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Resumo:

Objetivo: Avaliar os resultados clinicos e radioldgicos tardios de pacientes
submetidos a angioplastia carotidea com colocacéo de stent (ACS) por doenca
aterosclerotica estenosante bulbar e determinar se o método € efetivo na
prevencdo de novos eventos isquémicos cerebrais e se o método € duravel na
manutencao perviedade arterial.

Métodos: Acompanhamos clinicamente e radiologicamente, por ultra-som
Doppler (USD) e angiografia cerebral com subtracdo Ossea digital (DSA),
pacientes com estenose do bulbo carotideo por doenca aterosclerética
submetidos a ACS no periodo de janeiro de 2002 a maio de 2005 realizadas
nos INRAD-HCFMUSP e Hospital Santa Marcelina de Itaquera.

Resultados: 80 pacientes submetidos 84 ACS foram acompanhados
clinicamente e radiologicamente num periodo entre 25 a 66 meses, média 43,8
meses, com um Unico caso de reestenose grave intra-stent (1,2%) e um Unico
caso de novo evento isquémico cerebral (1,3%).

Conclusao: A ACS é um método duravel na manutencdo da perviedade do
bulbo carotideo e eficiente a longo prazo na reducdo de eventos isquémicos
cerebrais em pacientes com doenca aterosclerotica do bulbo carotideo.

Descritores: 1.Estenose das carétidas 2.Contenedores 3.Continuidade da

assisténcia ao paciente 4.Resultado de tratamento
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Abstract

Objective: to evaluate the long-term clinic and radiologic results for the
patients submitted to angioplasty with stent implantation because estenotic
atherosclerosis disease of the carotid bulb and to determine if ACS is
effective to prevent the cerebral ischemic attack and durable to keep the
carotid bulb opened.

Methods: We follow-up clinically and radiologically, by ultrasound with color
and spectral Doppler (USD) and with digital subtraction angiography (DSA),
patients with atherosclerotic disease of the carotid bulb submitted to ACS
realized between January of 2002 and may of 2005 in the INRAD-HCFMUS
and Hospital Santa Marcelina de Itaquera.

Results: 80 patients who underwent 84 ACS were evaluated clinically and
radiologically in the long-term follow-up, 25 to 66 months, with media of the
43,8 months, with only one case of restenosis (1,2%) and only one case of
new ischemic event (1,3%).

Conclusion: The ACS ¢ a effective method to keep the carotid bulb opened
and it is efficient to prevent new ischemic event in patients with

atherosclerotic disease of the carotid bulb.

Descriptors: 1. Carotid stenosis 2. stents 3. follow-up 4. treatment result



1. INTRODUCAO

Acidente vascular cerebral isquémico (AVCI) é uma doenga
desabilitante e uma das principais causas de morte nos paises
desenvolvidos. Estenose do bulbo carotideo por placa aterosclerética é
responsavel por aproximadamente 25% dos AVCI"%34°.

O tratamento clinico das estenoses leves do bulbo carotideo tem
mostrado bons resultados na prevencao de AVCI. Enquanto as estenoses
graves e moderadas com sintomas cerebrovasculares tém sido tratadas
cirurgicamente, através da endarterectomia (ECA), como forma de
prevengdo do AVCI'®789

Angioplastia carotidea com stent (ACS) representa uma técnica de
revascularizacdo relativamente recente com beneficios terapéuticos
comprovados em pacientes de alto risco para a realizacdo da ECA'™'.
Teoricamente a ACS oferece vantagens em relagdo a ECA, por ser menos
traumatica, ser mais segura, ter menores custos e menor tempo de
internacado hospitalar'® ",

O sucesso da ACS no grupo de alto risco cirurgico, associado a
taxas de complicagcdes semelhantes as da ECA, tém motivado o uso da ACS
como procedimento de escolha no tratamento de estenose carotidea em

12,13,14,15,16,17

muitos centros no entanto, muitos artigos discutem a verdadeira

eficacia do método e questionam a sua durabilidade®”181920:21



1.1 OBJETIVOS:

1. Acompanhar clinicamente pacientes submetidos a
angioplastia de bulbo carotideo e determinar se a ACS é eficaz, a longo
prazo, na reducdo de eventos isquémicos cerebrais em pacientes com
doenca aterosclerética do bulbo carotideo.

2. Acompanhar radiologicamente, por ultra-sonografia com
Doppler (USD) e angiografia com subtracao digital (DSA), e determinar a

durabilidade da ACS na manutencao da perviedade do bulbo carotideo.



2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Anatomia e rela¢cBes anatémicas do bulbo carotideo

As artérias carotida comum (ACC), carotida interna (ACI) e carétida
externa (ACE) sao os principais suprimentos arteriais da cabeca e pescoco.
Como a artéria cardétida comum, artéria carétida externa e bifurcagcéo
carotidea sao fontes de ramos arteriais que alimentam as regides da cabeca
e pescocgo, as caracteristicas anatdbmicas das artérias e vizinhanga sao
conhecimentos importantes para a compreensao radiolégica e acesso
cirirgico da regiao?®>2%242526.27,

O bulbo carotideo é uma dilatagao focal levemente angulada onde a
artéria carotida interna se origina da artéria carétida comum e esta localizado
no trigono carotideo no nivel da borda superior da cartilagem tireidea®?°. O
trigono carotideo € um tridngulo localizado na superficie superior e lateral do
pescog¢o delimitado pelo ventre superior do musculo omohidideo, ventre
posterior do musculo digastrico e borda anterior do musculo
esternocleidomastéideo® %27

As artérias carétidas comum e interna, inclusive o bulbo carotideo,
estao contidas numa bainha, denominada bainha carotidea, que é derivada
de uma fascia cervical profunda e se funde com a fascia pré-vertebral.

Outras estruturas importantes se encontram nessa bainha: veia jugular

interna, nervo vago e alga cervical®>%*?’.



No tridngulo carotideo (figura 1) ainda se situam outras estruturas
vasculares: ramo esternocleidomastoideo da artéria tiredidea superior e
veias tiredidea superior e tiredidea média que desembocam na veia jugular
interna. A alga cervical é a unido dos nervos hipoglosso descendente e
cervical descendente e pode estar dentro da bainha carotidea ou superficial
a e|325,26,2)'

As estruturas anatdbmicas situadas no triangulo carotideo estao
dispostas bem préximas umas das outras. Devido a incidéncia relativamente
alta de lesdes cirurgicas do nervo hipoglosso torna-se importante o
conhecimento do seu trajeto, com destaque a distadncia da sua porgao
transversa ou horizontal em relagdo a bifurcagcao carotidea que apresenta
discordancia na literatura. Testut e Jacob descrevem a curvatura do nervo
hipoglosso sobre as artérias carétidas interna e externa, abaixo do ventre
posterior do musculo digastrico. Moore relata que o nervo cruza a bifurcagao
carotidea®> 22" %,

Quanto ao nervo laringeo-recorrente que se origina do nervo vago e
a direita passa anteriormente a primeira por¢ao da artéria subclavia direita e
a circunda inferiormente, alcangando o espaco entre a traqueia e o eséfago,
dessa forma seu trajeto é ascendente e obliquo. A esquerda o nervo
laringeo recorrente se origina na porgao toracica do nervo vago, junto ao
contorno lateral do arco aodrtico e ascende verticalmente em direcdo ao
pescogo, para situar-se no sulco traqueoesofagico. Ambos o0s nervos

laringeo-recorrentes estdo intimamente relacionados com a artéria tiredidea

inferior e penetram na laringe posteriormente a articulagao cricotireoidea®".



Figura 1. Anatomia do trigono carotideo e estruturas adjacentes

Quanto a localizagdo da bifurcagéo da artéria carétida comum, é
aceito que ela ocorra no nivel da quarta vértebra cervical ou em um intervalo
entre a borda superior da cartilagem tiredide e a borda inferior do osso
hidide. Testut e Jacob e Moore descrevem a margem superior da cartilagem

tiredidea como o nivel da bifurcacéo carotidea %>26%")_(

Figura. 2).

Ha relatos de bifurcacdo carotidea alta, acima do osso hidide e
baixa, no nivel da cartilagem cricdide até o nivel da terceira vértebra
toracica. Ha relatos, ainda, de auséncia completa das artérias carotidas
comum e de artérias carétidas comum que nao bifurcam?>2>32,

Um nivel de bifurcagcado assimétrica entre os lados direito e esquerdo
sao frequentemente vistos, o lado esquerdo estando localizado cranialmente

em 50% dos casos??*2.



Lucev e colaboradores reportaram que a bifurcacdo carotidea esta
posicionada no nivel da cartilagem tireéidea em 50% dos casos, abaixo em
12,5% dos casos e acima em 37,5%. Enquanto Ozgur e colaboradores
constataram que a bifurcacao carotidea esta localizada acima da cartilagem
tiredidea em 72,5% dos casos, abaixo em 22,5% dos casos € no mesmo
nivel em 5% dos casos®*%,

Em relagao ao osso hidide, Lucev e colaboradores notificaram que a
bifurcagao se encontra no mesmo nivel e m 25%, acima em 12,5% e abaixo
em 62,5%, enquanto Ozgur e colaboradores constataram a presenca da
bifurcagao carotidea abaixo do osso hiéide em 62,5%, acima em 30% dos
casos e no mesmo nivel em 7,5% dos casos?%2.

Quanto a avaliagdo morfométrica, segundo alguns livros classicos o
bulbo carotideo mede aproximadamente 10 mm de comprimento e 7,5 mm
de didmetro, enquanto a artéria carétida comum mede aproximadamente 7,0
mm e artéria caroétida interna mede aproximadamente 4,7 mm, no segmento
cervical pds-bulbar?®2°26:27

Goubergrits e colaboradores encontraram que o didmetro externo
médio da artéria carétida comum é de 6,45 mm, dois centimetros abaixo da
bifurcacdo. Outros estudos similares encontraram que o diametro externo da
artéria cardtida comum, dois centimetros abaixo da bifurcacdo, varia entre
5,8 mm e 8,6 mm. Ozgur demonstrou em 40 dissec¢gdes de 20 cadaveres
que o diametro externo médio da artéria carotida comum era de 8,1 mm ,

com desvio padrdo de 2,24 mm para mais ou para menos*>°>%



Em ralacdo aos diametros externos das artérias carétidas interna e
externa Goubergrits e colaboradores encontraram que o didmetro médio da
artéria cardtida externa, apds a sua origem, era de 4,63 mm enquanto o
didmetro médio da artéria cardtida interna era de 7,04 no nivel do bulbo e de
5,17 mm depois do bulbo. Ozgur e colaboradores encontraram a média 8,09
mm com desvio padrédo de 2,31 mm para artéria carétida interna no nivel do

bulbo?>33.

Figura 2. Artéria cardtida comum direita (vista lateral) — com bifurcagdo no
nivel da quarta vértebra cervical e da cartilagem tiredide.

Na parede externa da bifurcagdo carotidea, junto ao bulbo,
encontra-se um pequeno corpo oval castanho-avermelhado que mede

aproximadamente 2 a 5 mm de didmetro e composto de células epitelidides,



abundantes fibras nervosas e uma fina capsula fibrosa, o corpo carotideo,
um quimioreceptor inervado provavelmente por ramos do nervo vago que
respondem as modificagdes no contetido de oxigénio no sangue?'?>26:2",

O fluxo sanguineo na artéria carotida interna ocorre, de maneira
complexa, numa relagédo 7:3 em comparagao a artéria carotida externa.
Funcionalmente, ha dois compartimentos no bulbo: um posterior, que € lento
e turbilhonado, e um anterior, que € linear, rapido e acelera na sistole. O
sangue dentro do bulbo primeiro assume o aspecto helicoidal antes de se
tornar laminar?>4%.

O bulbo carotideo responde a um aumento na pressao arterial com
reducdo da frequéncia cardiaca, devido ao efluxo parassimpatico de

encéfalo através do nervo vago®®®"%,

2.2 Acidente Vascular Cerebral (AVC)

2.2.1 Epidemiologia e definicdes

O acidente vascular cerebral (AVC) € um importante problema de
saude publica mundial, apresentando-se como o disturbio neurolégico mais
comum nos Estados Unidos. Dados do ano de 2008 da American Heart
Association demonstram que aproximadamente 780.000 pessoas sofrem
AVC anualmente nos Estados Unidos, com um indice de 150.000 mortes.

Mais incapacitante que fatal, o AVC causa custos enormes, tanto pelo alto



custo de atendimento a saude do paciente como pela perda da produtividade
desse mesmo paciente®3940:4142:43.44.45

O AVC ¢, atualmente, a principal causa de morte e incapacidade no
Brasil. Em 2002, estima-se que no pais tenham morrido aproximadamente
90 mil pessoas em decorréncia do AVC, superando o numero de mortes
secundarias ao infarto agudo do miocardio, segundo a sociedade brasileira
de doencas cérebro-vasculares (SDB-CV)*.

No Reino Unido o AVC é a terceira causa de O6bito, sendo
responsavel por 12% de todos os 6bitos, enquanto no Canada é responsavel
por 7% dos O6bitos, o que promove gastos anuais de 1,5 bilhdes de
dolares*™*.

O AVC é atualmente considerado a primeira causa de incapacidade
motora, sensitiva e cognitiva no mundo e a segunda causa de morte na
maioria dos paises desenvolvidos* *°.

O AVC pode ser definido como sintomas neurolégicos focais ou
globais de inicio abrupto causado por isquemia ou hemorragia no cérebro.
Quando o evento durar menos que 24 horas, e o individuo recuperar-se
completamente, € denominado ataque isquémico transitério (AIT) que,
muitas vezes, antecede o AVC definitivo. A cegueira monocular transitoria,
ou amaurose fugaz, € um tipo de AIT de progndstico melhor que aqueles
que apresentam sintomatologia hemisférica*®*’.

O acidente vascular cerebral isquémico (AVCI) é aproximadamente
quatro vezes mais frequente que o hemorragico e dentre as suas causas

48,49

estd a doenga aterosclerética das grandes artérias A estenose
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aterosclerética do bulbo carotideo é responsavel por aproximadamente 20%
dos acidentes vasculares cerebrais e se encaixa nesse grupo
etioldgico®® 490,

Enquanto o AVC é uma sindrome clinica, isquemia € um termo
fisiolégico caracterizado por fluxo sanguineo insuficiente para manutengao
da atividade celular cujos danos podem ser reversiveis se o fluxo sanguineo
for rapidamente restabelecido. No cérebro, apés um minuto de interrupgao
do fluxo sanguineo, a atividade neural pode cessar e, apds cinco minutos,
instala-se o infarto, um termo patolégico que denota lesdo tecidual
irreversivel*’ 2,

Uma maneira de avaliar de forma rapida e padronizada o quadro
neurolégico do AVC agudo é a escala do NIHSS (National Institute of Health
Stroke Scale), que tem pontuagdo minima de 0 e maxima de 34 (Anexo C)*'.
Essa escala fornece uma estimativa progndstica da extensao do AVC e do
risco de sangramento pos-trombolitico, além de ser uma escala util no
acompanhamento e evolugao do AVC. Quanto maior a pontuagao, maior a
extensdo do AVC e maior a chance de sangramento apos a trombdlise®*°.

Os seguintes termos denotam a gravidade do AVC e sao
recomendados por uma comissao norte-americana National Institute of
Neurological Disorders and Strok’:

e AVC major — déficit neurolégico recente por 30 dias ou mais e que

aumenta o resultado da classificagdo neurolégica NIHSS para 4 ou

mais.
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e AVC minor — déficit neuroldgico recente que resolve completamente
em 30 dias ou que aumenta o resultado da classificagdo neuroldgica
NIHSS para 3 ou menos.

e AVC fatal — definido como a causa de morte do paciente, diretamente
pela lesdao cerebral ou indiretamente por complicagbes nao
neuroldgicas.

e AIT — isquemia cerebral transitéria onde ha recuperacado total do
déficit neurolégico em menos de 24 horas.

e Doenga cérebro-vascular — doenga onde ha uma area do cérebro
afetada, transitoriamente ou permanentemente, por isquemia ou
hemorragia e/ou processo patolégico que danifica um ou mais vasos

cerebrais.

2.2.2 Causas do AVC

A doencga aterosclerética € a principal causa de AVCI e diversos
mecanismos podem levar a interrupgdo do aporte sanguineo cerebral. O
infarto hemodinamico ocorre como resultado de impedimento a perfusao
normal, causado geralmente por uma estenose arterial grave, ou da ocluséo
causada por aterosclerose e trombose coexistentes. Ocorre embolia quando
uma particula de um trombo proveniente de uma origem mais proximal

(arterial ou cardiaca) passa pelo sistema vascular e ocasiona uma ocluséo
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distal. O acometimento de pequenos vasos se da quando uma lipo-hialinose
ou doenca aterosclerdtica local leva & oclusdo®'0:11:24:51.52,53.54.55.56

Condi¢gdes que mais raramente levam a reducdo da perfusao
cerebral e causam infartos sdo a dissecgao arterial, vasculites primarias ou
secundarias (ex. secundarias a meningite tuberculosa), estados de
hipercoagulagdo, vasoespasmos, hipotensdo sistémica, hiperviscosidade
sanguinea (ex. policitemia e trombocitose), doenga de moyamoya, displasia
fibromuscular, compressées intrinsecas de artérias por tumor®?>°.

A maior parte dos conhecimentos atuais sobre fatores de risco para
AVCl é oriunda do Estudo Framingham, um dos maiores estudos

epidemioldgicos ja conduzidos®234247%7

, que define dois grupos de fatores
de riscos: modificaveis e nao-modificaveis. Embora os disturbios vasculares
cerebrais possam ocorrer em qualquer idade, qualquer sexo e em todas as
ragas, qualquer um desses fatores nao-modificaveis pode afetar a sua
incidéncia®23°8°,

O mais forte determinante dos acidentes vasculares cerebrais é a
idade. O efeito cumulativo da idade associado a natureza progressiva dos
fatores de risco para aterosclerose num determinado periodo de tempo
aumenta substancialmente o risco de AVCI. A incidéncia de AVCI e |IAM
aumenta exponencialmente com a idade, ocorrendo preferencialmente em
pessoas com mais de 65 anos de idade e duplicando a cada década,
sucessivamente, apds os 55 anos®23°7°8:59,

A incidéncia de doenca aterosclerética e AVCI € maior em homens

que em mulheres. Excecbes ocorrem em pacientes entre 35 e 44 anos e
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naqueles maiores de 85 anos, havendo ha uma prevaléncia discretamente
maior nas mulheres. Fatores como gestacdo e uso de contraceptivos orais
contribuem para o aumento de risco de AVC em mulheres jovens*’*>%°.

