Artigo Original

Braquiterapia Intracoronariana. Tratamento da

Reestenose Intra-Stent com o Sistema Beta-Cath.
Experiéncia Inicial na América Latina

Juan Simon Mufoz, Fausto Feres, Alexandre C. Abizaid, Luiz A. Mattos, Rodolfo Staico,
Marinella Centemero, Luiz F. Tanajura, lbraim Pinto, Amanda G.M.R. Sousa, J. Eduardo Sousa

Sao Paulo, SP

Objetivo

Avaliar a seguranca e eficacia da braquiterapia intracorona-
riana usando o sistema Beta-Cath™ na prevencao da recorréncia
de restenose intra-stent (RIS), por meio da andlise dos resultados
clinicos, angiograficos e pelo ultra-som intracoronariano (USIC).

Método

Foram submetidos a angioplastia com cateter-balao, seguida
de beta-radiacao intracoronariana com o sistema Beta-Cath™
(°°Sr/Y) 30 pacientes com RIS em artérias coronarias nativas e,
posteriormente, avaliados.

Resultados

Incluiram-se lesbes reestendticas complexas (77% do tipo
difuso-proliferativo) com extensao elevada (18,66+4,15 mm).
O sucesso da braquiterapia foi de 100%. A dose média utilizada foi
de 20,7+2,3 Gy, liberada em um periodo médio de 3,8+2,1 min.
No seguimento tardio, o diametro luminal minimo (DLM) intra-
stent diminuiu discretamente (1,98+0,30mm para 1,84+0,39
aos 6 meses, p=0,13), com uma perda tardia de 0,14+0,18 mm.
O DLM intra-segmentar foi significativamente menor do que o intra-
stent (1,55+0,40mm vs.1,84+0,39mm, p=0,008), associando-
se a perda tardia (0,40+0,29mm vs. 0,14+0,18mm; p=0,0001).
No USIC, observou-se discreto incremento do tecido neointimal
em 6,8+14,3 mm?3 aos 6 meses (p=0,19) e a percentagem de
obstrucao volumétrica aumentou em 4,7+7,5%. A reestenose bina-
ria e a revascularizacao do vaso-alvo recorreram em 17% dos casos;
houve 1 caso (3%) de oclusao tardia, associada a infarto do mio-
céardio. A sobrevida livre de eventos foi de 80%.

Conclusao

O manejo da reestenose intra-stent com a beta-radiacao in-
tracoronariana mostrou-se procedimento seguro e eficaz, com
alta taxa de sucesso imediato, representando uma opcao tera-
péutica para a inibicao da hiperplasia neointimal.
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Embora o implante de stent coronariano tenha-se tornado o
procedimento percutaneo predominante de revascularizacao mio-
cardica nas ultimas décadas, a presenca de reestenose persiste
como sua maior limitacao e sua resolucao constitui um dos maiores
desafios da cardiologia intervencionista contemporanea . A re-
corréncia de estenose apds implante de stent coronariano varia
entre 7 a 37% dos casos, dependendo das caracteristicas clinicas
do paciente, morfolégicas da lesao e técnicas do procedimento?*.
A reestenose intra-stent é causada, principalmente, pela prolife-
racao do tecido neo-intimal distribuido de forma focal ou difusa*>.
A incidéncia de eventos cardiacos maiores, em especial revascu-
larizacao do vaso alvo, apds tratamento convencional da reestenose
intra-stent é elevada (30%-80%), independentemente da técnica
e do instrumental utilizado®°.

A braquiterapia é um tratamento promisor para reducao de
nova reestenose intra-stent, fundamentando-se no potencial de
inibicao que a radiacao exerce sobre a proliferacao das células
musculares lisas, principal constituinte do tecido neo-intimal®.
Atua por meio de um is6topo ativo, liberado para bloquear a fase
mitotica do ciclo celular, causando uma dupla ruptura da cadeia
do DNA da célula muscular lisa'®12,

Em estudos prévios, a angioplastia com cateter balao, seguida
de radiacao gama intracoronariana com iridio-192%1314 ou radiacao
beta-intracoronariana com estroncio/ytrio 90 (Sr°%/Y0)15 relatou
reducao da recorréncia clinica e angiografica nas recidivas difusas.

Nosso objetivo foi avaliar a seguranca e viabilidade da braqui-
terapia intracoronariana apds angioplastia com cateter balao,
usando o sistema Beta-Cath™ (Novoste Corp., Norcross, Georgia),
bem como analisar os resultados clinicos, angiogréficos e do ultra-
som intracoronariano imediatamente apos a intervencao e aos
180 dias do seguimento tardio.

