11(15.1%) 14(15.4%) 0.955 7(6.7%) 0.067 

Alcoolismo 
 

23(8.6%) 4(5.5%) 11(12.1%) 0.145 8(7.6%) 0.576 

FA 
 

118(43.9%) 26(35.6%) 33(36.3%) 0.932 59(56.2%) 0.007 

Doença 
Coronária 

30(11.2%) 5(6.8%) 13(14.3%) 0.130 12(11.4%) 0.307 

Doença arterial 
periférica 

7(2.6%) 2(2.7%) 3(3.3%) 0.837 2(1.9%) 0.712 

ICC 
 

32(11.9%) 7(9.6%) 13(14.3%) 0.361 12(11.4%) 0.696 

AIT na última 
semana 

15(5.6%) 3(4.1%) 7(7.7%) 0.341 5(4.8%) 0.839 

TH 
 48(17.8%) 12(16.4%) 7(7.7%) 0.082 29(27.6%) 0.081 

SICH 
 15(8.4%) 0(0.0%) 0(0.0%) - 15(14.3%) 0.001 

Resultados apresentados em média ± desvio padrão ou n (%). Valores de p traduzem a significância 

estatística da análise comparativa entre as coortes em estudo: p
1, para a comparação melhoria tardia vs. 

melhoria imediata e p2, para a comparação melhoria tardia vs. sem melhoria. p < 0.05 considerado 

significativo. HTA- Hipertensão Arterial; FA- Fibrilhação Auricular; ICC- Insuficiência Cardíaca 

Congestiva; AIT- Acidente Isquémico Transitório; TH- Transformação Hemorrágica; SICH- Hemorragia 

Intra-Craniana Sintomática.
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D. Melhoria clínica em função da etiologia do AVC  
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p = 0.075 

Figura 2. Histograma percentual com análise estatística univariável comparando a resposta à 

fibrinólise endovenosa nos doentes com recanalização precoce, em função da etiologia do AVC 

(classificação TOAST). 
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E. Regressão logística multivariável 
 

  

 

 

 

  
 

 

0.1 1 10

0.983 (0.952-1.014) 

0.997 (0.988-1.006) 

0.853 (0.790-0.920) 

0.715 (0.672-2.857) 

1.385 (0.672-2.857) 

OR (IC 95%)  Valor de P  

Odds Ratio  (IC 95%)  

NIHSS_entrada  

Variáveis 

0.274 

0.499 

<0.001 

0.428 

0.1 1 10

 

Idade 
   

HTA   

1.068 (0.471-2.421) 

0.824 (0.763-0.889) 

Odds Ratio (IC 95%) 

OR (IC 95%) Varíáveis  Valor de P 

0.017

0.001 

0.514 

<0.001 

SICH 0.000 (0.000 - ∞ ) 

NIHSS-Entrada 

NIHSS-entrada 
   

Odds Ratio com IC a 95% para a análise de regressão logística multivariável:  
  

                                   Melhoria tardia   vs.   Melhoria imediata  

Odds Ratio com IC a 95% para a análise de regressão logística multivariável: 
   

            Melhoria tardia   vs.    sem melhoria  

 

Glicémia-entrada 
   

Glicémia-Entrada 
   

HTA 
   

FA 
   

0.924 (0.884-0.966)   

0.990 (0.981-0.998)   

FA 
   

0.770 (0.254-2.336) 
   

Figura 3. Análise de regressão logística multivariável com Odds Ratio (OR) e respectivos 
intervalos de confiança (IC) a 95%; Considerados estatisticamente significativos, valores de p < 0.05. 
Resultados estatisticamente significativos para a pontuação NIHSS  à entrada após ajustamento a: 
glicémia à entrada, idade, hipertensão arterial (HTA) e fibrilhação auricular (FA).  
NIHSS - National Institute of Health  Stroke Scale. 

0.499 

0.274 

<0.001 

0.428 

0.378 

Idade 

Idade 

0.017 

0.001 

<0.001 

0.514 

0.874 

0.998 

1.068(0.471-2.421) 

Figura 4. Análise de regressão logística multivariável com Odds Ratio (OR) e respectivos 
intervalos de confiança (IC) a 95%; Considerados significativos valores de p < 0.05. Resultados 
significativos para glicémia à entrada, idade e NIHSS à entrada, mesmo após o ajustamento a 
hipertensão arterial (HTA), fibrilhação auricular (FA) e transformação hemorrágica sintomática 
(SICH). NIHSS – National Institute of Health Stroke Scale. 
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Discussão 

Neste estudo, a gravidade inicial do AVC (NIHSS à entrada), idade e glicémia à 

entrada, foram identificados como preditores clínicos independentes de resposta tardia em 

doentes com AVC isquémico agudo e recanalização arterial precoce após fibrinólise 

endovenosa.  