Fatores raciais e étnicos contribuem para o desenvolvimento de
doenca aterosclerética e AVC. Afro-americanos apresentam maior incidéncia
de AVC e doenga aterosclerética intracraniana, porém as lesoes
ateroscleréticas extracranianas séo mais frequentes em caucasianos®?>°8°.

Estudos recentes também apontam contribuicdo familiar no AVCI,
tanto em relacdo a histéria paterna como para a histéria materna de
AVCI***" Esse aumento de risco deve ser relacionado a fatores genéticos
hereditarios, a predisposicado e susceptibilidade a fatores de risco, habitos e
estilo de vida familiar e interagdo entre fatores genéticos e
comportamentais®®°°.

Investigagbes epidemioldgicas, como estudos prospectivos de
coortes e de casos-controle, identificaram numerosos fatores de risco
modificaveis para AVC, entre eles hipertensdo arterial, diabete melito,
hipercolesterolemia, cardiopatias (especialmente a fibrilagcdo atrial),
tabagismo e uso excessivo do alcool?*":°,

Existem outros fatores de risco potencial para AVC como
sedentarismo e uso de contraceptivos orais®>#76061:62,

Alteracbes sanguineas como disturbios de coagulagao propiciam a
formagdo de trombo e lise de coagulos, podendo, dessa forma podem

influenciar a formac3o e crescimento da placa aterosclerética®®*"+°,
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2.2.3 Quadro clinico do AVC

A historia clinica é essencial para fazer o diagndstico de AVC.
Existem varias sindromes neurologicas vasculares que permitem um
diagnodstico topografico relativamente preciso, mas a definicdo correta da
etiologia vascular e, ainda, a diferenciacdo entre um evento isquémico e
hemorragico sé é possivel com estudo por imagem do cranio’® 476364,

Apesar de inespecificos, alguns sinais clinicos sao indicativos de
AVC. Entre eles, destaca-se o modo de inicio abrupto. O acometimento de
circulagao anterior (carotidiana) mais comumente resulta em déficits de
linguagem (afasia), se ocorrer no hemisfério esquerdo (usualmente
dominante para linguagem), e déficits motores desproporcionais,
acometendo de forma mais acentuada a face e membro superior e, em
menor intensidade, o membro inferior (hemiparesias desproporcionais).
Deve-se considerar como territorio carotideo, o acometimento da artéria
oftalmica ou artéria central da retina, cuja oclusdo € acompanhada de
amaurose'® 124759,

O acometimento da circulacdo posterior (vértebro-basilar), mais
comumente resulta em sintomas referentes ao equilibrio (ataxia), déficits de
nervos cranianos, disfagia, disartria, vémito e “sindromes cruzadas”, com
déficits motores e de nervos cranianos contralateralmente?>°47:6566.67.68

Quanto aos sintomas locais da doenga carotidea, € usual

correlacionar a presenca de sopro cervical com doenga carotidea grave.
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Apesar da presenca desse sinal sugerir doenca carotidea, ele nao é
informativo sobre a gravidade da estenose e por outro lado, sua auséncia

nao exclui a doenga carotidea®®%® """,

2.2.4 Evolucao do AVC

O periodo inicial apés um AVCI implica em maior risco de 6bito, com
taxas de mortalidade que variam entre 8 a 15 % nos primeiros 30 dias,
causadas principalmente por complicagdes cardiopulmonares e por edema
cerebral que se desenvolve geralmente entre o segundo e o quinto dia apos
a instalacdo do quadro®?4047:65.72,

Os sobreviventes do evento inicial ttm um risco entre cinco a nove
vezes maiores de morte em comparagdo & populacdo da mesma idade*'.
Acidentes vasculares cerebrais isquémicos recorrentes sao frequentes e
responsaveis por maior morbidade e mortalidade. A taxa de recidiva
precoce, durante os primeiros 30 dias, varia de 3 a 10% e, a longo prazo,

variam em diferentes estudos de 4 a 15% ao ano>%4%43,



16

2.3 Aterosclerose

A aterosclerose aparece como a principal causa de morte e de

incapacidade prematura nas sociedades desenvolvidas. Muitos fatores de
risco sistémicos predispdem o0 seu desenvolvimento em diversos leitos
arteriais cujas manifestagbes clinicas dependem da regido do 6rgao
afetado5'6’4°'43’6°.
A aterosclerose € um termo patoldgico usado para descrever um
processo degenerativo arterial caracterizado por acumulo de lipidios
plasmaticos, fibras de tecido conectivo e células circulantes locais na tunica
intima desses vasos. A doencga aterosclerética pode se apresentar como
formagao de placa estenotica, ulceragdo com trombose, embolia distal e
aneurisma fusiforme?'233558:59,

A aterosclerose das artérias coronarias causa comumente infarto
agudo do miocardio e angina pectoris, aterosclerose das artérias que
suprem o sistema nervoso central provoca frequentemente acidente vascular
cerebral ou ataque isquémico transitorio. Na circulacdo periférica provoca
claudicagao intermitente e gangrena que pode comprometer a viabilidade do
membro. Na circulagdo esplancnica causa isquemia mesentérica.
Aterosclerose pode afetar também os rins ou artérias renais
diretamente'%-#12347:57,

Dentro de um determinado leito arterial, a aterosclerose provoca

estenose que tende a ocorrer focalmente, tipicamente em certas regides
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predispostas como em locais de bifurcacdo arterial e na origem de ramos
arteriais, locais onde o fluxo sanguineo perde sua caracteristica laminar. Na
circulagdo coronariana, por exemplo, a artéria coronaria descendente
anterior esquerda exibe uma predisposi¢cao especial para desenvolver a
doencga, assim como a circulagao extracraniana tem o bulbo carotideo como
local preferencial para o] desenvolvimento da doenca
aterosclerética®'0:2123.57:58:59.73

A aterogénese em humanos ocorre, tipicamente, num periodo de
varios anos, usualmente décadas. O crescimento da placa aterosclerética
nao ocorre de maneira regular e progressiva, mas de forma descontinua,
com periodos de quiescéncia alternados com periodos de evolugao rapida.
Depois de longo periodo de tempo em siléncio, a aterosclerose manifesta-se
clinicamente de forma crénica, como na angina pectoris € na claudicagao
intermitente ou de forma aguda, como no infarto agudo do miocardio e no
acidente vascular cerebral®'0:2123.57:58.59.73

As lesbBes aterosclerdticas acometem extensamente a populagao
ocidental, porém na maioria das vezes ndo produzem sintomas. Muitos
pacientes podem sucumbir num episdédio agudo sem nunca terem

apresentado manifestacdes clinicas® 021235859
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2.3.1 Formacéo da placa aterosclerotica

A formagao da placa aterosclerética, em locais onde as artérias
bifurcam, sugere que efeitos hemodinamicos locais contribuem para a sua
formagao. A anatomia unica do bulbo carotideo, cujo fluxo sanguineo produz
estresse na parede arterial e aumenta o tempo de particulas dentro do

bulbo, contribui para a formagdo da placa nesse local?®29:343539.47.6065.74

\

1lﬂ i

(Figura 3).

N\

Figura 3. Padr&o de fluxo sanguineo no bulbo carotideo



19

A formagao da placa aterosclerética inicia-se com a deposi¢ao de
lipidios plasmaticos na tunica intima da parede arterial associada a reagao
inflamatdria local. Um subtipo de colesterol chamado de lipoproteina de
baixa densidade (LDL) é a parte central do desenvolvimento dessa
patologia. O LDL é fagocitado por macréfagos e linfocitos que néao
conseguem processa-lo, havendo acumulo de colesterol na parede arterial.
Esse acumulo é o fator que desencadeia um recrutamento intenso de
glébulos brancos e comega um processo inflamatério. O colesterol faz as
células musculares aumentarem formando uma cobertura sobre o local
inflamado, é esta cobertura a lesdo basica da aterosclerose, denominada
placa ateromatosa fibrosa ou placa ndo complicada?®'?%343%39.47.6065.74
(Figura 4, A e B).

Essas placas sao lesdes excéntricas, lisas e regulares que sao
cobertas por endotélio intacto e possuem trés tipos de componentes: células,
tecido conectivo e depdsitos lipidicos intra e extracelulares®!2328:%,

Nucleos necroéticos e proliferagao vascular podem ocorrer dentro da
placa. Esses vasos anOmalos podem romper e causar hemorragia e
ulceragdo. Calcificagdo €& também uma caracteristica das placas
complicadas e pode ser extensa, envolvendo desde a superficie até regides
profundas?! 23 2863,

Enzimas de colesterol podem enfraquecer a placa causando
ruptura, o tecido necrotico pode se desprender e causar embolia artério-
arterial. No local da ruptura pode haver agregacado de plaquetas e fibrina

levando a trombose arterial*" % 2%:%,
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Figura 4. O diagrama demonstra evolugdo da placa de aterosclerose num
corte transversal arterial: A) pequeno acumulo de gordura na sub-intima e
alguma adesdo de plaquetas na superficie endotelial. B) Proliferagdo sub-
intimal de mondcitos derivados de macréfagos e de musculo liso causa um
espessamento da parede arterial excéntrico, regular e fibrético. C) Formagao
de centro necrético sob capa fibrética. A intima permanece intacta e
desenvolvimento de neovascularizagdo adjacente ao centro necrético. D)
Hemorragia sub-intimal, reduzindo a luz arterial. E) Ulceragdo com ruptura
da capa fibrosa com liberagédo intimal de debris necréticos e agregados
plaquetarios. F) Fibrose sub-intimal concéntrica sem ulceragéo, que reduz a
luz do vaso e causa estenose hemodinamicamente significativa.
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O remodelamento arterial durante a formagao da placa de ateroma
€ uma caracteristica importante da evolucdo da lesdo aterosclerdtica.
Durante as fases iniciais do desenvolvimento, a placa cresce em diregcao
externa acometendo a parede arterial. A artéria comprometida tende a
aumentar seu didmetro, um remodelamento vascular conhecido como
alargamento compensatorio. O crescimento da placa ndao compromete a luz
arterial antes do envolvimento de pelo menos 40% do didmetro da lamina
elastica interna. Entdo, durante grande parte da evolugéo da doencga a placa
nao produz estenose que limite a perfuséo tecidual'®'"%%",

Estenoses que limitam o fluxo sanguineo arterial ocorrem
tardiamente. Muitas placas causam sindromes estaveis como angina
pectoris induzida pelo aumento da demanda sanguinea. A evolugao lenta da
placa de aterosclerose induz o organismo a produzir mecanismos
compensatoérios, como utilizagdo de outras vias arteriais e abertura de
caminhos alternativos com a formacao de circulagdo colateral. E importante
ressaltar que no cérebro esses mecanismos compensatorios ocorrem na
circulagao intracraniana através do poligono de Willis, de anastomoses piais
distais e através de anastomoses extracranianas provenientes da artéria

carétida externg®1011:43:49.52.75
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Muitas placas, no entanto, podem causar sindromes instaveis e
agudas como o infarto agudo do miocardio e acidente vascular cerebral,
secundarias a instabilidade e ruptura da placa. A ruptura da capa fibrosa da
placa permite o contato entre fatores sanguineos de coagulagao com fatores
teciduais altamente trombogénicos como macréfagos, levando a oclusao
arterial aguda® 10235261,

Nem todas as placas ateromatosas apresentam a mesma propensao
a ruptura, esta ocorre mais frequentemente em placas com grande
quantidade de lipidios e de macrofagos e poucas células musculares lisas.
Além disso mediadores inflamatérios locais podem impedir a sintese de
colageno com dano a reparagao da capa fibrosa, causando fraqueza da

placa e predispondo & ruptura®'0235261,

2.3.2 Sintomas relacionados a placa aterosclerdtica do bulbo carotideo

A placa aterosclerdtica pode apresentar sintomas locais, 0 sopro
cervical, e sintomas cerebrovasculares, porém mais frequentemente ela é
assintomatica?®354760.7¢,

Os sintomas cerebrovasculares podem ocorrer de trés maneiras: a)
quando ha desprendimento de componentes da placa, causando oclusio

distal de artérias cerebrais de menor calibre; b) quando ha oclusdo da luz

arterial, e trombose da artéria carétida interna; ¢) quando ha reducéo da luz
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arterial de tal intensidade que a pressao de perfusao distal a estenose esta

comprometida, causando hipofluxo cerebral®®4"€%%>77 " (Figura 5).

Figura 5. Desprendimento de émbolo proveniente de placa aterosclerética
carotidea

E importante salientar que os sintomas cerebrovasculares estéo
relacionados ao crescimento e as complicagdes da placa aterosclerética.
Muitas vezes, essa evolugao da placa se faz de maneira silenciosa, devido a
rica rede anastomatica cerebral intracraniana, através do poligono de Willis

(Figura 6); de anastomoses extracranianas, provenientes da artéria carétida
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externa; e por conexdes intracranianas distais, anastomoses piais nas zonas

de limite entre dois territorios arteriais principais, denominada “areas de

»24,28,35,75,78,79

fronteira . (Figuras 7 e 8).

Figura 6. Anastomoses cerebrais extra e intracranianas (poligono de Willis)
da artéria carotida interna.
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Figura 7. Estudo angiografico (DSA) em perfil da artéria carotida externa
direita, demonstrando anastomose dural de ramos da artéria meningea
meédia que nutre retrogradamente ramos corticais da artéria cerebral média.

Figura 8. Estudo angiografico (DSA) em perfil da artéria carétida interna
direita com oclusdo proximal da artéria cerebral média. Notar anastomoses
piais, provenientes da artéria cerebral anterior ipsilateral, que nutre
retrogradamente ramos corticais da artéria cerebral média.

O sopro cervical € um som sentido pelo paciente ou ouvido pelo
examinador. E o principal sintoma local da doenca carotidea e nio se
correlaciona com a estenose carotidea grave. O sopro carotideo apresenta

sensibilidade de 63% e especificidade de 61% para uma estenose maior que

50%69,70,71,80,81
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Isoladamente, o sopro cervical indica a presenga de estenose
significativa em apenas 30-40% dos pacientes. Mesmo quando associada a
aterosclerose generalizada, como em pacientes com claudicagao
intermitente, a presengca do sopro tem sensibilidade de apenas 52% na

deteccdo de doenca carotidea significativa*”"*"".

2.4 Métodos de Imagem

Além de definir a terapia para o AVC os métodos de imagem sao
importantes na distincdo entre o AVC isquémico e hemorragico, além de
excluir outros diagndsticos diferenciais como neoplasia e infecgao®%2.

O desenvolvimento de novas opgbes de tratamento, entre eles a
fibrindlise precoce fez com que qualquer decisdo de tratamento e definicao
de prognostico torne necessario um detalhado estudo por métodos de
imagem®®®.

Estudos do grupo norte-americano “National Institute for
Neurological Diseases and Stroke trial”, entre outros, demonstraram
beneficios da terapia trombolitica intravenosa em casos de AVCl em
pacientes selecionados por critérios de imagem. O conceito de preservagao
maxima de tecido cerebral tem direcionado o desenvolvimento de técnicas

de imagem funcional®"®*.
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Os métodos de imagem em pacientes com AVC agudo deveriam ser
explorados com quatro objetivos: 1) avaliar as condicbes do parénquima
cerebral, identificando sinais precoces de isquemia e presenca de
hemorragia; 2) estudo dos vasos cerebrais intra e extracranianos e de
possiveis trombos e oclusdes intravasculares; 3) avaliar a perfusao cerebral
através do aporte de sangue para o cérebro e das caracteristicas do fluxo
sanguineo cerebral; e 4) quantificagdo e caracterizagdo da area de
parénquima cerebral atingido pelo evento isquémico, porém ainda viavel
denominado de area de penumbra®*®,

Existem diversas modalidades de métodos de imagem que podem
auxiliar no esclarecimento precoce das caracteristicas do AVC e da sua
evolugao®%2,

A chave para avaliacdo da intensidade e progressdao do infarto
cerebral esta na interpretagao integrada dos diversos métodos de imagem

que abordam os quatro pontos acima citados®*%3,

2.4.1 Avaliagdo do parénquima cerebral

A tomografia computadorizada sem contraste (TC), método
extensamente disponivel em todo o mundo é realizada rapidamente e sem
injecdo de meio de contraste iodado. Ela é eficaz na identificagcdo de

hemorragia e pode detectar isquemia cerebral precoce através de alguns
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sinais como a hiperdensidade de vaso cerebral, do apagamento da insula e
escurecimento do nucleo lentiforme. A hipodensidade do parénquima
cerebral ¢ um sinal mais tardio bastante especifico®*®. (Figuras 9 e 10).

A ressonancia magnética (RM) é um método mais sensivel e mais
especifico que a TC na deteccao de isquemia cerebral aguda, sendo
altamente eficiente desde as primeiras horas do inicio dos sintomas,
apresentando beneficio adicional de melhor caracterizar outras doengas que

mimetizam o AVCI e de demonstrar a lesdo em diversos planos®®°.

1312087 Sed UE
la=JlL=-80 © 1}

Figura 9. AVCI agudo. Tomografia computadoriza do cranio demonstra
apagamento dos sulcos e cisternas cerebrais a direita associado a
hipodensidade da insula. DSA confirma oclusédo da artéria cerebral média
direita.

A hemorragia € melhor visibilizada na TC, mas pode também ser

observada na RM. Imagens obtidas por RM podem ser sensiveis ao
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demonstrar alteracdo do sinal em focos hemorragicos, mesmo quando

82,85

pequenos e de hemorragia subaracnoide

Figura 10. Detecgao de focos hemorragicos na TC de cranio sem contraste

As sequéncias de RM ponderadas em difusdo (DW) que foram
incorporadas na pratica clinica em meados da década de 90 sdo mais
sensiveis e precoces que as demais sequéncias de RM nas primeiras horas
apods o inicio do ictus; sempre que disponiveis devem ser realizadas para a
avaliacao de AVC agudo. Em humanos as alteragbes isquémicas cerebrais
aparecem da difusdo em 30 minutos apos o inicio do ictus®*%>2°.