Método

De agosto/2001 a setembro/2002 foram incluidos 30 pacientes
com reestenose intra-stent, com antecedentes de implante de stent
em artérias coronarias nativas, apresentando sintomas de angina
ou isquemia silenciosa. Os critérios angiograficos de inclusao foram:
estenose de > 50% no local da lesao intra-stent, diametro de
referéncia entre 2,5mm e 4,0mm, extensao da les@ao < 25 mm e
sucesso angiografico (estenose residual <50%) imediatamente ap6s
angioplastia com baldo. Excluiram-se os pacientes com disfuncao
ventricular esquerda importante (fracao de ejecao <30%), infarto
agudo do miocardio recente (<72h), evidéncia de trombos pela
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angiografia, presenca de mdltiplas lesdes no vaso alvo e radiotera-
pia toracica prévia. Durante o processo de inclusao, aqueles que
nao preencheram o criterio angiografico de sucesso, nao recebe-
ram tratamento intracoronariano com radiacao beta, porém nao
foram excluidos do registro. Todos os pacientes foram previamente
informados das caracteristicas do procedimento e assinaram o ter-
mo de consentimento antes da inclusao.

Todos receberam 4acido acetilsalicilico (325mg/dia) na véspera
do procedimento. Administrou-se heparina intravenosa (100 Ul/Kg)
antes da intervencao, para manter o tempo de coagulacao ativado
> 300s. O regime terapéutico pds-intervencao consistiu de acido
acetilsalicilico e tienopiridinicos (ticlopidina:500mg/dia ou clopi-
dogrel:75mg/dia) por no minimo 4 meses.

Antes da intervencao, documentamos, angiograficamente
(= 2 projecoes), a extensao e a gravidade da lesao, assim como o
diametro luminal nos segmentos de referéncia proximal e distal.

0 sistema Beta-Cath™ disponivel no nosso servico (Novoste
Corp., Norcross, Georgia) consiste de uma serie de 16 sementes
cilindricas independentes e radiopacas, que contém emissor beta
puro estréncio/ytrio 90 (*°Sr/ °°Y), limitados por 2 marcadores de
ouro radiopacos, separados por 40mm, constituindo a extensao
da fonte. O perfil do cateter é de 5 French e o sistema da fonte
nao é centralizado. A liberacao da dose ocorre a 2mm da fonte e
¢ adaptada ao diametro do vaso?'®.

Apos a angioplastia com cateter-balao, realizamos ultra-som
intracoronariano com administracao intracoronariana prévia de
dinitrato de isosorbida (0,2 mg). Em seguida, avancamos o cateter
liberador da fonte (beta-rail™) pré-montado sobre o fio-guia, colo-
cado de forma “chis-distante”, desde o centro do segmento que
recebeu injuria até 7mm além de suas bordas, pela visao angio-
gréfica dos marcadores da fonte (40mm). Apos a retirada do fio-
guia, a fonte é transportada hidraulicamente até a porcao distal
do cateter liberador e seu posicionamento sempre documentado
angiograficamente. Imediatamente apds o término do tempo de
radiacao calculado pelo oncologista (tab. 1), a fonte é retirada e o
cateter liberador (beta-rail™) removido. Repetimos a avaliacao
angiografica nas mesmas projecoes ortogonais e o ultra-som in-
tracoronariano, finalizando assim a intervencao.

0 sucesso angiografico foi definido como a presenca de
estenose residual < 50%, sem intercorréncia técnica durante o
processo de radiacao. O sucesso da braquiterapia foi caracterizado
pela liberacao completa (>90%) da dose de radiacao estabelecida.
0 sucesso clinico foi definido como a auséncia de eventos cardiacos
maiores (6bito, infarto agudo do miocardio, documentado por cri-
térios eletrocardiograficos e enzimaticos [CK-MB > 10-13 U/L
ou >5% da CK atividade e/ou elevacao de troponina T-]] e revas-
cularizacao do vaso alvo) durante a hospitalizacao. Definiu-se su-

cesso do procedimento apds braquiterapia como a associacao dos
trés anteriores.

A analise pela angiografia coronariana quantitativa foi realizada
pelo método off-ine usando o sistema QCA-CMS® versao 5.1
(MEDIS - Medical Imaging Sistems Inc. - AJ Leiden, The Nether-
lands), no laboratério de dados e andlises hemodinamicas de
nossa Instituicao. Todas as angiografias foram realizadas apos ad-
ministracao prévia de nitrato intracoronariano, calculando-se o
diametro luminal minimo, a percentagem de estenose (%DS) e o
diametro de referéncia. O ganho luminal agudo foi determinado
como o diametro luminal minimo apds o tratamento — diametro
luminal minimo inicial e a perda tardia foi calculada como o dié-
metro luminal minimo apos tratamento — didametro luminal minimo
tardio. Angiograficamente, a definicao de aneurisma se baseou na
presenca de didmetro luminal no segmento tratado 25% maior do
que o diametro da luz nos segmentos de referéncia adjacentes '°.