A ocorrência de melhoria clínica tardia tem sido descrita como uma consequência do 

“atordoamento” cerebral devido ao insulto isquémico agudo, também referido em outros 

tecidos, nomeadamente o miocárdio (10, 13). Este fenómeno é transitório e representa o tempo 

necessário para activação de mecanismos de reparação celular. Contudo, são ainda 

incompletamente conhecidos os processos fisiopatológicos subjacentes. Sugerimos que em 

doentes com recanalização precoce sem melhoria imediata esta resposta tardia esteja 

associada à presença de factores clínicos que condicionam menor resistência à isquémica e, 

portanto, maior lentificação na activação de mecanismos de reparação celular (10, 11, 22). 

Identificámos a idade, glicémia à entrada e gravidade inicial do AVC (NIHSS à entrada), 

como os principais factores clínicos condicionantes de melhoria clínica tardia, inferindo-se 

menor resistência à isquémia. 

A relevância da idade como indicador de prognóstico funcional em doentes com AVC 

isquémico tem sido referida em muitos estudos (23-28). O envelhecimento leva à falência dos 

mecanismos de recondicionamento isquémico devido a perda da capacidade de reparação 

celular, disfunção metabólica e endotelial com aumento do stress oxidativo e 

desenvolvimento de um estado pró-inflamatório e pró-trombótico (11, 22, 23, 25-31). Neste sentido, 

diminui a resistência à isquémia e, consequentemente, a capacidade de recuperação após o 

AVC. Apesar desta associação, os resultados destes estudos, não permitem estabelecer uma 
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idade específica a partir da qual será mais provável haver ou não melhoria tardia e não 

deverão ser utilizados como o único fundamento para decisão terapêutica em doentes idosos.   

Em contexto de AVC isquémico agudo, a hiperglicémia associa-se a uma reacção de 

stress (por doença aguda) ou diabetes mellitus (mal controlada ou não diagnosticada 

previamente) (3). É responsável por efeitos deletérios a nível do tecido cerebral, devido à 

hiperlactacidémia, acidose, alteração da permeabilidade da membrana celular, disfunção 

mitocondrial e stress oxidativo (29, 32, 33). Estas alterações diminuem a resistência à isquémia, e 

aumentam o risco de complicações, nomeadamente edema cerebral e transformação 

hemorrágica, comprometendo os mecanismos de reparação celular após AVC agudo (33, 34). 

Contudo, importa realçar que o impacto da DM está associado sobretudo à fase pós-aguda do 

AVC, por compromisso dos mecanismos de neurorreabilitação, necessários à recuperação 

funcional (28, 29, 35). O nosso estudo limita-se ao contexto de AVC isquémico agudo e, 

portanto, considerações relativamente à fase pós-aguda do mesmo poderão induzir a 

associações pouco precisas.   

Os resultados evidenciam que a pontuação na NIHSS é um factor de grande impacto 

no prognóstico funcional em doentes com AVC isquémico agudo. Pontuações elevadas 

traduzem maior gravidade e extensão da lesão e, portanto, maior quantidade de défices 

neurológicos a recuperar e menor quantidade de tecido cerebral não afectado para 

desencadear mecanismos de reparação celular após o AVC implicando menor resistência à 

isquémia (28, 29, 36). Alguns estudos sugerem que o pior prognóstico nestes doentes esteja 

associado à maior incidência de complicações, sobretudo a ocorrência de SICH (12, 36). 

Entretanto, os resultados evidenciam que a NIHSS à entrada é um preditor independente de 

resposta tardia, mesmo após o ajustamento à ocorrência de SICH.  
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Os resultados apresentados evidenciam que a HTA, FA e SICH, não são preditores 

clínicos independentes de resposta tardia. Estes resultados são concordantes com alguns 

estudos sobre o prognóstico funcional em doentes com AVC isquémico que sugerem que a 

influência destes factores clínicos não ocorra isoladamente, mas sim associada à presença de 

outras comorbilidades nomeadamente, a idade, gravidade inicial do AVC e glicémia à entrada 

(3, 9).  Estão associados, sobretudo, ao agravamento do AVC em fase aguda, sendo menor a sua 

interferência com os mecanismos de resistência à isquémia. 