Em comparagdo com a TC e as técnicas convencionais da RM que
apresentam baixa sensibilidade (menor que 50%) durante as primeiras 6

horas, a difusdo (DW) apresenta alta sensibilidade e especificidade®°%,



30

2.4.2) Avaliacao da circulacao cerebral

A identificacdo do ponto de ocluséo arterial e do estado das artérias
que aportam oxigénio para a circulagdo cerebral tem importantes
implicagdes terapéuticas como a indicagao de trombdlise arterial ou venosa
e tratamento preventivo de isquemia cerebral produzida por focos

arteriais®?®’.

2.4.2.1 Ultra-sonografia com Doppler Colorido e Analise Espectral

USD é um método n&o invasivo sem contraindicagcdes e
amplamente utilizado no estudo de doencga carotidea, apesar de ser um
meétodo que depende da qualidade do examinador durante a realizagao do
exame®2988

Atualmente devido a sua alta acuracia em estratificar estenoses do
bulbo carotideo tem sido usado como unico método pré-operatério de
imagem realizado antes da ECA nos Estados Unidos em 80% dos
casos®?988,

Placas ateromatosas s&o visibilizadas diretamente no modo escala
de cinzas, podendo-se determinar sua localizacdo, medidas, contornos e

textura29’89‘90’91
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A estenose arterial € uma area de didmetro reduzido onde se
observa uma area focal de aumento da velocidade com fluxo turbilhonado
apos a estenose. Com auxilio do Doppler colorido, a analise espectral das
velocidades do fluxo sanguineo no bulbo carotideo é capaz de estratificar as

estenoses provocadas por placas ateroscleréticas®®#*%)_ (Figura 11).

BULBO ESQ

Figura 11. USD demonstra estenose grave do bulbo carotideo com aumento
da velocidade do fluxo sanguineo na analise espectral (A) e redugao da area
de fluxo sanguineo no Doppler colorido (B).
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E importante reconhecer alguns limites técnicos do método que
atrapalham a sua acuracia, como placas com extensas calcificagdes, artéria

carétida interna extremamente tortuosa, bifurcagcao carotidea alta e lesdes

estendticas associadas (tandem stenosis)?*#%901,

O USD tem se mostrado um método seguro no acompanhamento

pos ACS para a deteccdao de reestenoses intra-stent em estudos

13,18,29,54,92,93,94,95,96

comparativos com a angiografia cerebral (DSA) (Figura

12).

t
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Figura 12. Controle por USD do bulbo carotideo apds implantagao de stent

2.4.2.2 Angiografia Cerebral

A angiografia cerebral com subtragcdo 6ssea digital (DSA) é a

técnica mais precisa para avaliar o arco aértico e a circulagao cerebral intra
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e extracranianas. No estudo da doenga aterosclerdtica cerebral, a DSA
avalia com precisdo o grau de estenose arterial e fornece o diagndstico de
outras lesbes associadas, como tandem stenosis e patologias do arco
aodrtico, além de avaliar a existéncia e os padrées de circulagao
colateral35’38'53'55’65’97'98.

Os achados angiograficos encontrados na doenca aterosclerética
sao: irregularidade parietal, estenose segmentar, oclusao e trombose arterial
e dilatagao e tortuosidade arterial. A DSA ajuda também na caracterizagao
de irregularidade e de ulceragdo na superficie da placa que estao
relacionadas a fenémenos embdlicos?®3>:°°,

Existem basicamente dois padrbes de mensuragcdo de grau de
estenose do bulbo carotideo: o descrito no estudo europeu, o ESCT e, o
mais utilizado, descrito pelo estudo norte-americano NASCET®:38:44.60,

O método NASCET utiliza a area de maior estenose e mede o
limen residual (LR). A estenose é comparada ao lumen distal normal (LN). A

porcentagem da estenose é calculada com a seguinte férmula: % estenose =

(LN = LR): LN x 100%**. (Figura 13).
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Figura 13. Critério angiografico para quantificar estenose do bulbo carotideo
segundo o NASCET

A realizagdo da DSA apresenta alguns inconvenientes para o
paciente: técnica invasiva com puncéo arterial, exposicao direta a radiagao
ionizante, uso de moderada quantidade de contraste iodado e,
principalmente, risco de complicagdes embdlicas cerebrais, transitérias ou
definitivas, relacionadas a experiéncia do médico que realiza o exame e,
também, as comorbidades do paciente como doenca

ateroscleroticg?®446%:97.98.99

2.4.2.3 Técnicas angiogréficas ndo invasivas

A angiografia por tomografia computadorizada (ATC) € uma técnica

disponivel na avaliagdo da circulagdo cerebral intra e extracranianas,
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realizada com técnicas de aquisicado volumétrica desde o arco adrtico até o
poligono de Willis®>%.

Sua utilidade no AVC agudo permanece na capacidade de
identificacdo de trombo dentro dos vasos intracranianos que pode indicar a
realizagcao de trombdlise arterial e na avaliacdo de estenoses das artérias
carétidas e vertebrais no pescogo que podem ser a causa da doenga
isquémica cerebral®1%,

A angiografia por ressonancia magnética (ARM) é util na detecgao
de oclusédo intravascular e de trombo na bifurcacdo carotidea. Apresenta
sensibilidade de 92,4% e especificidade de 74,5% na deteccao de estenose
do bulbo carotideo, e sensibilidade de 95% e especificidade de 90% na
deteccdo de estenose maior que 90%° %",

Por ser um método nao invasivo, néo expor o paciente a radiagao
ionizante e ndo ser necessario o uso de contraste iodado tem se tornado o
método de escolha em muitos centros®8%101,

As sequéncias de ARM mais utilizadas atualmente sdo contraste de
fase (phase-contrast - PC) e tempo de vbo (time of flight - TOF). Mais
recentemente a sequencia realce com contraste (contrast-enhanced - CE)
tem sido aplicada por apresentar imagens de alta qualidade com menor
tempo de aquisicao e menos artefatos de movimento, em relagao as demais
sequiéncias®*®1%! (Figura 14).

A ARM tem alta sensibilidade e especificidade na deteccdo de

oclusdo e estenose do bulbo carotideo, porém falha na deteccdo de
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estenoses moderadas. Quanto a oclusao arterial intracraniana a ARM é um

método eficiente®8>107,

DIR.
AP -45 ant AD .45 ant

Figura 14. Angiografia por ressonancia magnética demonstra estenose
grave do bulbo carotideo direito

2.4.3 - Avaliacao da perfuséo cerebral

A perfusao cerebral indica a quantidade de sangue que chega numa
determinada regido cerebral num determinado momento, por via arterial
normal e por recrutamento de colaterais®'#%°,

A perfusdao por TC é uma técnica acessivel e realizada em
tomoégrafo helicoidal imediatamente apdés a injegdo do meio de contraste

iodado e a analise é feita através de mapas gerados numa estacdo de

trabalho (“Workstation”). A perfusdo por TC constitui-se numa avaliagao
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quantitativa e qualitativa do volume de sangue cerebral, do fluxo sanguineo
cerebral e do tempo de transito sanguineo cerebral, realizada através de
duas técnicas que estudam a dinamica do meio de contraste iodado:

“‘dynamic contrast-enhanced CT e “perfused-blood-volume

»83,85,86,100

mapping

A perfusdo por RM é util na identificagcado de areas de isquemia cujo
tecido apresenta danos reversiveis e irreversiveis. Para o estudo do AVC
utiliza-se normalmente técnica de susceptibilidade dinamica ponderada em

T2 — eco de gradiente®%°.

2.4.4 |dentificacdo da area de penumbra

Penumbra é a denominacdo da area de tecido cerebral que é
isquémica, mas nao infartada, portanto, area de tecido cerebral ainda viavel
desde que o fluxo sanguineo cerebral seja rapidamente restabelecido. A
chave para determinar a area de penumbra esta na interpretagdo integrada
entre a difusdo (DW) e a perfusdo (PW)338586.100

No AVC agudo, a area de perfusao e difusdo reduzidas caracteriza
o tecido cerebral inviavel. Enquanto houver apenas a perfusao reduzida

denota area isquémica de tecido viavel, denominada penumbra®?:8°:86.190,
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2.5 Tratamento do AVCI

2.5.1 Tratamento do AVCI agudo

O AVC é uma urgéncia médica e a perda de tempo na abordagem
dos pacientes pode corroborar para um pior prognostico da doenga. Os
pacientes com quadro clinico suspeito de AVC devem ser prontamente
transportados para o hospital para que sejam tomadas medidas de
diagnéstico e tratamento*°%62102,

Exames complementares devem ser solicitados para que se faga o
diagnostico correto de AVCI e ajudem a identificar fatores de risco para o
AVCI, auxiliando nas decisdes terapéuticas. Esses exames iniciais devem
incluir: hemograma, uréia e creatinina, so6dio e potassio, tempo de
protrombina, tempo de tromboplastina parcial ativado, enzimas cardiacas,
radiografia de torax e TC>%6284.102.103

O tratamento imediato dos pacientes com AVCI inclui a terapia
especifica com agentes tromboliticos e anti-trombdticos e o tratamento
suporte como controle da pressao arterial, prevencao de dano cerebral
secundario e tratamento precoce das complicagdes*°962:84.102.103

A terapia especifica deve ser realizada por um médico treinado no
atendimento ao AVC. Nos casos mais graves ou quando o paciente é
elegivel a trombdlise, faz-se necessaria a internagdo na unidade de terapia

intensiva*®:°962:84
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O tratamento farmacolégico especifico para o AVCI inclui o uso de
drogas tromboliticas e agentes antitrombdticos. Como a janela terapéutica é
curta, a avaliagao clinica deve ser rapida e eficiente com intuito de
selecionar dentro de tempo habil aqueles que se beneficiardao da terapéutica

trombolIrtica46,59,62,84,102,103

2.5.2 Tratamento das placas ateroscler6ticas do bulbo carotideo na

prevencao do AVC

2.5.2.1 Tratamento clinico

Como visto acima, no item formacado da placa aterosclerética, as
plaquetas exercem papel importante na formacédo da placa aterosclerética.
As medidas antiplaquetarias oferecem beneficio no tratamento da doenca
tromboembdlica arterial por bloqueio ao depdsito de plaquetas na superficie
de uma placa aterosclerética rota. Os agentes antiagregantes plaquetarios
previnem novos acidentes vasculares cerebrais, sendo as drogas de primeira
escolha para esse fim. O A&cido acetil-salicilico (AAS) é o agente
antiplaquetario mais extensamente estudado, o mais barato e o mais usado.
Estudos da literatura mundial demonstram que pacientes submetidos ao
tratamento com AAS tém risco significantemente menor de eventos

cardiovasculares?®921:23:47.52,104
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Ticlopidina, clopidogrel, dipiridamol e antagonistas de receptor de
glicoproteina llb/llla sdo outros anti-agregantes utilizados , porém nao
apresentam beneficio comprovado em relagcdo ao AAS?!2347.104.105106

Além da antiagregacado plaquetaria, o tratamento clinico visa ao
controle dos fatores de risco modificaveis na ocorréncia do AVCI, como
hipertensdo arterial (HAS), dislipidemia (DLP), diabete melito (DM) e
tabagism021’23’37'59'106.

As sinvastatinas aparecem atualmente como um importante
adjuvante na prevencao da formagao da placa aterosclerética por diminuirem
a quantidade de lipideos plasmaticos essenciais na formagao da placa,
mesmo em pacientes com nivel de HDL normal para a populagdo sem
estenose carotidea?!2337:59.106

Os pacientes com estenose grave no bulbo carotideo, quando
submetidos a tratamento clinico com antiagregacédo plaquetaria e controle
dos fatores de risco modificaveis, apresentam risco de AVC de 3% ao ano,

dentro dos trés primeiros anos apds passar o tempo de risco maior

imediatamente apds o evento inicial”?"%3°9.10¢,

2.5.2.2 Endarterectomia

A endarterectomia (ECA) foi descrita em 1954 como um

procedimento I6gico na prevencao de AVCI distal a estenose carotidea, pois
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se retirava cirurgicamente a placa aterosclerdtica'?”. (Figura 15). O método
se difundiu rapidamente pelo mundo a tal ponto que, em 1985, foram
realizadas mais de 100.000 ECA nos Estados Unidos e aproximadamente
1.000.000 em todo o mundo, entre 1974 e 1985. Relatos de altos indices de
complicagao peri-operatoria e duvidas sobre as indicagdes para realizacao

da ECA, porém, colocaram em questdo os beneficios da mesma'?®1%11°,

Figura 15. Peca anatdmica de placa aterosclerdtica retirada durante ECA

Durante as décadas de oitenta e noventa, alguns trabalhos
randomisados tentaram esclarecer a verdadeira eficacia da ECA em relagao
ao tratamento medicamentoso e, também, indicar quais grupos de pacientes
se beneficiam com o tratamento cirtirgico’®""""12,

O principal trabalho realizado, o NASCET - North American

Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial iniciou em 1987 em 50 centros e

estratificou as estenoses carotideas em grave maior que 70% e moderada
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até 50%®. Em 1991 concluiram que, em pacientes com estenose grave
(maior que 70%), a ECA reduzia significantemente o risco de AVCl ipsilateral
em 2 anos, com reducgao absoluta de 17 pontos percentuais, com intervalo
de confianca entre 10 e 24°.

Consequentemente a ECA era recomendada para os pacientes com
estenose maior que 70%, mesmo que assintomaticas® **.

Quanto aos pacientes com estenose entre 50% e 69%, 0 mesmo
grupo de estudo NASCET?® publicou, em 1998, pequeno beneficio da ECA
em relacdo ao tratamento medicamentoso, com redugdo absoluta de 6,5
pontos percentuais, devendo serem considerados os fatores de risco como
sexo masculino e evento isquémico recente, que sao condigdes em que a
ECA apresenta maiores beneficios®**.

Pacientes com estenose menor que 50% n&o apresentam
beneficios com ECA e devem ser tratados medicamentosamente®*.

Outros estudos se seguiram com a finalidade de determinar quais
0s pacientes que estavam sob risco de um ictus isquémico e que, portanto,
seriam beneficiados com a terapia cirtrgica'®12 113114,

Na ultima década, varios ensaios clinicos contribuiram para a
definicdo da real eficacia e segurangca da ECA em pacientes sintomaticos e
assintomaticos estabelecendo por evidéncia estatistica, grupos selecionados

de pacientes que sdo beneficiados com a cirurgia®®7®1"1112,
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Figura 16. Exposicao cirurgica do bulbo carotideo durante ECA

O ACAS!"? demonstrou que pacientes assintomaticos, com
estenose entre 60-99%, tiveram uma reducdo absoluta do risco de
desenvolver AVC em cinco anos de somente 5,9%, ou seja, menos da
metade encontrada pelo NASCET®#,

A partir do final da década de 90, ficou estabelecido que, com
indices de complicagcdo de 3% e 6% para pacientes assintomaticos e
sintomaticos respectivamente, os pacientes com estenose maior que 70% e
pacientes com sintomas cerebrovasculares com estenose maior que 60% se
beneficiam e devem ser submetidos ao tratamento cirdirgico® '244115.116.117,

A ECA apresenta, além das complicagcbées isquémicas, outros tipos
de complicagbes relacionadas a anestesia geral, que podem exacerbar
determinadas patologias como insuficiéncia cardiaca congestiva, e

relacionadas ao acesso cirurgico como lesdo de nervos cranianos e

cervicais'*'®1'® (Figura 16).
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Um dos problemas enfrentados pela técnica € a reestenose cuja
incidéncia é extremamente variavel devido as diferencas de definicdo, do
meétodo utilizado para mensura-la e do tempo de acompanhamento. A
reestenose pode estar relacionada com a proliferacao celular fibromuscular
neo-intimal ou com a evolucao da prépria doenca
aterosclerc')tica117'118'”9'120'121’122.

Alguns trabalhos tém mostrado a baixa incidéncia de reestenose
carotidea apos a ECA e de sintomas cerebrovasculares recorrentes, outras
séries demonstram numeros de reestenose pos endarterectomia que variam
entre 1,1% a 36%. Quanto a associagao de reestenose pos endarterectomia
e sintomas cérebro-vasculares, a incidéncia ocorre em 3% a 5% dos

pacientes submetidos 8 ECA'"7118.119.123.124.125.126

2..5.2.3 Angioplastia de carétidea

Em relacdo ao tratamento endovascular da doenca estendtica
coronariana e do sistema arterial periférico, a aplicacdo de técnicas
endovasculares no tratamento de doenca dos troncos supra-aorticos
demorou um pouco mais devido ao risco de embolizagao de fragmentos da
placa aterosclerdtica para o sistema nervoso central.. Os primeiros relatos
de angioplastia da artéria carétida foram feitos por Mathias e colaboradores,

em 1979, e por Kerber e colaboradores, em 198048,
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A utilizagdo de stent no tratamento de lesbes estendticas
submetidas a angioplastia foi um passo importante na evolugdo do
tratamento endovascular, pois protegia a artéria de dissecg¢des arteriais, uma
grave complicacdo da angioplastia sem stent e conferindo, ainda, uma
protecdo adicional contra reestenose da artéria tratada®"°124.127.128

Os modelos iniciais de stent utilizados eram propensos a
compressao extrinseca e deformagdo com consequente reestenose ou
trombose. Nesse grupo de stents, os efeitos adversos ocorriam em mais de
10% dos pacientes no curto prazo de 30 dias de seguimento’'*'?%

A deformacao dos stents foi evitada com o desenvolvimento de
stents autoexpansiveis que apresentam forca radial intrinseca que, de
acordo com a conformacéo da sua malha metalica, podem ser de dois tipos:
os de células abertas e os de células fechadas (figura 17)"'°'2%130  Og
stents de células fechadas, como Wallstent®-Boston que é feito duma liga
metalica de cobalto e cromo apresentam um aspecto tubular em malha que
limita a sua flexibilidade longitudinal. Enquanto os stents de células abertas,
como o Precise®-Cordis, sdo feitos de nitinol e compostos por diversos
segmentos anelares parcialmente ligados no eixo longitudinal, apresentam

melhor flexibilidade com consequente melhor adaptacao a tortuosidade da

bifurcacéo carotidea'®®"*%"3" (Figuras 19, 20 e 21).
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255'3

Figura 17. Modelos de stents carotideos: (A) células abertas e (B) células
fechadas

Outra preocupacdo com o método é o risco de complicacao
embdlica cerebral e o desenvolvimento de sistemas de protecao cerebral,
significou um avango da técnica endovascular neste sentido®**'*?. Esses
materiais consistem em baldes que ocluem temporariamente o fluxo
sanguineo cerebral ou filtros que capturam fragmentos embdlicos durante a
ACS127'128’131’133'134’135.

Theron e colaboradores em 1996 foram os primeiros a propor o
conceito de protecdo cerebral durante a ACS. Eles ocluiram
temporariamente a artéria carétida interna distalmente a lesdo estendtica,
com um baldo, e aspiraram e retiraram os debris e coagulos antes de

68,131

restabelecer o fluxo sanguineo Numa anadlise retrospectiva do seu

trabalho, eles encontraram uma redugao significativa das complicagbes

embdlicas com o uso do baldo de protegdo cerebral®®''.
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Em meados dos anos 90, baldes de oclusdo distal eram
comercializados, como o Percosurge Guardwire (Medtronic AVE).
Atualmente esse baldo apresenta baixo perfil (2,7F), é flexivel e fornece
protecdo completa durante a oclusdo. A lesdo estendtica, no entanto,
necessita ser atravessada para que o baldo seja posicionado na artéria
carétida interna, muitas vezes uma manobra dificii e arriscada,
principalmente em lesdes graves e em artérias tortuosas. Existe ainda o
risco de vasoespasmo, de lesdo endotelial e do paciente néo tolerar a
oclusao carotidea temporaria. Pode ocorrer também que ao se redirecionar o
fluxo para a carotida externa, esta venha a ser uma via possivel de
embolizagdo cerebra|'3>136:137.138

Apods esse pioneirismo, foram desenvolvidos outros sistemas de
protecdo como os baldes de oclusdo proximal que estdo disponiveis
comercialmente, como Parodi anti-embolism system (PAES) (ArteriaA
Medical Science, Inc) e MO.MA (Invatec)'?":128.133.135.137

O principio desses materiais € reverter o fluxo sanguineo na artéria
carétida interna com oclusao temporaria e simultanea das artérias carétidas
comum e externa. Com esse sistema, a lesdo estendtica ndo é atravessada
antes que o fluxo sanguineo da artéria carétida interna seja revertido. Como
inconvenientes, o método apresenta a intolerancia de alguns pacientes a
oclusao carotidea, necessidade de um amplo acesso de puncao e de acesso
venoso femoral, no caso do sistema de Parodj'?"128:133.135.137,

Atualmente, os sistemas de protecao por filtros, que funcionam

como uma peneira e impedem o deslocamento de particulas para a
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circulagao intracraniana com a manutengao do fluxo sanguineo cerebral, séo
mais utilizados devido a sua melhor reprodutibilidade e por evitarem
complicagbes relacionadas a oclusdo carotidea. Esse sistema é aberto
distalmente a estenose, o que o torna toleravel a todos os pacientes,
inclusive aqueles que ndo possuem poligono de Willis patente, mas tem
como grande inconveniente a necessidade de atravessar a lesédo estenotica
com risco de desprender algum fragmento da placa antes da sua abertura
além de poder causar irritagdo a parede da artéria carotida interna com
consequente vasoespasmo e lesdo endotelial'3¢:138:139.140.142

Até hoje diversos tipos de filtros foram desenvolvidos que podem
ser categorizados em filtros com ou sem base de nitinol, concéntricos ou
excéntricos, presos ou livres de fio guia e com diferentes tamanhos de poros

que variam de 50 a 140 mm.2"%"%8 (Figura 18).

A

Figura 18. Modelos de filtro de protegcédo cerebral. Angioguard-Cordis (A) e
EZ-Boston (B).
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As indicagdes para angioplastia com colocagcdo de stent sao as
mesmas da endarterectomia (em pacientes sintomaticos com estenose
>60% e assintomaticos com estenose >70%) e ainda incluem,
adicionalmente, outras situagées como presenga de comorbidades, oclusao
da carétida contralateral, bifurcacdo carotidea alta, concomitancia de
estenoses, estenose poés-radioterapia e reestenose de cardtida apos
endarterectomig>®1718:97.139.140

Em algumas séries publicadas, os indices de complicagdes da ACS
sdo baixos, comparaveis aos da ECA fato que tem entusiasmado a
comunidade médica no desenvolvimento de novas tecnologias de materiais
e definiu critérios técnicos para a formacado responsavel de equipes de
médicos capacitados&”'m’“’59'129'132'139.

A frequéncia de complica¢des imediatas aceita apés a ACS séo as
mesmas da ECA: 3% para pacientes com sintomas cerebrovasculares
ipsilaterais a lesdao tratada e 6% para pacientes sem sintomas
cerebrovasculares'>1%16:1739,

Apesar de algumas séries demonstrarem resultados convincentes
da ACS, a realizagao de trials randomisados comparando as duas técnicas,
ACS e ECA, se fez necessaria. Porém, devido a heterogeneidade de
critérios de selegdo e condugdo, os mesmos chegaram a resultados
diferentes”8'67'124'126'141.

O primeiro trabalho que fez esta comparacdo foi o CAVATAS'*

Carotid Artery Vertebral Artery Transluminal Angioplasty Study, que

acompanhou 504 pacientes por trés anos e, apesar do grande numero de



50

angioplastias sem stents, concluiu que os dois métodos sao equivalentes na
prevencao de eventos isquémicos cerebrais'®*.

O Saphire’, um ftrial norte-americano multicéntrico que tinha
intencao de testar a hipotese de que uma estratégia menos invasiva, a ACS,
nao seria inferior a ECA. Foram randomizados 334 pacientes de alto risco
cirurgico no tratamento de lesdes carotideas extracranianas comparando
angioplastia com stent e com filtro de protecdo cerebral contra
endarterectomia. A maioria dos pacientes era assintomatica e o estudo tinha
dois objetivos principais: medir a quantidade de 6bito, AVC e IAM no pods-
operatorio imediato, 30 dias apds o procedimento e medir o nimero de AVC
ipsilateral ou morte entre 31 dias e um ano apoés o procedimento. Os eventos
de interesse no primeiro objetivo ocorreram em 20 dos 167 pacientes
randomisados para a ACS e em 32 dos 167 pacientes randomisados para a
ECA, numeros de complicagbes graves que correspondem a 12,2% e 20,1%
respectivamente. O segundo objetivo demonstrou que acima de 30 dias,
4,4% dos pacientes submetidos a ACS sofreram de AVC ipsilateral e IAM
contra 9,9% dos pacientes submetidos a ECA. Os autores concluem que a
ACS com filtro de protecao nao € inferior a ECA em pacientes com estenose
carotidea severa’.

Um trabalho multicéntrico realizado na Europa, o EVA-3S'%,
randomizou 527 pacientes sintomaticos com estenose carotidea grave e
tendo como objetivo de medir a incidéncia de eventos isquémicos no pos-
operatdrio de até 30 dias apos a realizagcao de ACS e ECA. Esse trabalho foi

interrompido precocemente apds os resultados demonstrarem diferenca
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estatisticamente significante a favor da endarterectomia. O EVA-3S, porém,
apresentou problemas de condugao ao selecionar profissionais com menor
experiéncia técnica no braco da ACS em relagdo ao braco da ECA™?

A durabilidade da ACS esta mal definida e ndo ha consenso na

|iteratura18,20,39,96,141 ,142,144,145,146,147

. Alguns resultados demonstram que a
frequéncia de reestenoses em pacientes seguidos por pelo menos um ano
variam de 3,5% a 6,8% " e novo evento isquémico ipsilateral a lesdo
tratada de 1,4 a 3,2%%'3.

Recentemente, o grupo que desenvolveu o trabalho EVA-3S
publicou os seus resultados de acompanhamento de quatro anos dos
pacientes submetidos a ECA e a ACS que mostravam indices semelhantes
de AVCI no relacionados com o procedimento. indices de 4,49% para a
ACS e de 4,94% para a ECA'.

Num trabalho multicéntrico retrospectivo, onde 3924 ACS foram
acompanhadas por um ano, 3,36% dos procedimentos apresentaram

estenose maior que 50% e 1,39% dos pacientes apresentaram sintoma

cerebrovascular entre 31 dias e um ano ap6s a ACS®.
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Figura 19. ACS. Estenose grave do bulbo carotideo demonstrada na DAS
(A). Controle angiografico pés ACS demonstra boa abertura do bulbo
carotideo sem estenose residual (B). Radiografia digital demonstra stent de
células fechadas no bulbo carotideo (C).

Ha consenso na literatura mundial que a ACS deve estar
acompanhada de antiagregacdo plaquetaria dupla, isto &, associagdo de

duas drogas antiplaquetarias: o acido acetilsalicilico (AAS) que inibe, de
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forma irreversivel, a enzima cicloxigenase-1 das plaquetas, levando a
diminuicdo do tromboxano A2, substancia que promove a agregacao
plaquetaria bem como a vasoconstricdo; e uma droga da classe dos
tienopiridinicos, clopidogrel ou ticlopidina, que age por meio de uma
interacdo irreversivel com receptores de adenosina na superficie das
plaquetas, promovendo a inibigdo da agregacao plaquetaria e causando
prolongamento do tempo de sangramento em 1,5 a duas vezes o tempo
normal que prejudica a retragdo do coagulo'03104105148.149,150,151,152

Ha evidéncias de que nem todos os individuos respondem de forma
similar as drogas antiplaquetarias, que certos individuos apresentam
resisténcia ao acido acetilsalicilico e ao clopidogrel e que a associagao entre
as duas drogas promove beneficios aos pacientes resistentes e beneficios
adicionais quando ha acao simultéanea desses
medicamentos103’104'105'148'149’153.

A dupla antiagregacao plaquetaria deve ser iniciada cinco dias antes
do procedimento, utilizando 100 a 200 mg de aspirina ao dia e 75 mg de
clopidogrel ao dia, devido as caracteristicas farmacoldogicas do
clopidogrel*” 3.

O ticlopidine por apresentar reacbes adversas diversas como
sintomas gastrointestinais até neutropenia, fatal em alguns casos, além de
interagcbes medicamentosas com antiacidos que prejudicam sua absorgao,

deve ser utilizado apenas nos pacientes com intolerancia ao clopidogrel*”"*°.
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Quando necessario, uma dose de ataque com 300 mg de

clopidogrel pode ser ministrada até 6 horas do procedimento, ACS, para

47,150,153

obtencdo de um efeito maximo de anti-agregacao

Figura 20. Estenose grave do bulbo carotideo a DSA (A). Controle
angiografico demonstra boa abertura do stent sem estenose residual.
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Figura 21. DSA demonstra estenose grave do bulbo carotideo com dilatagdo
arterial poés-estendtica (A). Controle angiografico demonstra boa abertura do
bulbo carotideo (B). Radiografia digital demonstra boa abertura de stent de
celulas abertas.
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3. CASUISTICA E METODOS

3.1 Populacéao

Estudo retrospectivo e prospectivo dos resultados clinico e
radiologico de 164 pacientes submetidos a angioplastias de bulbo carotideo
com colocacdo de stent (ACS), realizadas nos servigos de radiologia
intervencionista do HC — FMUSP e Hospital Santa Marcelina de Sao Paulo —
Itaquera, entre janeiro de 2002 a maio de 2005.

O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo —
CAPPesqg. Todos os pacientes assinaram termo de consentimento livre e

informado.

3.1.1 Critérios de incluséao

« Histdria clinica (anamnese), exame fisico e neurolégico —
realizado por neurologista independente - testes laboratoriais,
eletrocardiograma e angiografia cerebral com estudo de arco adrtico,
troncos supra-aorticos e estudo do bulbo carotideo em ao menos duas
incidéncias que comprovassem estenose do bulbo carotideo por doenca

aterosclerdtica.
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« Idade inferior a 85 anos e com controle clinico adequado de
suas comorbidades como hipertensao arterial e diabete melito;

o Acompanhamento clinico e radioldgico por ultrasonografia com
Doppler por, pelo menos, 24 meses;

« Submissao a antiagregacao plaquetaria com clopidogrel 75 mg
e acido acetilsalicilico 100 a 200 mg antes do procedimento por, no
minimo, uma semana, ou com sobrecarga de 300 mg de clopidogrel a
véspera do procedimento. Apdés o procedimento mantinha-se o

clopidogrel por, no minimo, um més e o AAS por tempo indeterminado.

3.1.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos os pacientes segundo os seguintes critérios:

e pacientes com AVC desabilitante ou aqueles que néo
pudessem assinar livremente o termo de consentimento
para a realizagao do trabalho;

e pacientes com idade superior a 85 anos ou com
expectativa de vida menor que cinco anos;

e pacientes com lesdo estendtica carotidea ipsilateral nao

bulbar maior que 50%;
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e pacientes com lesdo estendtica no tronco arterial
braquiocefalico maior que 50%, exceto se a lesdo fosse no
bulbo carotideo esquerdo;

e pacientes com aneurisma ou estenose maior que 50% da
aorta ascendente e arco aortico;

e pacientes submetidos previamente a endarterectomia, ou
seja, aqueles com reestenose secundaria a
endarterectomia;

e pacientes submetidos a qualquer procedimento cirurgico
na regiao cervical;

e pacientes submetidos a radioterapia na regiao cervical,

e pacientes com estenose residual dentro do stent maior
que 30%, em relagdo a luz da artéria cardtida interna
normal;

e pacientes cujos acompanhamentos clinico e radioldgico
nao atingissem 24 meses.

Dos 164 pacientes incluidos inicialmente neste estudo com
diagnodstico de estenose do bulbo carotideo de origem aterosclerdtica,
tratados por ACS, 84 pacientes foram excluidos por ndo preencherem os
critérios de inclusédo preestabelecidos. Permaneceram no estudo 80
pacientes submetidos a 84 ACS, porque quatro deles apresentavam

estenoses bilaterais.
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3.2 METODOLOGIA

3.2.1 Defini¢bes

As complicacbes e eventos relatados eram classificados em
alteragbes vasculares, morte ou outros eventos nao vasculares, de acordo
com o National Institute of Neurological Disorders and Stroke®, da seguinte
maneira:

e acidente vascular cerebral (AVC) — sindrome clinica
caracterizada por um rapido desenvolvimento de sintomas
e sinais focais, e as vezes globais, perda da fungao
cerebral por mais que 24 horas ou que cause morte, sem
outra causa aparente que a de origem vascular e
confirmada por métodos de imagem;

e ataque isquémico transitério (AIT) — evento isquémico
cerebral com recuperacdo completa do déficit e com
duragao menor que 24 horas;

e amaurose fugaz — perda visual monocular transitoria;

e AVC hemorragico — AVC relacionado com hemorragia
intraparenquimatosa cerebral ou no espago subaracnodide,
diagnosticado por tomografia computadorizada ou pung¢ao

lombar;
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e morte vascular — morte relacionada a doenca vascular nao
cerebral, como infarto agudo do miocardio e ruptura de
aneurisma aortico;
e morte nao vascular — morte de causa ndao vascular, como
cancer.
As eventuais comorbidades que afetavam os pacientes incluidos
neste estudo, como hipertensao arterial sistémica (HAS), dislipidemia,
antecedente de tabagismo, diabete melito (DM), coronariopatia e doenca
arterial aterosclerética em outros territérios (doenga vascular periférica),
foram definidas da seguinte forma®>4¢>°:
¢ dislipidemia —.anormalidades das lipoproteinas
plasmaticas e desarranjo no metabolismo lipidico.
Pacientes em tratamento ou com colesterol total acima de
240 mg/dL ou triglicérides acima de 200 mg/dL

e hipertensdo arterial —pacientes em tratamento ou com
presséo sistolica que excedia 140 mmHg e/ou diastdlica
que excedia 90 mmHg;

e diabete melito — pacientes com nivel de glicose plasmatica
em jejum maior ou igual a 126 mg /dI;

e tabagismo — pacientes em uso de cigarro ou com historia
de uso no passado;

e coronariopatia — pacientes com historia de infarto do

miocardio, de angioplastia coronariana, de cirurgia
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coronariana (by pass), com teste cintilografico positivo e
aqueles com alteragdes no eletrocardiograma;

e doenca arterial periférica — pacientes com histéria de
claudicaggo em membros inferiores e com testes
funcionais ndo invasivos positivos ou arteriografia

demonstrando estenose em artéria periférica.

3.2.2 Protocolo de realizacdo da angioplastia do bulbo carotideo com

colocacéao de stent (ACS)

Todos os procedimentos foram realizados por, pelo menos, um
neurorradiologista intervencionista experiente, de acordo com os critérios da
American Society of Interventional and Therapeutic Neuroradiology -
ASITN'®®, em dois equipamentos de hemodinamica da marca Philips sob
fluoroscopia continua. Os equipamentos eram de alta definicdo dom 1024 x
1024 pixels, até 30 frames/seg., 4 GB e continham recursos como subtragao
Ossea digital e road-map..

Todos os pacientes se encontravam em decubito dorsal numa mesa
de hemodindmica com acesso venoso, monitoramentos cardiaco e
pressorico e oximetria distal.

O procedimento iniciava-se com a preparagao dos materiais. Todos

os introdutores e cateteres eram, previamente, lavados com fluxo de soro



62

fisiolégico e, posteriormente, acondicionados em recipiente estéril contendo
soro fisiolégico e heparina, numa solugao de 5 mil unidades por litro. Ainda
como passo da preparagao, os cateteres e guias com cobertura hidrofilica
tiveram esta funcdo ativada pelo mergulho em solugdo de soro fisiolégico
numa etapa prévia a pungao arterial.

Sob anestesia local e leve sedacdo realizada por um médico
anestesista, puncionava-se a artéria femoral direita e implantava-se um
introdutor valvulado de 7 French na artéria femoral comum, o qual era
suturado a pele. Se houvesse tortuosidade importante dos vasos iliacos e
femorais, eram escolhidos introdutores longos de 40 cm, com finalidade de
estabilizar o cateter e cateter-guia nas carétidas comuns.