A etiologia do AVC não foi associada à resposta clínica à fibrinólise endovenosa após 

recanalização precoce. Estes dados confirmam o papel determinante do estado vascular do 

doente (recanalização vs. oclusão persistente), sobrepondo-se ao mecanismo que conduziu à 

formação de trombo. Observámos contudo que a ausência de melhoria é tendencialmente mais 

frequente em doentes com AVC cardioembólico (49.6%). Estes resultados são concordantes 

com o estudo Trial of Org 10172 Acute Ischemic Stroke (TOAST), que evidenciou pior 

prognóstico dos doentes com AVC cardioembólico(5). Acresce que a associação reconhecida 

de eventos cardioembólicos com idade mais avançada e défices neurológicos mais graves na 

admissão, sugeriria já esta tendência. Nos doentes com AVC por doença de pequenos vasos, a 

recanalização não assume particular importância pela implícita ausência de oclusão de 

grandes vasos. 

Limitações do estudo 
 

A principal limitação deste estudo está relacionada com o seu desenho retrospectivo e 

unicêntrico. No entanto, atendendo à significativa dimensão da amostra (n=269) acreditamos 

que permite responder com pertinência aos objectivos apresentados. 
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Uma melhoria imediata nas primeiras 2 horas após a fibrinólise, poderá ser pouco 

precisa, uma vez que as primeiras 24 horas após o AVC cursam com alterações significativas, 

quer por melhoria quer por agravamento associado a outras causas, (ex: re-oclusão arterial e 

edema cerebral) (29). Nalguns estudos são analisados diferencialmente melhoria imediata (às 2 

horas após a fibrinólise) e melhoria precoce (até às 24 horas após a fibrinólise) (10). Contudo, 

era nosso objectivo principal perceber o fenómeno de resposta imediata, pois representa o 

período onde poderemos ter mais intervenção terapêutica, onde é mais premente a 

necessidade de informar familiares sobre o prognóstico e, de acordo com dados prévios do 

serviço, sugerindo já uma associação da resposta às 2 horas com o resultado aos 3 meses 

(apesar de menos robustos que às 24 horas) (37). 
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Conclusões 
  

Concluímos que a idade, pontuação na NIHSS e glicémia à entrada são variáveis 

clínicas independentes preditoras de resposta tardia em doentes com AVC isquémico 

agudo e recanalização arterial precoce após a fibrinólise endovenosa.  

Esta resposta tardia poderá estar associada ao fenómeno de “atordoamento” 

cerebral pelo insulto isquémico agudo, sendo influenciada pelo condicionamento 

isquémico devido à presença de factores clínicos associados a maior ou menor resistência 

à isquémia. Estes preditores clínicos parecem estar associados a diminuição da 

resistência à isquémia, o que poderá explicar a ocorrência de melhoria clínica apenas 

tardiamente. 
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Anexos  

A. Folha de entrada na U-AVC 
  

Nome:

PU:

Nota de Entrada
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HTA

DM Tipo 1 DM Tipo 2

 Dislipidémia

Pré-DM

Tabagismo Activo/Prévio(UMA:______)

FA Persistente FA Paroxística

Medicação habitualMedicação habitual

Outros/AP:_______________________________________________

________________________________________________________

________________________________________________________

_______________________________ Condição préviaCondição prévia

mRS:__________

Social:__________________

_______________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

__________________________

 Alcoolismo_________

Espec.Méd.Assist.________

 ICC

HFam (incluindo AVC/EAM)HFam (incluindo AVC/EAM)

Dç coronária_________ Dç Art. Periférica________



        Resposta Clínica Tardia à Fibrinólise Endovenosa no Acidente Vascular Cerebral Isquémico Agudo  

37 
 

  

H
D

A
H

D
A

ECDECD ECD PedidosECD Pedidos

TC-CE: ASPECTS:____

Análises:

ECG:

E
O

E
O

Classific. Oxford/TOAST/Sind Vascular:

Instalação:___/___/_____; ___:___Proveniência/activação:________

NIHSS Inicial:_____

Motor   Sens

Ensaio:

Glasgow Inicial:E__M__V__
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B. Modified Rankin Scale - mRS 
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C. National Institute of Health Stroke Scale - NIHSS 