Uma injecdo em bolus de dez mil unidades (10.000 Ul) de heparina,
por via venosa periférica,era administrada apds a instalagcao de introdutor
valvulado. Estava programado acréscimo de mil unidades (1.000 Ul) de
heparina se o procedimento perdurasse por mais de 60 minutos.

O médico anestesista ficava presente na totalidade dos casos para
controlar a infusao de medicamentos e eventuais intercorréncias. Solugao de
atropina era preparada pelo anestesista, previamente a angioplastia, e
guardada para o momento da insuflagdo do baldo para a modelagem do
stent. A comunicagao verbal intermitente entre os médicos executantes da
ACS e o paciente era mantida durante o procedimento, assim como
eventuais testes clinicos eram realizados durante o procedimento.

Em todos os casos a angiografia da carétida candidata a ACS era

realizada inicialmente com cateter angiografico 5 Fr, para se comprovar a
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estenose demonstrada em outros métodos. Neste mesmo tempo do
procedimento, angiografias dos vasos cerebrais, nutridos por essa carétida,
eram realizadas e repetidas ao final da ACS para se observar a possibilidade
de oclusdes arteriais.

Em todos os casos foi empregado contraste nao i6nico de baixa
osmolaridade.

Na totalidade dos casos um cateter-quia de calibre 7 Fr era
introduzido na artéria femoral comum por dentro de introdutor valvulado e
sua extremidade distal era posicionada na artéria carotida comum a ser
submetida a ACS, alguns centimetros abaixo da placa aterosclerética.

Apos posicionamento de cateter-guia na artéria cardtida comum,
realizava-se um road map e um sistema de filtro de protecdo cerebral
fechado ultrapassava a estenose, sendo posicionado alguns centimetros
acima da estenose, proximo a base do cranio, preferencialmente num
segmento retilineo, onde era aberto. Observava-se, adicionalmente, se o
filtro estava ajustado ao calibre da artéria e evitava-se deslocar o sistema do
filtro durante as préximas manobras.

Foram usados sistemas de filtro do tipo “troca rapida” de atuagcao
por microguias 0,014”, com membrana filtrante de poliuretano com poros de
100 a 140 ym (EPI FilterWire® - Boston Scientific e AngioGuard® - Cordis).

Ainda sob road-map, implantava-se o stent pela técnica de stent
primario (sem dilatagado prévia por baldo da estenose) com diametro (7 a

8mm) adequado a cada caso e comprimento suficiente (30 a 50mm) para
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cobrir o bulbo e toda a placa aterosclerética, excedendo os limites da placa
em pelo menos, 1 cm distal e proximalmente.

Foram empregados stents autoexpansiveis (Carotid Wallstent® —
Boston Scientific, e Precise® — Cordis ), projetados para uso carotideo em
sistema de guia 0,014”. O stent Protégé® foi usado apenas em sua versao
reta (straight) no nosso estudo.

Em seguida a liberacdo do stent, 0,5 mg de atropina eram
administrados por via venosa e, ap0s observar consequente taquicardia,
progredimos um cateter-balao 6,0 mm, que era insuflado no interior do stent
na altura da estenose.

O balao de angioplastia era aplicado para “moldar” a forma do stent,
suavemente, sem dilatacdo além do diametro do stent. Em todos os
procedimentos eram usados balées de tamanho unico: 6mm de didametro e
20mm de comprimento (Gazele® — Boston Scientific e Amia® — Cordis).

Apos esvaziar o balao completamente, realizava-se uma angiografia
cervical de controle imediato com injecdo manual, suave, do meio de
contraste visando nao causar turbilhonamento de sangue no filtro e evitar a
mobilizagdo de eventuais residuos que se encontrem retidos no mesmo.

Apos controle por DSA cervical ao fim da ACS, e esta ser
considerada como satisfatéria (estenose residual de no maximo 30%), era
recolhido o filtro.

Posteriormente a remocao do filtro e como ultima etapa da ACS,
angiografias carotideas da vascularizagdo intracraniana em incidéncia

anteroposterior (AP) e perfil eram realizadas para demonstrar que a artéria
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submetida a ACS mantinha-se patente, comprovando a eficacia do
tratamento. A seguir, os vasos intracranianos eram minuciosamente
estudados e comparados com a angiografia pré-angioplastia, para detectar
eventuais oclusdes distais apds ACS (macro-émbolos).

O cateter-guia era retirado ao final da ACS, ficando apenas o
introdutor arterial na regido inguinal. A heparina ndo era antagonizada,
deixando-se a sua eliminagao ser realizada pelo metabolismo natural. Apos
a ACS, os casos eram monitorados em unidade de tratamento intensivo por
24 horas, com atengao ao estado neuroldgico, a frequéncia cardiaca e,
principalmente, a pressao arterial. Apés aproximadamente 4 horas do final
da ACS, o introdutor femoral era retirado e era realizada compressao manual

no ponto da puncéao arterial.

3.2.3 Acompanhamento clinico

Os pacientes eram acompanhados ambulatorialmente sob forma de
consultas regulares ap6s o procedimento nos seguintes intervalos: um més,
seis meses e, entdo, anualmente. As consultas eram realizadas por um
neurologista independente.

As informagdes clinicas, radiolégicas e laboratoriais eram anotadas

em folha especifica nos prontuarios desses pacientes (Anexo D) e eram
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posteriormente recolhidos os dados desde o momento da internagdo para
ACS até a ultima consulta. As informacgdes: sexo, idade, histéria clinica,
comorbidades associadas, exames clinicos, de imagem e laboratoriais eram
armazenados num banco de dados, assim como telefone e/ou e-mail.

Antes de finalizar a entrada de um paciente no trabalho, todos os
pacientes incluidos foram contatados, diretamente ou por telefone, e
obtinham-se informagdes da evolugdo clinica e radiolégica do paciente,

assim como eventuais informag¢des nao encontradas nos prontuarios.

3.2.4 Acompanhamento radiolégico

Os exames de ultrasonografia eram realizados ao menos uma vez a
cada ano apds a angioplastia, por um ultrasonografista experiente e sem
conhecimento prévio do caso.

Os exames de USD utilizados no rastreamento das reestenoses
carotideas intra-stent estudavam a artéria cardétida comum e o segmento
carotideo intra-stent. Os exames eram realizados com um equipamento de
ultrasonografia em modo B, Doppler colorido e Doppler espectral e o
segmento carotideo intra-stent era classificado como normal ou com
estenose. As estenoses eram classificadas quanto a amplitude em

segmentar e difusa e quanto a intensidade em leve, moderada e grave, cujos
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valores representam estenose menor que 50%, entre 50 e 69% e maior que
70%, respectivamente.

Os exames foram divididos em cinco grupos em relagcao a data do
procedimento: exames USD de até 1 ano, até 2 anos, até 3 anos, até 4 anos
e até 5 anos. Assim analisamos a ocorréncia anual pés-procedimento de
estenose intra-stent.

No caso de reestenose intra-stent no USD, maior que 70% ou
quando o USD era inconclusivo o paciente era submetido a angiografia com
subtracao digital (DSA).

As DSA eram realizadas pela mesma equipe de neurorradiologistas
da seguinte forma:

e acesso femoral direito e introdug¢ao de introdutor valvado 5
F.

e cateterizacdo seletiva da artéria cardtida comum
submetida a ACS;

e injecdo de seis a oito mililitros de meio de contraste iodado
nao ibnico e obtencdo de imagens radiograficas com
subtracdo Ossea digital numa velocidade de quatro
radiografias por segundo, durante a passagem de
contraste pelas artérias carotidas;

e obtengdo de imagens em, pelo menos, duas incidéncias e

eram obtidas, ainda, imagens intracranianas;
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e mensuracao do ponto de maior estenose comparando-o
ao diametro do segmento normal da artéria cardtida
interna distal ao stent;

e estenose intra-stent maior que 80% era classificada como
estenose grave.

O intervalo entre 0 USD e a DSA era de, no maximo, cinco meses e
o resultado da DSA era utilizado como critério definitivo de reestenose.

Por fim, os pacientes que apresentavam estenose intra-stent maior
que 80% na DSA tinham suas caracteristicas demograficas e comorbidades
analisadas no intuito de se identificar fatores de risco para a estenose

carotidea intra-stent.

3.2.5 Anédlise Estatistica

A anadlise de todas as informacbes coletadas nesta pesquisa foi
inicialmente feita de forma descritiva.

Para as variaveis de natureza quantitativa foram calculadas
algumas medidas-resumo, como média, desvio-padrdo, entre outras, e
confeccionados graficos'%10911°,

As variaveis de natureza qualitativa foram analisadas através do
célculo de frequéncias absolutas e relativas, além da construgcédo de graficos

de setor circular (pizza)'®®'%°"1°,
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As analises inferenciais empregadas com o intuito de confirmar ou

refutar evidéncias encontradas nas analises descritivas foram:
e Extensdo do teste Exato de Fisher para verificar a
associacao entre presenca de sintomas cerebrovasculares

(sintomatico) e tipo de complicagdo'?®'%%110,

e Estimacao da curva de Kaplan-Meier, considerando como
o evento de interesse a ocorréncia de novo evento
isquémico e/ou estenose intra-stent grave'%199110,

Em todas as conclusdes obtidas através das analises inferenciais foi

utilizado o nivel de significancia a igual a 5%.

Os dados foram digitados em planilhas do Excel 2000 for Windows
para o adequado armazenamento das informacdes. As analises estatisticas

foram realizadas com o software Statistical Package for Social Sciences

(SPSS), versao 11.0 for Windows e R-Program verséao 2.3.1.
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4. RESULTADOS

4.1 Dados clinicos e demogréaficos dos pacientes

Oitenta pacientes submetidos a 84 ACS foram acompanhados
clinica e radiologicamente num intervalo que variou de 25 a 66 meses, com

média de 43,2 meses, com desvio padrao de 10,8 meses (Grafico 1 e 2).
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Grafico 1. Tempo de acompanhamento (meses) dos pacientes.
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Grafico 2. Tempo de acompanhamento (meses) dos pacientes.

A Tabela 1 e os Graficos 3 a 8 trazem a descricdo dos pacientes,
segundo caracteristicas demograficas e comorbidades. A amostra
selecionada nesta pesquisa era composta por 80 pacientes, sendo 34 (42,5
%) do sexo feminino e 46 (57,5%) do sexo masculino. A idade média dos
pacientes foi de 68,7 anos, com desvio-padrao de 7,9 anos, variando entre
48 a 83 anos.

Sessenta e oito (85,0%) pacientes apresentavam hipertensao
arterial. Diabete melito foi frequente em 28 (35,0%) pacientes. O tabagismo
foi habito comum em 22 (27,5%) pacientes. Quarenta e quatro pacientes

(55,0%) apresentavam dislipidemia.



Caracteristicas demograficas

Género

Faixa etaria

Hipertenséo arterial

Diabete melito

Tabagismo

Dislipidemia

Feminino
Masculino
Total

até 74 anos
75 anos ou mais
Total

sim
nao
Total

sim
nao
Total

sim
nao
Total
sim

nao
Total

Frequéncia
34
46
80

53
27
80

68
12
80

28
52
80

22
58
80

44
36
80

72

Porcentagem
42,5%
57,5%
100,0%

66,3%
33,7%
100,0%

85,0%
15,0%
100,0%

35,0%
65,0%
100,0%

27,5%
72,5%
100,0%

55,0%
45,0%
100,0%

Tabela 1. Distribuigdo dos pacientes, segundo caracteristicas demograficas

e comorbidades.
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46;57,5%

L\ y

B feminino masculino

Grafico 3. Distribuicao dos pacientes, segundo sexo.

’

W até 74 anos B 75anos ou mais

Gréfico 4. Distribuigdo dos pacientes, segundo faixa etaria (anos).
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W sem hipertensdo arterizl B com hipertensao arterial

Grafico 5. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de hipertensao

arterial.

B sem ciabetes MW comdiabetes

Grafico 6. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de diabete melito.
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H ndofumante M fumante

Grafico 7. Distribuicdo dos pacientes, segundo tabagismo.

- Y

B sem dislipidemia M com dislipidemia

Grafico 8. Distribuigdo dos pacientes, segundo presenga de dislipidemia.
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A apresentacéo clinica, com sintomas cerebrovasculares, dos pacientes e a

presencga de sopro cervical estao resumidas nas tabelas 2 e 3, nos graficos 9

e 10.

Apresentacdo clinica Frequéncia Porcentagem
Sintomatico ipsilateral 53 66,3%
Sintomatico contra-lateral 10 12,5%
Sintomatico contra e ipsilateral 2 2,5%
Assintomatico 13 16,3%
Indefinido 2 2,5%
Total 80 100,0%

Tabela 2. Distribuigdo dos pacientes, segundo apresentagdo clinica
(sintomas cerebrovasculares).

2:2,5%

B Sintomatico ipsilateral
2;2,5%\ B Sintomatico contra-lateral

W Sintomatico contra e
ipsilateral

| Assintomatico

W Indefinido

Grafico 9. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenca de sintomas
cerebrovascular (sintomatico).
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Sopro cervical Frequéncia Porcentagem
Sim 10 12,5%
Nao 68 85,0%
indefinido 2 2,5%
Total 80 100,0%

Tabela 3. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de sopro cervical.

Sopro carotideo

2, 2,5%

M Presente
W Ausente

m Indefinido

Grafico 10. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de sopro cervical.
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A Tabela 4 e os Graficos 11 a 14 trazem a ocorréncia de doencgas

vasculares na amostra selecionada.

Doengas vasculares Frequéncia Porcentagem
Coronariopatia sim 26 32,5%
nao 54 67,5%
Total 80 100,0%
Lesao vascular periférica sim 10 12,5%
nao 70 87,5%
Total 80 100,0%
Lesé&o carotidea contralateral sim 31 38,8%
nao 49 61,3%
Total 80 100,0%
Lesao circulagao posterior sim 8 10,0%
nao 72 90,0%
Total 80 100,0%

Tabela 4. Distribuicdo dos pacientes, segundo doengas vasculares.

B sem coronzriopatia B com coronariopatia

Grafico 11. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenca de coronariopatia.
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B sem lesdo vascular periférica B com lesdo vascular periférica

Grafico 12. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de lesdo vascular
periférica.

B sem lesdao carotidea contra-lateral ™ com lesao carotidea contra-lateral

Grafico 13. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenca de lesdo carotidea
contralateral.
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8;10,0%

m sem lesdo circulagdo posterior B com lesdo circulagdo posterior

Grafico 14. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenca de lesdo da
circulagao posterior.

A amostra de 80 pacientes resultou em 84 ACS, sendo 36 no bulbo
carotideo direito e 48 no bulbo carotideo esquerdo, como exposto na tabela

5 e grafico 15.
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Lado Frequéncia Porcentagem
Direito 36 42,9%
Esquerdo 48 57,1%
Total 84 100,0%

Tabela 5. Distribuigdo dos procedimentos, segundo lado.

48:57,1%

B ladodireito lado esquerdo

Graéfico 15. Distribuicdo dos procedimentos, segundo lado.

4.2 Dados dos procedimentos (ACS) e complicacGes imediatas

Das 84 ACS realizadas e acompanhadas neste trabalho, 75 nao
apresentaram nenhum tipo de complicacdo e nao houve em toda a amostra

nenhum caso de infarto agudo do miocardio ou de o6bito no periodo pos-
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operatorio. Houve, portanto, nove ACS com complicagdes relacionadas aos
procedimentos. (tabela 6, grafico 16).

Houve um caso de hematoma inguinal no local da puncgao tratado
com compressas locais e analgésicos orais.

Quatro pacientes apresentaram complicagdes isquémicas cerebrais
classificadas segundo o National Institute of Neurological Disorders and
Stroke’®, da seguinte forma: um caso de AVC major (1,2%), caracterizado
por déficit motor permanente associado a afasia motora; dois casos de AVC
minor (2,4%), caracterizado por amaurose monocular; € um caso de AIT
(1,2%), caracterizado por déficit motor transitério com recuperagao completa
dentro de 24 horas. O numero de complicagdes neuroldgicas foi de 4,8%.

Dois pacientes apresentaram bradicardia que melhoraram
prontamente a injecdo endovenosa de atropina. Dois pacientes
apresentaram hipotensao e tiveram alta normotensos, porém um deles teve

seu tempo de internacao hospitalar prolongado em uma semana.
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Complicagéo Frequéncia Porcentagem
Complicagao neurolégica 4 4,8%
Bradicardia 2 2,4%
Hematoma 1 1,2%
Hipotenséao 2 2,4%
Sem complicacao 75 89,3%
Total 84 100,0%

Tabela 6. Distribuicdo dos procedimentos, segundo as complicagoes
imediatas das ACS

4 [V)
100,0% £
75,0%
50,0%
25,0%
0,0% —
PRs) > > 20 2.0
ol
o & & & &
N Réd » & &
@Q \O ’bb\ Q’(Q QO& ((\Q\
P & R S S
()
< Q’{(‘
C)

Grafico 16. Distribuicdo dos procedimentos, segundo as complicagdes
imediatas das ACS
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4.3 Acompanhamento clinico

Dos 80 pacientes acompanhados clinicamente neste trabalho, 53
apresentavam sintomas cerebrovasculares relacionados ao territorio
carotideo submetido a ACS, antes da realizagdo do procedimento (grafico
17), com a seguinte distribui¢cdo: vinte e oito tiveram AVC, quatorze tiveram
AIT, cinco apresentavam sintomas vertiginosos, dois apresentavam
alteragbes visuais transitérias (AlTs), dois tiveram AVC e ainda
apresentavam AIT, um paciente que teve AVC previamente e ainda
apresentava AIT e sintomas vertiginosos e um ultimo paciente apresentava

AVC associado a sintomas vertiginosos.

M ndo sintomatico Msintomatico

Grafico 17. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de sintomas
cérebrovascular (sintomatico).
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Apenas um dos 80 pacientes apresentou novo episodio de evento
isquémico no seguimento clinico apés a ACS (tabela 7 e grafico 18). Esse
paciente era do sexo masculino, com 73 anos de idade, hipertenso, nao
apresentava outras comorbidades nem lesao vascular em outro local e foi
submetido a tratamento endovascular do bulbo carotideo esquerdo. Era
sintomatico para doenga cerebrovascular, apresentando AlTs ipsilaterais ao
lado tratado. Foi acompanhado clinicamente durante 55 meses e
apresentou, nos primeiros seis meses apds a ACS, dois episddios de AlTs;

apods esse periodo tornou-se assintomatico.



86

Frequéncia Porcentagem
Novo evento isquémico Sim 1 1,3%
Nao 79 98,7%
Total 80 100,0%
Novo evento isquémico Sim 1 1,3%

Tabela 7. Distribuicdo dos pacientes, segundo a presenga de novo evento
isquémico.

1;1,3%

B sem novo evento isquémico B comnovo evento isquémico

Grafico 18. Distribuicdo dos pacientes, segundo presenga de novo evento
isquémico.

Dos sete pacientes que apresentavam sintomas vertiginosos antes
da ACS, quatro apresentaram melhora do quadro clinico e trés néo

apresentaram alteracao do quadro clinico apés ACS.
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4.4 Acompanhamento radioldgico

Todos os 80 pacientes realizaram o USD regularmente, segundo o
protocolo do estudo, que demonstrou duas estenoses maiores que 70% em
dois pacientes e um USD inconclusivo. Os trés pacientes foram, entao,
submetidos a DSA.

Os resultados das DSA, realizadas nos casos acima, foram: uma
estenose intra-stent maior que 80%, uma estenose pos-stent de
aproximadamente 60% e auséncia de estenose significativa no paciente cujo

USD foi inconclusivo. (tabelas 8 e 9)

usD Tempo pos ACS DAS
Caso 23 Grave 18 meses Estenose intra-stent de 80%
Caso 34 Grave 2 anos Estenose pos-stent de 60%
Caso 32 | Inconclusivo 1 ano Stent pérveo e sem estenose

Tabela 8. Casos em que foi realizada a DSA e tempo de diagndstico de
reestenose apos a realizacdo da ACS



usD

Angiografia

Grave
Moderada

Leve

Sem reestenose
Inconclusivo

Total

Grave
Moderada

Sem reestenose
Nao realizou

Total

Frequéncia
2
1
2
78
1
84

81
84

88

Porcentagem
2,4%
1,.2%
2,4%

92,9%
1,.2%
100,0%

1,2%

1,2%

1,2%
96,4%
100,0%

Tabela 9. Distribuigdo dos procedimentos, segundo reestenose no USD e na

DSA.
100,0%
75,0%
50,0%
25,0%
i L ;
0,0%
grave moderada sem nao realizou
Reestenose

Grafico 19. distribuicdo dos procedimento quanto ao resultado da DSA
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Paciente com reestenose grave intra-stent apresentava as seguintes
caracteristicas e histéria clinica: (Figura 22) sexo feminino, 69 anos com
AVC prévio no hemisfério cerebral esquerdo e estenose de 90% do bulbo
carotideo esquerdo, de 50% do bulbo carotideo direito. Ele apresentava
como comorbidades: hipertensdo arterial e diabete melito, além de
arteriopatia periférica.

Foi submetido a ACS do bulbo carotideo esquerdo em maio de 2005
e apresentou no pos-operatério imediato hipotensédo arterial tratada com
hipervolemia, complicagao leve pelo critério NASCET.

Em novembro de 2006, 18 meses apdés a ACS, realizou USD de
controle que evidenciou estenose grave intra-stent (> 70%). A DSA realizada

em dezembro de 2006 demonstrou estenose intra-stent de 80%.
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Figura 22. DSA demonstra reestenose grave na borda inferior do stent

O Grafico 20 traz a curva de Kaplan-Meier para os pacientes,
considerando como o0 evento de interesse a ocorréncia de novo evento
isquémico e/ou angiografia grave. E importante observar que esta curva

reflete que a maioria dos pacientes ndo apresentou o evento de interesse.



1.0

04 0.6

Proporgao de auséncia do evento de interesse*
0.2

____________________________________

Grafico 20. Curva de Kaplan-Meier, segundo evento* de interesse.

| | | |
30 40 50 60

Tempo (meses)

*novo evento isquémico e/ou angiografia grave
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5. DISCUSSAO

A aterosclerose € uma doenga sistémica, de proporcdes epidémicas
nos paises ocidentais®***°. Patologicamente a aterosclerose compromete
determinada artéria, causando perda da elasticidade e acumulo de gordura
na parede arterial. Fatores modificaveis como dislipidemia e diabetes melito,
presenca de hipertensao arterial e tabagismo sao relacionados diretamente
ao desenvolvimento da doenga aterosclerética, assim como pacientes do
sexo masculino e com idade avangada que eram maioria na populagao do
presente estudo®*47:°261.63.72

Todos o0s pacientes (100%) da populacédo deste trabalho
apresentavam ao menos um fator de risco modificavel para o
desenvolvimento de doenca aterosclerética e 62 pacientes apresentavam ao
menos dois fatores (Anexo B), demonstrando forte correlagdo entre tais
fatores de risco e o desenvolvimento da doenga aterosclerotica.

A doencga cerebrovascular extracraniana € uma das formas de
expressdo mais frequentes da aterosclerose e pode causar complicagoes

10.2334.4161. Nesta série, 60 pacientes de 78

neuroldgicas e clinicas graves
dos quais se conhecia o quadro clinico inicial, apresentavam sintomas
cerebrovasculares e apenas 13 pacientes nao apresentavam qualquer
sintoma cerebrovascular.

A maioria dos pacientes que apresenta estenose carotidea abre o

quadro com acidente vascular isquémico (AVCI), apenas 10% dos AVCI é
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precedido por ataque isquémico transitorio (AlT), apesar dos pacientes que
apresentam AIT serem fortes candidatos a sofrerem AVC|(!:40:42:50.52.54.89,107)
Outro sintoma da estenose carotidea avaliado neste trabalho, o sopro
cervical, acomete aproximadamente 60% dos pacientes que apresentam
estenose carotidea maior que 50%° 881,

A presenga de sopro cervical em oito pacientes, 10% do total com
sopro cervical ndo condiz com a literatura mundial. O sopro carotideo,
todavia, € um sintoma util como um preditor de AVCI e em pacientes que ja
apresentaram sintomas cerebrovasculares, o sopro carotideo pode ser
subvalorizado, uma vez que é imperativo o estudo diagndstico dos bulbos
carotideos com USD**®%"°. Esse fato talvez explique a baixa incidéncia de
pacientes com a presenca de sopro carotideo na nossa amostra, que é
formada principalmente por pacientes com sintomas cerebrovasculares.

Se considerarmos apenas os pacientes cujo diagnéstico de sopro
carotideo é relevante para diagnosticar estenose carotidea, ou seja, aqueles
que nao apresentam sintomas cerebrovasculares, o sopro torna-se bem
mais frequente. Treze pacientes da nossa casuistica nao apresentam
sintomas cerebrovasculares, destes: sete apresentam sopro carotideo ou
53,8% dos pacientes sem sintomas cerebrovasculares (Anexo B). Numero
semelhante aos descritos em outros trabalhos da literatura®:"%-8%-8,

Muitos trabalhos da literatura, assim como este, comprovam a
incidéncia relativamente alta do acometimento da doenca aterosclerdtica em

diversas artérias, que pode se manifestar simultaneamente, porém

geralmente em diferentes intensidades. Fato que torna necessario uma
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investigacado de sinais e sintomas da doenga coronariana, visceral e
periférica, em pacientes com estenose carotidea, assim como investigar
acometimento da circulagdo cerebral em pacientes com doencga
aterosclerética diagnosticada em outro territério arterial?®4042 %0.61.63,

O sistema arterial carotideo é objeto de estudos que demonstram a
formagdo frequente de placas de ateroma nessa regido e as suas
consequéncias para o fluxo sanguineo cerebral®'?%2°,

A bifurcagao carotidea, devido as suas peculiaridades anatémicas, é
um dos locais mais comuns de formagao da placa aterosclerética. Ha, no
entanto, consideravel variagdo no desenvolvimento das placas de
aterosclerose, em um mesmo individuo e em diferentes individuos com
mesmos fatores de risco para formacéao de tais placas, que se desenvolvem
em diferentes locais, e em diferentes intensidades*?26:2%:°1:56.59.62

Especificamente, em relacdo as artérias carétidas, um mesmo
individuo apresenta distribuicdo assimétrica no desenvolvimento de placas
de ateroma, quando a aterosclerose deveria afetar ambas as caroétidas
igualmente®*2%2°,

Nosso trabalho demonstra, em acordo com a literatura mundial que
a doenca aterosclerdtica acomete de maneira assimétrica as bifurcagdes
carotideas®?®%. Tivemos apenas quatro pacientes com estenose bilateral
do bulbo carotideo.

Diversos pesquisadores tém estudado a relagcdo entre a anatomia

da bifurcagao carotidea, a sua hemodinamica e a formacdo da placa de

aterosclerose e tém sugerido que o didmetro dos vasos e seus angulos sao
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determinantes no desenvolvimento da placa na bifurcagdo carotidea. Este
fato poderia explicar o acometimento assimétrico na formacédo da placa
aterosclerdtica, uma vez que a anatomia varia consideravelmente entre
individuos e entre as duas carétidas de um mesmo individuo?2°*°,

Modelos de fluxo tém demonstrado a importancia da hemodinamica
na formagdo da placa aterosclerética no bulbo carotideo®*°>°¢€21% pjgcas
de aterosclerose tendem a se desenvolver em areas da parede arterial onde
ha baixo estresse hemodinamico. Alteragcbes na complacéncia arterial
causadas pela infiltracdo de gordura na parede podem influenciar na sua
conformacgao por alterar a estrutura e metabolismo endotelial. Portanto, as

caracteristicas anatbmicas da bifurcacdo carotidea resultam na

predisposicdo & formacdo e desenvolvimento das placas aterosclerdticas®:

29,34,53,55,56,62

by

Ainda em relacdo a anatomia da bifurcagdo carotidea, existem
variagdes na origem e no curso dos vasos, resultado das muitas etapas que
envolvem a transformacao do sistema embriogénico de arcos adrticos, como
regressao, retencdo e reaparecimento®®>+%’,

Alguns investigadores tém notado que pacientes com bifurcacdes
carotideas altas submetidos a ECA apresentam indices de mortalidade e
morbidade relativamente altos, especialmente em relacao a lesdo de nervos,
devido a dificuldade técnica de isolar a bifurcagdo carotidea*’?%30344° Qg
resultados de disseccdes anatdbmicas, como os publicados por Lucev® e

Ozgor®? demonstram que a frequéncia de bifurcacdo carotidea alta, isto é

acima do osso hidide, pode ser maior do que descrevem livros textos,
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dependendo da populacdo avaliada, faz com que imaginemos que as
dificuldades técnicas encontradas durante a ECA podem ser ainda mais
comuns?4%8:32,

Devido as relagbdes anatdmicas entre o bulbo carotideo e as
estruturas nervosas adjacentes, a disfuncédo do nervo do hipoglosso é a mais
frequentemente complicagao local da ECA e pode se manifestar com desvio
da lingua ipsilateral a lesao, disartria, dor, dificuldade de mastigacédo e
deg|utigéo7,25,26,28,30,67_

A disfungao de nervos relacionada a ECA é relativamente comum e
pode ocorrer devido a secgdo traumatica durante a cirurgia, edema poés-
operatorio dos tecidos perineurais que levam a formagao de cicatriz e a
constricdo nervosa, além de estiramento e compressao?>2°°.

A lesao do nervo laringeo recorrente, apesar de menos comum é
extensamente estudada devido aos seus sintomas: disfagia, disfonia e
rouquidé025'26’32’40'44.

Diferentemente da ECA, o acesso da ACS nao é realizado na regiao
cervical e essa € uma das principais vantagens da ACS. Usualmente a ACS
€ realizada através de puncao da artéria femoral, com introdugao de cateter
de 7 French, aproximadamente 2,2 mm de didmetro. A regido inguinal, onde
€ realizada a puncdo, nao apresenta estruturas nervosas importantes que

possam ser |esadas7,40,123,124

, enquanto o acesso cirurgico da ECA que se
faz através de extensa abertura cervical com incidéncia significativa de
hematomas e de lesdo de nervos cranianos e cervicais. No estudo

NASCET®, a incidéncia de hematoma cervical foi de 5,5% e de paralisia de
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nervo craniano foi de 7,6%. O estudo CAVATAS'®*, que comparou os dois
meétodos, apresentou paralisia de nervo craniano somente no grupo das
endarterectomias (8,7%) e hematomas nos dois grupos, sendo inguinal no
grupo endovascular (1,2%) e cervical no grupo das endarterectomias
(6,7%)6,67,124.

A proposta deste estudo € avaliar a evolugdo a longo prazo da
doenca aterosclerética do bulbo carotideo submetida a tratamento
endovascular com colocagao de stent do tipo autoexpansivel. Foi, portanto,
necessaria a exclusdao de qualquer outra causa de doenga carotidea
estenosante como a disseccdo carotidea, a compressao extrinseca por
lesdes expansivas cervicais, as estenoses de pacientes submetidos
previamente a qualquer intervencdo cirurgica ou radioterapica cervical. Tais
causas poderiam corroborar ou ser a causa de lesbes estenoticas
recidivantes, alterando a histéria da doenca aterosclerética tratada por ACS.

O tratamento de lesdes arteriais ateroscleroticas obstrutivas por via
endovascular é uma opcao de tratamento recente com resultados
comprovados em pacientes sem sintomas cerebrovasculares que
apresentem estenose maior que 70% da luz arterial e para pacientes com
sintomas cerebrovasculares com estenose maior que 60% da luz
arterial1'8‘13'67’88‘109’140.

O tratamento endovascular de lesdes arteriais estenosantes iniciou
na circulacao periférica e tornou-se amplamente utilizada apds a aplicagao

14,40,129,139.

na doenga coronariana Utilizando técnicas e materiais

desenvolvidos para intervengdo coronariana, diversos investigadores tém
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demonstrado que angioplastia com baldo e implante de stent é praticavel no
tratamento de lesbes estendticas envolvendo a  bifurcagao
carotidea8’13'17'93'124'126.

ACS representa uma técnica de revascularizagdo que oferece
vantagens tedricas em relagdo a ECA: ser menos traumatica, ser mais
segura e menor tempo de internagcao hospitalar, com beneficios terapéuticos
comprovados em pacientes de alto risco para a realizagcdo da
ECA7’8’19’20’59’115’139.

O sucesso técnico da ACS nesse grupo de pacientes, associado a
taxas de complicacado semelhantes as da ECA, tem motivado o uso ACS
como procedimento de escolha no tratamento de estenose carotidea em

8,13,15,16,17.

muitos centros ; no entanto, alguns autores discutem a verdadeira

eficacia e durabilidade do método”"819:20.90,

Inumeros trabalhos da literatura mundial citam a ACS como um
método alternativo a ECA para tratamento de lesdes estendticas do bulbo
carotideo; porém, de durabilidade incerta e sem eficacia comprovada
tardiamente na prevengdo de novos eventos isquémicos™’ 18192090  Este
trabalho pretende responder a essa questdo. Uma vez que as técnicas
endovasculares tém se popularizado devido a sua grande reprodutibilidade,
baixos indices de complicacbes imediatas e, principalmente, maior conforto
ao paciente do que as técnicas cirurgicas convencionais®’ 112116117,

Esta série documenta os resultados tardios de um grupo de

pacientes submetidos a ACS, tratados em dois servigos de neurorradiologia
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sempre com a mesma técnica endovascular, pelos mesmos operadores e
segundo um protocolo preestabelecido.

A escolha de estudar lesdes aterosclerdticas exclusivamente
bulbares se deve a sua alta prevaléncia e gravidade, por ser a principal fonte
embodlica cerebral ndo cardiaca e a sua forma de tratamento endovascular
que segue critérios mundialmente estabelecidos com o uso de filtro de
protecdo cerebral e de stent auto-expansivel"7:39:9.109.116.129

A selegao dos pacientes foi criteriosa e restringiu um grande niumero
de pacientes, no intuito de fazerem parte deste estudo apenas aqueles com
estenose bulbar de origem aterosclerotica acompanhados por, pelo menos,
24 meses e com lesdo exclusiva do bulbo carotideo no lado tratado.
Estabeleceu-se, assim, um acompanhamento tardio homogéneo com meédia
de 43,2 meses e desvio padrao de 10,8 meses, de pacientes com um unico
foco arterial de estenose.

Com a exclusdo de pacientes com estenoses carotideas
concomitantes, evitou-se correlacionar um novo evento isquémico
proveniente de outro foco arterial de doencga aterosclerética com os do bulbo
carotideo submetido a ACS, reduzindo assim os casos de falso-positivos
para evento isquémico.

O formato deste trabalho nao responde as ocorréncias tardias de
reestenose ou de novo evento isquémico, em todas as etiologias de doenca
carotidea estenosante, porém, acreditamos que dessa forma conseguimos

estabelecer o que realmente ocorrera tardiamente com uma parcela
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significativa da populacdo que é submetida ao tratamento endovascular do
bulbo carotideo devido a doenga aterosclerotica.

Os resultados desta série demonstram que a populagdo deste
trabalho esta protegida de novos eventos isquémicos e raramente necessita
de nova intervencdo cirurgica, como explicita a curva de sobrevida de
Kaplan-Meier (grafico 20). Tivemos um unico caso de reestenose intra-stent
grave e um unico paciente com novo evento isquémico apés a ACS.

Outros estudos, como os resultados tardios do EVA-3S'*® também
demonstram baixos indices de novo evento isquémico. No estudo
CAVATAS'® as taxas de morte e AVC desabilitante em qualquer territério
vascular, incluindo eventos relacionados aos procedimentos néo diferiam
entre os grupos submetidos a ACS e a ECA, apesar das angioplastias serem
realizadas sem a colocacdo de stents®”'?*. Resultados semelhantes foram
encontrados nos trabalhos SAPPHIRE’.

Associando os resultados deste estudo aos resultados do EVA-
35 CAVATAS e'* temos nuimeros fortemente sugestivos que ACS é tio
efetivo quanto a ECA na prevengdo, a médio prazo, de novos eventos
isquémicos. Como os proprios autores do EVA-3S, que tiveram altos indices
de complicagdes imediatas, discutem, é preciso pensar a causa de tantas
complicagcdes no braco da ACS, assim como da necessidade de capacitar
médicos e de estabelecer protocolos com a utilizacdo de stents e
mecanismos de protecéo cerebral que tornem o procedimento seguro, como

visto em inimeras séries e trials publicados'**.
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O desenvolvimento de novas tecnologias como o uso de stents
autoexpansiveis e mecanismos de protecdo cerebral contra émbolos,
associado a formagao de médicos preparados para realizar a ACS de forma
menos traumatica, tem reduzido as taxas de complicagdes peri-operatorias e
pos-operatorias e tem tornado o procedimento endovascular ainda mais
segurogo’92’112’127'129.

Os indices de complicagbes pds-operatorias imediatas, até 30 dias
apods o procedimento, dos servigos onde ser realizou este trabalho e desta
série especificamente estdo abaixo daqueles preconizados na literatura
(Grafico 16, Tabela 6). O consenso mundial para complicagées imediatas
graves (acidente vascular cerebral isquémico ou hemorragico, infarto agudo
do miocardio e mortalidade) da revascularizacdo carotidea devem ser
menores que 3% para pacientes assintomaticos e menores que 6% para
pacientes sintomaticos.'3940:59.124.129.130

Somente com indices de complicagdes abaixo do preconizado na
literatura, os pacientes se beneficiam do tratamento de revascularizagao
carotidea na prevencdo do AVCI tardio. Os resultados e detalhes do
acompanhamento imediato destes servigos, HC-FMUSP e Hospital Santa
Marcelina de Itaquera, ja foram publicados e sdo os seguintes: 965
angioplastias com stent e filtro de protecdo cerebral com 2,2% de
complicagdes graves e permanentes, inclusive com os casos de 6bito (cinco

(130) Portanto, os pacientes

pacientes) e 3,3% de complicagdes transitorias
desta série se beneficiaram com o tratamento endovascular na prevencgao do

AVCI.
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O numero de complicagcdes imediatas dos pacientes incluidos neste
trabalho foram os seguintes: quatro casos de isquemia cerebral, sendo um
de AVC maijor, dois de AVC minor e um de AIT; e quatro casos de
complicagbes leves ou moderadas relacionadas ao sistema cardiovascular
como hipotensdo e bradicardia sem nenhum caso de infarto agudo do
miocardio.

A redugdo das complicagdes isquémicas cerebrais é o grande
desafio da técnica endovascular, ACS, e o desenvolvimento de sistemas de
protecao cerebral, contra émbolos tém reduzido esses indices. O filtro de
protecao cerebral funciona como uma peneira que capta eventuais émbolos
que circulam na artéria carétida em tratamento, reduzindo o numero de
eventos isquémicos cerebrais durante o procedimento e torna a ACS mais
segurag’38'129'133’135’137.

O uso de FPC em maos experientes tem demonstrado eficiéncia na
captacao de particulas que se desprendem de placas ateroscleréticas, com
reducdo da taxa de complicagdes isquémicas e indices de complicagao
equiparaveis aos da ECA, quando realizadas também por cirurgides
experientes#38:129.133.135.137 " 5 resultados deste trabalho confirmam essa
hipétese ao apresentar resultados com indices baixos de complicacbes
isquémicas nos dois servigos, conduzidos por um neurorradiologista
intervencionista com grande experiéncia no tratamento de doenca estendtica
dos troncos supra-aorticos e que utiliza rotineiramente técnicas que reduzem
a possibilidade de embolia cerebral, como os FPC, perfusao continua do

cateter-guia e heparinizagao plena dos pacientes.
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Quanto as complicacbes cardiovasculares, relacionadas a ACS,
hipotensao e bradicardia sédo relativamente frequentes e ocorrem devido a
uma reacao do sistema nervoso autbnomo, apds haver um estimulo de
baroreceptores localizados junto a bifurcacao carotidea. A pressao exercida
sobre esses baroreceptores geralmente ocorre ao insuflar um baldo de
angioplastia com stent ja implantado, produzindo impulsos nervosos que sao
conduzidos ao bulbo cerebral por um ramo do nervo glossofaringeo,
denominado nervo de Hering. Esses impulsos aferentes ativam fibras vagais
e simpaticas eferentes para o coragao e vasos sanguineos, provocando uma
resposta inibitéria cardiaca que produz bradicardia e uma resposta
depressora vascular que produz vasodilatagao'8:2%2°:26:36.90.117.119,123

A intensidade da resposta € individual e sua gravidade esta
relacionada também ao estado de saude e comorbidades que o paciente
apresenta®®?%°. Em um caso, tivemos instabilidade hemodinamica que
prolongou a permanéncia hospitalar do paciente, nos outros trés pacientes
as alteragbes hemodindmicas provocadas pela ACS foram prontamente
corrigidas com a infusdo de volume e injecao de atropina.

O uso de stents auto-expansiveis, outra evolugdo dos materiais
utilizados na ACS, trouxe beneficios em relacdo aos stents montados sobre
baldo que sdo mais duros € ndo acompanham as curvaturas dos vasos; 0s
stents auto-expansiveis navegam mais facilmente com menos trauma a
parede arterial e com menor taxa de insucesso na implantacdo do stent.
Além de proporcionarem menor forca radial ao serem abertos, com

consequente menor resposta dos baroreceptores carotideos''*129139140 'Ng
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nosso estudo, tivemos apenas dois casos de bradicardia significativa (2,4%)
em 84 ACS.

Em relagcédo aos seus objetivos principais, este trabalho demonstrou
que o a ACS é um método efetivo na prevengao de AVCI secundario a
estenose bulbar carotidea, com um unico caso de novo evento isquémico
apos a ACS.

Dentre os fatores que contribuem para o sucesso desta série, deve-
se considerar, em primeiro lugar, a exclusdo dos pacientes com qualquer
outra estenose grave concomitante no territorio da artéria carétida tratada e,
em segundo lugar, a submissao de todos os pacientes ao tratamento clinico,
com dupla antiagregacao plaquetaria, utilizando aspirina e clopidogrel.

Plaquetas sdo as células sanguineas responsaveis pelo primeiro
estagio da formacéo do coagulo no interior das artérias. Medicagdes como a
aspirina e o clopidogrel bloqueiam a funcdo das plaquetas e reduzem a
possibilidade de aglutinacdo das plaquetas e formagcdo do
coégulo59’148’149’150.

A aspirina, cujo principio ativo € o acido acetilsalicilico, age na
cadeia das cicloxigenase inibindo a liberagdo de acido aracddnico,
responsavel pela primeira onda de aglutinagdo plaquetaria, além de agir na
liberagdo de agonistas plaquetarios fracos, como a epinefrina. Enquanto as
drogas da classe das tienopiridinas, como o clopidogrel e ticlopidine,
bloqueiam a cadeia da adenosina-trifosfato (ADP) cuja deficiéncia causa
prolongamento do tempo de sangramento e déficit de agregacgéao

plaquetaria’’1491°0,
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Pacientes submetidos a ACS apresentam risco alto de
desenvolvimento de trombo no interior do stent e de complicagdes
associadas a este fato, como trombose do stent e embolia cerebral. Por isso
sao submetidos a terapia de antiagregacado plaquetaria dupla, com drogas
que agem em mecanismos diferentes da agregacao plaquetaria, para que se
obtenha uma terapia efetiva e beneficios no combate a formagao de trombos
no interior do stent, apesar da exposicao dos pacientes a complicacdes
hemorragicas’”%%190.149.1%0 ‘N30 tivemos neste grupo de pacientes nenhum
caso de hemorragia grave intra ou extracerebral que justificasse a
interrupcao da terapia de antiagregacao plaquetaria.

A resposta individual do paciente ao clopidogrel € variavel e o seu
funcionamento esta relacionado a sua passagem no figado e metabolismo
hepatico, uma vez que a droga é inativa no momento de sua administragao.
Alguns pacientes podem apresentar resisténcia ou tolerancia a essa
droga77’1°5'1°6'149'153.

O Unico caso de novo evento isquémico apds a ACS ocorreu na
forma de isquemia cerebral transitéria (AIT). Foram dois eventos, no mesmo
paciente, que aconteceram nos primeiros seis meses apés a ACS e que nao
se repetiram novamente durante os 49 meses seguintes de
acompanhamento clinico desse paciente. Podemos aventar a hipotese de
que esse evento isquémico pode estar relacionado a auséncia do efeito
antiagregante plaquetario dos medicamentos utilizados, que n&o podia ser
mensurado e, também, ao formato deste trabalho que ndo exclui

completamente a embolia cerebral de etiologia cardiaca.
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E possivel mensurar a acdo antiagregante do clopidogrel, mas
infelizmente nao existe no mercado nacional disponivel o aparelho para essa
finalidade, ndo sendo possivel monitorar a agao inibitéria do clopidogrel no
presente trabalho e principalmente de saber se o paciente que apresentou
novo episddio isquémico apresentava alteragdo na agregagao
plaquetaria’®%°.

O mais importante € que nao tivemos nenhum caso de sequela
neurolégica, seja de leve, moderada ou grave intensidade, no
acompanhamento dos pacientes desta série 0 que demonstra a eficacia do
meétodo na prevengao a longo prazo de evento isquémico cerebral.

Neste trabalho, todos os pacientes foram submetidos a terapia
clinica de dupla antiagregag¢ao plaquetaria por trés meses, com AAS e
clopidogrel, uma vez que ha consenso na literatura mundial, a partir de
estudos apds angioplastias coronarianas, que a combinagdo das duas
drogas anti-agregantes reduz o numero de trombose intra-stent e de eventos
isquémicos relacionados a formagdao de trombos no interior do

Stent77'105’149’150’153.

Os pacientes eram tratados com duas modalidades
terapéuticas, endovascular e clinica, fato provavelmente relacionado ao
baixo indice de reestenose e nenhum caso de trombose intra-stent.

Na série de 44 pacientes submetidos a 46 ACS que Friedell®
publicou, havia um caso de oclusao do stent exatamente no unico paciente
nao tratado preventivamente com clopidogrel, demonstrando a importancia

da antiagregacao plaquetaria na manutencao de perviedade do stent.
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O trabalho CaRESS'®, que acompanhou por um ano pacientes
randomisados para a ACS e para a ECA, e no grupo da ACS os pacientes
recebiam ticlopidina ou clopidogrel por 4 semanas apds o procedimento e
AAS por tempo indeterminado, apresentou taxa de reestenose grave, maior
que 75%, de 6,3% nos pacientes submetidos a ACS'.

Na maior parte dos trabalhos publicados que acompanham
tardiamente pacientes submetidos a ACS, ha uma grande heterogeneidade
no tempo de acompanhamento, o que prejudica a avaliagcdo correta da
ocorréncia de novos eventos isquémicos ou reestenoses intra-stent. Friedell
e colaboradores®, por exemplo, acompanharam 44 pacientes por 42 meses
na média, com intervalos entre 2 e 83 meses. Isso significa dizer que, no seu
grupo, ha pacientes com follow-up curtissimo de apenas dois meses, nao
sendo, portanto, um acompanhamento tardio.

A nossa série de pacientes tem como critério de exclusao follow-up
menor que 24 meses, o que reduz consideravelmente o numero de
pacientes da amostra, mas, por outro lado, uniformiza o tempo de
acompanhamento de modo que podemos concluir com seguranga que a
ACS, associada a terapia antiagregacgao plaquetaria, é efetiva na prevengao
de AVC e apresenta baixos indices de reestenose em pacientes com doenca
aterosclerotica estenosante do bulbo carotideo.

Além de evitar novos eventos isquémicos, a ACS esta relacionada a
melhora clinica de alguns pacientes que apresentavam sintomas
vertiginosos, como tontura, fraqueza e sincope. Dos sete pacientes que

apresentavam esses tipos de sintoma, quatro deixaram de apresentar e trés
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permaneceram com tais sintomas. Desses trés que continuavam a
apresentar sintomas, um paciente apresentava estenose carotidea bilateral
em 2006, em um lado apresentava estenose grave que foi tratada. No outro
lado a estenose era moderada na época e evoluiu para estenose grave e foi
tratada em 2007 com nova melhora dos sintomas vertiginosos. Fato que nos
sugere que, nesse paciente tal sintomatologia esteja vinculada a hipofluxo
cerebral relacionada a estenose carotidea.

A diferenciacdo entre evento isquémico da circulagdo anterior e
evento isquémico da circulagdo posterior nem sempre é possivel. Os AVCI
do tipo minor e AIT demonstram pobre concordancia interobservador entre
os neurologistas que fazem diagndéstico dessas isquemias, na identificagao
do territério vascular acometido. A principal dificuldade ocorre porque lesées
em diferentes territérios vasculares podem produzir sintomas idénticos
como, por exemplo, a perda da coordenacdo motora, fraqueza e
ataxia2’1°’”'52’61.

A ataxia ocorre geralmente por lesao no territorio vascular posterior,
no entanto, isquemia do brago posterior da capsula interna, que se estende
para o talamo, pode também produzir sintomas semelhantes. Ha ainda que
considerar a variacdo individual da vascularizagdo cerebral® 1%,

A nossa série demonstra que a ACS protege tardiamente de novos
eventos isquémicos e evita sintomas vertiginosos quando estes estdo
relacionados ao hipofluxo sanguineo da circulagao anterior.

Quanto ao acompanhamento radiolégico, o desenho utilizado neste

trabalho, com o uso rotineiro do USD e realizacdo de DSA somente em
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casos especificos, quando o USD se apresentava inconclusivo ou apontava
estenose grave, maior que 70% da luz do vaso, deve-se ao fato do USD
oferecer diversas vantagens no acompanhamento de pacientes submetidos
a ACS, por ser um método nao-invasivo, livre de complicagdes, faciimente
acessivel a populagdo e com alto grau de acerto na categorizagdo das
estenoses carotideas, primarias e recorrentes, em leve, moderada e
graVeG,13,18, 59,76,88,89,94.

O diagnéstico de reestenose grave intra-stent no USD pode
apresentar algumas limitagdes porque, devido a presenga do stent na artéria
carétida interna, ha alteracédo das propriedades biomecanicas da artéria com
aumento da velocidade do fluxo sanguineo intra-arterial e em alguns casos
mimetizam estenose grave intra-stent'>1°:3%:9495.99

A DSA, que é considerada o exame padrao ouro para o diagndstico,
quantificacdo e documentagao de reestenose intra-stent>>">%"% foji utilizada
em apenas trés casos. Em um caso comprovou-se estenose grave intra-
stent, maior que 80% e o paciente foi submetido a uma nova intervengao
endovascular, No segundo caso, o paciente apresentou estenose moderada
pos-stent, de aproximadamente 60%, adjacente a borda superior do stent.
No ultimo caso, cujo USD se mostrou inconclusivo, a DSA n&o apresentou
estenose, apenas tortuosidade.

Os resultados radiolégicos comprovam que a ACS é um método

duravel na manutencao da perviedade do stent e raramente necessita de

nova intervengao, cirurgica ou endovascular.
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Na literatura mundial ndo ha consenso sobre o significado de
reestenose grave intra-stent, alguns autores consideram acima de 70%“#*"2%

ou de 75%'®, outros acima de 80%'32%126.147

e ainda ha aqueles que
consideram apenas as estenoses sintomaticas''®. O critério escolhido neste
trabalho de reestenose grave ser aquela que oclue ao menos 80% a luz do
vaso, deve-se ao fato de ser ao lado da estenose sintomatica merecedora de
nova abordagem terapéutica, isto €, nova intervengcdo endovascular com
angioplastia’?%1%°.

Mesmo que considerassemos, estenoses graves aquelas que
ocluem pelo menos 70% a luz do vaso, critério adotado por inumeros
pesquisadores, nao haveria mudanga na porcentagem de estenose grave,
uma vez que tivemos apenas um caso de estenose maior que 70%, a de
80% citada no paragrafo anterior?'%.

As reestenoses intra-stent ocorrem, na maioria das vezes, nos dois
primeiros anos apos a angioplastia quando estao relacionadas a proliferagéao
celular de musculatura lisa, conhecida como hiperplasia mio-intimal, e, por
nao ter caracteristicas ateroscleréticas, ndo costumam produzir émbolos
para o sistema nervoso central. Os sintomas dessas estenoses estao
relacionados ao hipofluxo cerebral. Esse tipo de estenose apresenta
algumas caracteristicas radiolégicas peculiares, como aspecto concéntrico e
superficies regulares 43144145146
As reestenoses intra-stent que ocorrem a partir do segundo ano

apos a realizacdo da ACS sdo mais frequentes e estao relacionadas, mais

comumente, a doenga aterosclerdtica recidivante, e tém como
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caracteristicas radioldgicas aspecto excéntrico e superficies irregulares;, por
serem placas ateroscleroticas, sao friaveis com risco de embolizagao para o
sistema nervoso central’14>:146.147,

Nao encontramos, neste trabalho, correlagcdo entre reestenose
carotidea intra-stent e sintomas cerebrovasculares recorrentes. Avramovic e
colaboradores'®® demonstraram numa série que acompanhou 230 pacientes
submetidos a ECA durante cinco anos, a ocorréncia de 12 casos de
reestenose maior que 80% e dez casos de oclusdo da artéria carétida
tratada, incidéncia total de 9,1%. Esse estudo ndo demonstrou correlagao
estatisticamente significativa entre a ocorréncia de novos sintomas
cerebrovasculares e pacientes com doenca carotidea recorrente'?.

Na literatura mundial, os trabalhos convergem para a nao correlagao
estatisticamente significativa entre reestenose intra-stent e a presenca de
novos episdédios isquémicos no acompanhamento tardio dos
pacientes13’95'139’146'147.

Por outro lado, ha divergéncia de autores que acompanham os
pacientes apds a ECA ao demonstrar fenbmenos cerebrovasculares
coincidentes com reestenoses graves'®%%118.120

O unico caso de reestenose grave desta série ocorreu dezoito
meses apos a ACS, definida por alguns autores, no estudo de ECA e da
angioplastia coronariana, de fase inicial que esta relacionada com
proliferacdo mio-intimal de células musculares lisas e ndo com a doencga

aterosclerdtica; portanto, com menor risco de fendbmenos embdlicos. Porém

ao analisar o aspecto radiografico da lesdo, nos parece claramente uma



112

lesdo de aspecto aterosclerotico por ser irregular e proximal localizada numa
artéria extremamente tortuosa, de aspecto secundario a hipertensao arterial
como confirmam as informagdes clinicas do paciente que ainda indica a
presenca de diabetes melito e acometimento aterosclerético em outros
territérios arteriais. Esse caso nos faz ponderar que ndo ha um momento
exato de separarmos as reestenoses intra-stent causadas por proliferagao
mio-intimal daquelas causadas por doenga aterosclerdtica e que devemos
considerar além do fator tempo, as caracteristicas radiograficas da leséo e
as comorbidades do paciente.

A taxa de reestenose da série de Avramovic'® que acompanhou
tardiamente pacientes submetidos a ECA e utilizou os mesmos critérios de
reestenose utilizados neste trabalho é de 9,1,%. Comparado a taxa de
reestenose deste trabalho, de 1,2%, nos faz concluir que a ACS é um
método mais duravel que a ECA na manutencido da perviedade do bulbo
carotideo.

O estudo comparativo entre os nossos resultados de novo evento
isquémico e os de tratamento clinico-medicamentoso da literatura mundial
nao pode ser feito porque a nossa série coloca em um mesmo grupo 0s
pacientes com sintomas e os sem sintomas cerebrovasculares, enquanto os
principais trabalhos da literatura dividem estes pacientes em grupos
separados. Nos parece evidente, porém, que a baixa taxa de novos eventos
isquémicos cerebrais, apenas 1,3%, esta abaixo dos principais trabalhos que
demonstram taxa de 2% ao ano para pacientes assintomaticos, e 3% ao ano

para pacientes sintomaticos apds o periodo critico de aproximadamente seis
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meses, quando a taxa de novo evento isquémico é significantemente mais
alta®®*".

A curva de sobrevida de Kaplan-Meyer resume os resultados do
presente estudo ao demonstrar o numero pequeno de novos eventos
(isquemia ou reestenose) e, principalmente, a auséncia deles a partir do
décimo nono més apds a ACS. Na nossa série, os pacientes ficaram livres
de eventos tardios e a ACS demonstrou-se um método duravel e seguro na
manutencao do bulbo carotideo pérveo e na prevencédo de AVCI de origem
bulbar, sempre quando associada com a terapia antiagregacao plaquetaria.

O pequeno numero de eventos de interesse, um caso de reestenose
grave e um caso de novo evento isquémico, nos permite considerar a ACS
um método duravel e eficiente na prevengao de evento isquémico cerebral.
O pequeno numero de eventos de interesse, contudo, torna o intervalo de
confianga amplo e ndao nos permite fazer a correlagao desses eventos com
outras variaveis modificaveis ou nao-modificaveis.

A partir dos nossos resultados com apenas um unico caso de
reestenose intra-stent, que ocorreu apos 18 meses da ACS e por apresentar
aspecto sugestivo de aterosclerose nao devemos interromper o controle por
USD né&o s6 da artéria carotida tratada como também da contralateral uma
vez que a placa aterosclerdtica tem facilidades de se desenvolver no bulbo
carotideo e esta pode evoluir em qualquer velocidade.

Os métodos de imagem nao invasivos evoluiram expressivamente
na ultima década e atualmente sao extremamente confiaveis no diagndstico

de estenoses das artérias cerebrais intra e extracranianas. As angiografias
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por ressonancia magnética ou por tomografia computadorizada sdo métodos
eficazes na detecgdo de lesbes aterosclerdticas ndo apenas do bulbo
carotideo como de toda a circulagao desde o arco adrtico. Enquanto o USD
apresenta algumas limitagdes para o estudo de lesbes estenosantes nao
bulbareSSS, 94, 99, 100.

O USD é um excelente método na categorizagcdo das lesdes
estenosantes em leve, moderada e grave em lesbes primarias e
recidivantes. E rapido, acessivel e ndo apresenta contraindicagdes. O seu
uso, portanto, no acompanhamento de lesbes ateroscleréticas do bulbo
carotideo €& plenamente justificavel por trazer beneficios ao pacientes na
detecgdo precoce de alteragbes das caracteristicas e tamanho de tais
placas6’91'99’1°°.

Nao foi possivel correlacionar os eventos de interesse com as
caracteristicas dos pacientes, como sexo, idade e comorbidades. Seria
necessaria uma casuistica maior e com maior numero de eventos de
interesse, para fazer tal correlagao.

E importante, porém, salientar que tal correlagdo n3o é objeto de

estudo do presente trabalho e, sim, a evolugido clinica e radiolégica dos

pacientes submetidos a ACS por doenca aterosclerdtica do bulbo carotideo.
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6. CONCLUSOES

1. A ACS é um método terapéutico eficiente na redugao do numero
de eventos isquémicos cerebrais em pacientes com doencga aterosclerética
do bulbo carotideo.

2. A ACS é um método duravel na manutengao da perviedade do

bulbo carotideo.
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F ROSPITAL $AS CLIKISAE

SR CACLLUAGE BE sEMCIEA

kb Gf YNIVERSHAGE BE Shi PaliLg
APROVASLAO

A Comissdo de Etica para Andlise de Projetos de
Pesquisa - CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas e da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sdo Pauiol, em sessdo de 26.01.06, APROVOU o
Protocolo de Pesquisa n® 1003/05, intitulado: “Angioplastia de cardtida com
STENT- acompanhamento clinico-Radiolégico.” apresentade pele Departamento
de RADIOLOGIA, inclusive o Termo de Consentimento Livre e a¢ido,

Cabe ao‘pesqu‘isudor- elaborar e apresem ‘PPesq,
os relatérios parciais e final sobre a pesquisa (Resolugdo do Conselho N nai de
Saiide n® 196, de 10.10.1996, inciso IX. 2, letra “¢").

Pesquisador(a) Respensédvel: Prof. Dr. José Guilherme Mendes Pereira Caldas

Pesquisador (a) Executante: Dr. Persio Achda Claudino

CAPPesq, 26 de Janeiro de 2006.

y il
PROF. DR. EUCLIDES AYRES DE CASTILHO
Presidente da Comissdo de Etica para Andlise

de Projetos de Pesquisa
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ANEXO -C

N I H Patient Identfication. - -
STRO KE Pt.DateofBith ___ _ /[

Hospital (NP

S C A L E Dateof Exam __ _ /|

Interval: []Baseline  []2 hours post treatment [] 24 hours post onset of symptoms +20 minutes  [] 7-10 days
[]3months []Other e

Time:___ . [lam []pm

Person Administering Scale

Administer stroke scale items in the order listed. Record performance in each category after each subscale exam. Do not go
back and change scores. Follow directions provided for each exam technique. Scores should reflect what the patient does, not
what the clinician thinks the patient can do. The clinician should record answers while administering the exam and work quickly.
Except where indicated, the patient should not be coached (i.e., repeated requests to patient to make a special effort).

Instructions Scale Definition Score

1a. Level of Consciousness: The investigator must choose a | 0= Alert; keenly responsive.
response if a full evaluation is prevented by such obstacles as an 1= Notalert; but arousable by minor stimulation to obey,

endotracheal tube, language barrier, orotracheal trauma/bandages. A answer, or respond.
3 is scored only if the patient makes no movement (other than reflexive | 2= Not alert; requires repeated stimulation to attend, or is
posturing) in response to noxious stimulation obtunded and requires strong or painful stimulation to

make movements (not stereotyped)
3= Responds only with reflex motor or autonomic effects or
totally unresponsive, flaccid, and areflexic

1b. LOC Questions: The patient is asked the month and his/her age. | 0= Answers both questions correctly.
The answer must be correct - there is no partial credit for being close.
Aphasic and stuporous patients who do not comprehend the questions | 1= Answers one question correctly.

will score 2. Patients unable to speak because of endotracheal
intubation, orofracheal trauma, severe dysarthria from any cause, | 2= Answers neither question correctly.
language barrier, or any other problem not secondary to aphasia are
given a 1. Itis important that only the initial answer be graded and that
the examiner not "help" the patient with verbal or non-verbal cues.

1c. LOC Commands: The patient is asked to open and close the | 0= Performs both tasks correctly.
eyes and then to grip and release the non-paretic hand. Substitute
another one step command if the hands cannot be used. Credit is | 1= Performs one task correctly.
given if an unequivocal attempt is made but not completed due to
weakness. If the patient does not respond to command, the task | 2= Performs neither task correctly.

should be demonstrated to him or her (pantomime), and the result
scored (i.e., follows none, one or two commands). Patients with
trauma, amputation, or other physical impediments sheuld be given
suitable one-step commands. Only the first attempt is scored.

2. Best Gaze: Only horizontal eye movements will be tested. | 0= Normal.
Voluntary or reflexive (oculocephalic) eye movements will be scored,
but caloric testing is not done. If the patient has a conjugate | 1= Partial gaze palsy; gaze is abnormal in one or both eyes,
deviation of the eyes that can be overcome by voluntary or reflexive but forced deviation or total gaze paresis is not present.

activity, the score will be 1. If a patient has an isolated peripheral
nerve paresis (CN Il IV or V1), score a 1. Gaze is testable in all | 2= Forced deviation, or total gaze paresis not overcome by the
aphasic patients. Patients with ocular trauma, bandages, pre-existing oculocephalic maneuver.

blindness, or other disorder of visual acuity or fields should be tested
with reflexive movements, and a choice made by the investigator.
Establishing eye contact and then moving about the patient from side
to side will occasionally clarify the presence of a partial gaze palsy.
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3. Visual: Visual fields (upper and lower quadrants) are tested by
confrontation, using finger counting or visual threat, as appropriate
Patients may be encouraged, but if they look at the side of the
moving fingers appropriately, this can be scored as normal. If there is
unilateral blindness or enucleation, visual fields in the remaining eye
are scored. Score 1 only if a clear-cut asymmetry, including
quadrantanopia, is found. If patient is blind from any cause, score 3
Double simultaneous stimulation is performed at this point. If there is
extinction, patient receives a 1, and the results are used to respond to
item 11.

0= No visual loss.
1= Partial hemianopia.
2 = Complete hemianopia.

3 = Bilateral hemianopia (blind including cortical blindness).

4, Facial Palsy: Ask - or use pantomime to encourage — the patient
to show teeth or raise eyebrows and close eyes. Score symmetry of
grimace in response to noxious stimuli in the poorly responsive or
non-comprehending patient. If facial trauma/bandages, orotracheal
tube, tape or other physical barriers obscure the face, these should
be removed to the extent possible.

0 = Normal symmetrical movements.

1= Minor paralysis (flattened nasolabial fold, asymmetry on
smiling).

2 = Partial paralysis (total or near-total paralysis of lower
face).

3= Complete paralysis of one or both sides (absence of
facial movement in the upper and lower face).

5. Motor Arm: The limb is placed in the appropriate position: extend
the arms (palms down) 90 degrees (if sitting) or 45 degrees (if
supine). Drift is scored if the arm falls before 10 seconds. The
aphasic patient is encouraged using urgency in the voice and
pantomime, but not noxious stimulation. Each limb is tested in turn,
beginning with the non-paretic arm. Only in the case of amputation or
joint fusion at the shoulder, the examiner should record the score as
untestable (UN), and clearly write the explanation for this choice

0= No drift; limb holds 90 (or 45) degrees for full 10 seconds.

1= Drift; limb holds 90 (or 45) degrees, but drifts down before
full 10 seconds; does not hit bed or other support.

2 = Some effort against gravity; limb cannot get to or
maintain (if cued) 90 (or 45) degrees, drifts down to bed,
but has some effort against gravity.

3= No effort against gravity; limb falls,

4 = No movement.

UN = Amputation or joint fusion, explain:

5a, Left Arm

5b. Right Arm

6. Motor Leg: The limb is placed in the appropriate position: hold
the leg at 30 degrees (always tested supine). Drift is scored if the leg
falls before 5 seconds. The aphasic patient is encouraged using
urgency in the voice and pantomime, but not noxious stimulation.
Each limb is tested in turn, beginning with the non-paretic leg. Only
in the case of amputation or joint fusion at the hip, the examiner
should record the score as untestable (UN), and clearly write the
explanation for this choice.

0= No drift; leg holds 30-degree position for full 5 seconds.

1 = Drift; leg falls by the end of the 5-second period but does
not hit bed.

2 = Some effort against gravity; leg falls to bed by 5
seconds, but has some effort against gravity.

3 = No effort against gravity; leg falls to bed immediately

4 = No movement

UN = Amputation or joint fusion, explain:

6a. LeftLeg

6b. Right Leg
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7. Limb Ataxia: This item is aimed at finding evidence of a unilateral
cerebellar lesion. Test with eyes open. In case of visual defect,
ensure testing is done in intact visual field. The finger-nose-finger
and heel-shin tests are performed on both sides, and ataxia is scored
only if present out of proportion to weakness. Ataxia is absent in the
patient who cannot understand or is paralyzed. Only in the case of
amputation or joint fusion, the examiner should record the score as
untestable (UN), and clearly write the explanation for this choice. In
case of blindness, test by having the patient touch nose from
extended arm position.

0= Absent.
1= Present in one limb.
2 = Present in two limbs.

UN = Amputation or joint fusion, explain:

8. Sensory: Sensation or grimace to pinprick when tested, or
withdrawal from noxious stimulus in the obtunded or aphasic patient.
Only sensory loss attributed to stroke is scored as abnormal and the
examiner should test as many body areas (arms [not hands], legs,
trunk, face) as needed to accurately check for hemisensory loss. A
score of 2, “severe or total sensory loss,” should only be given when
a severe or total loss of sensation can be clearly demonstrated.
Stuporous and aphasic patients will, therefore, probably score 1 or 0.
The patient with brainstem stroke who has bilateral loss of sensation
is scored 2. If the patient does not respond and is quadriplegic, score
2. Patients in a coma (item 1a=3) are automatically given a 2 on this
itern.

0 = Normal; no sensory loss.

1= Mild-to-moderate sensory loss; patient feels pinprick is
less sharp or is dull on the affected side; or there is a
loss of superficial pain with pinprick, but patient is aware
of being touched.

2 = Severe to total sensory loss; patient is not aware of
being touched in the face, arm, and leg.

9. Best Language: A great deal of information about comprehension
will be obtained during the preceding sections of the examination.
For this scale item, the patient is asked to describe what is happening
in the attached picture, to name the items on the attached naming
sheet and to read from the attached list of sentences.
Comprehension is judged from responses here, as well as to all of
the commands in the preceding general neurclogical exam. [f visual
loss interferes with the tests, ask the patient to identify objects placed
in the hand, repeat, and produce speech, The intubated patient
should be asked to write. The patient in a coma (item 1a=3) will
automatically score 3 on this item. The examiner must choose a
score for the patient with stupor or limited cooperation, but a score of
3 should be used only if the patient is mute and follows ne one-step
commands.

0= No aphasia; normal.

1= Mild-to-moderate aphasia; some obvious loss of fluency
or facility of comprehension, without significant
limitation on ideas expressed or form of expression.
Reduction of speech and/or comprehension, however,
makes conversation about provided materials difficult
or impossible. For example, in conversation about
provided materials, examiner can identify picture or
naming card centent from patient's response.

2 = Severe aphasia; all communication is through fragmentary
expression; great need for inference, questioning, and guessing
by the listener. Range of information that can be exchanged is
limited; listener carries burden of communication. Examiner
cannot identify materials provided from patient response.

3 = Mute, global aphasia; no usable speech or auditory
comprehension.

10. Dysarthria: If patient is thought to be normal, an adequate
sample of speech must be obtained by asking patient to read or
repeat words from the attached list. If the patient has severe
aphasia, the clarity of articulation of spontaneous speech can be
rated. Only if the patient is intubated or has other physical barriers to
producing speech, the examiner should record the score as
untestable (UN), and clearly write an explanation for this choice. Do
not tell the patient why he or she is being tested.

0= Normal.

1= Mild-to-moderate dysarthria; patient slurs at least some
words and, at worst, can be understood with some
difficulty.

2 = Severe dysarthria; patient's speech is so slurred as to be
unintelligible in the absence of or out of proportion to
any dysphasia, or is mute/anarthric

UN = Intubated or other physical barrier,
explain;
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ANEXO -C

N I H
STROKE
SCALE

Patient Identification = i

Hospital (. - _

Date of Exam / !

Interval: []Baseline  [] 2 hours post treatment []24 hours post onset of symptoms +20 minutes  []7-10 days

[13 months [] Other

)

11. Extinction and Inattention (formerly Neglect): Sufficient
information to identify neglect may be obtained during the prior
testing. If the patient has a severe visual loss preventing visual
double simultaneous stimulation, and the cutaneous stimuli are
normal, the score is normal. If the patient has aphasia but does
appear to attend to both sides, the score is normal. The presence of
visual spatial neglect or anosagnosia may also be taken as evidence
of abnormality. Since the abnormality is scored only if present, the
item is never untestable.

0= No abnormality.

1= Visual, tactile, auditory, spatial, or personal inattention
or extinction to bilateral simultaneous stimulation in one
of the sensory modalities.

2= Profound hemi-inattention or extinction to more than
one modality; does not recognize own hand or orients
to only one side of space
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] ANEXO D
QUESTIONARIO DE ACOMPANHAMENTO DOS PACIENTES
SUBMETIDOS A ANGIOPLASTIA DE CAROTIDA

Nome: NuUmero do Prontuario:

Data de nascimento:

Data da angioplastia: Lado:

Estenose residual: %

Quadro Clinico
e AVC: territorio: sequela: TIA:

e Evento isquémico em outro territorio:
e Sopro:
e Assintomatico:

Acompanhamento po6s-angioplastia
e Novo evento isquémico: Néo

Sim Mesmo territorio
Outro terrritorio

e Doppler: data
Resultado: estenose %

¢ Angiografia: data
Resultado: estenose %

Fatores de Risco
e Hipertensdo arterial:
e Diabete:
e Dislipidemia:
e Tabagismo:
e Sedentarismo:

e Outros:
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