Ainda em relacao ao didmetro luminal minimo, aferiram-se:
1) didmetro luminal minimo intra-stent: compreendido pelo seg-
mento alvo - margem distal e proximal da lesao alvo; 2) diametro
luminal minimo intra-segmentar: compreendido pelo segmento que
recebeu injuria, localizado entre as marcas proximal e distal do
balao. Outros parametros avaliados foram o segmento irradiado,
limitado pelas marcas proximal e distal do cateter de radiacao e o
segmento do vaso, limitado por duas referéncias anatbmicas (ramos)
nos quais incluiram-se o segmento alvo, segmento que recebeu
injuria e o segmento irradiado. A aplicacao desta classificacao tem
sido comumente utilizada em outros estudos clinicos!” (fig. 1).

0 ultra-som intracoronariano foi realizado rotineiramente antes
da intervencao, apds a angioplastia com cateter balao, pos-bra-
quiterapia e no seguimento tardio. Os estudos foram realizados
pelo sistema CVIS (Boston Scientific Corp., Maple Grove, MN)
incorporando um transdutor de 30 MHz com uma rotacao de
1800rpm. Para obter a sequéncia de imagens, o transdutor de
ultra-som foi tracionado por um equipamento automatico a velo-
cidade de 0,5mm/s. A reconstrucao tridimensional da imagem foi
processada por meio de um sistema computarizado (IndecSystems,
Mountain View, CA).

As analises volumétricas foram calculadas a partir da formula
de Simpson: Volume=% Area total do vaso, indentificada pela
membrana elastica externa, stent, placa (membrana elastica ex-
terna — stent), hiperplasia neo-intimal (HNI) e limen. Para avaliar
as mudancas volumétricas de cada elemento do vaso, aos 6 meses,
o valor para cada medida foi calculado em delta (Avolume), resul-
tando da diferenca entre os valores volumétricos obtidos no segui-
mento tardio e apds intervencao. Da mesma forma, calculou-se a
percentagem de obstrucao volumétrica (%Obstrucao= [volume
HNI/volume stent] x 100), para os 3 periodos de avaliacao (pré,

Tabela | - Calculos da dosagem e do tempo de radiacao

Intra-stent

Diametro max. Diametro do vaso Dose aplicada a 2mm Tempo de radiacao (seg) Tempo de radiacao (min,s)
do balao (mm) de referéncia (mm) da fonte (Gy)

25<DB< 3,5 2,5<DVR < 3,35 18,4 200 3min 20seg
3,5<DB<4,0 3,35<DVR<4,0 23,0 249 4min 9seg

4,0 < DB 4,0 < DVR 25,3 274 4min 34seg

Gy - Gray.

Calculado a partir do diametro de referéncia avaliado pelo ultra-som intracoronariano. DB - diametro do balao; DVR - didmetro do vaso de referéncia interpolado.
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Fig. 1 - SA (segmento alvo): margem distal e proximal da leséo alvo; Sln (segmento
que recebeu injuria): entre as marcas proximal e distal do balao; SV (segmento do
vaso): entre referéncias anatdmicas (ramos); Sir (segmento irradiado): entre as
marcas proximal e distal do cateter de radiacéo.

pos-intervencao e aos 6 meses)!”!8. Ao ultra-som intracoronariano,
a formacao de aneurisma foi definido como a presenca de area
luminal maxima no local tratado 50% maior do que a area luminal
no segmento de referencia normalt®.

A posicao incompleta do stent foi definido como 1 ou mais
hastes do stent claramente separadas da parede do vaso, com
evidéncia ultra-sonografica de fluxo sangiineo atras da haste!®2°,

Aferiu-se a ocorréncia de falha do vaso alvo —FVA- (ébito,
infarto agudo do miocardio, reestenose pelo critério binario [lesao
>50%] e revascularizacao do vaso alvo) e a percentagem de
obstrucao volumétrica aos 180 dias apds a braquiterapia.

A andlise estatistica foi realizada utilizando o programa SPSS
versao 8.0.0 (SPSS Inc, Chicago, lllinois, USA). As variaveis con-
tinuas foram expressas como médias e desvio padrao, enquanto
as categoricas foram apresentadas como freqiiéncias absolutas e
percentagens. As variaveis categoricas foram comparadas pelo
teste do qui-quadrado com correcao de continuidade ou pelo teste
exato de Fisher, quando apropriado. A comparacao entre as varia-
veis continuas foi feita por meio do teste t de “Student”com correcao
do test de Welch, quando necessario; medidas que nao apresen-
tassem distribuicao normal foram analisadas pelo teste nao-
paramétrico de Mann-Whiteney. O nivel de significancia foi de
p < 0,05. As correlacoes entre as mudancas das variaveis conti-
nuas foram realizadas pelo teste de correlacao de Pearson.

Resultados

As caracteristicas clinicas e angiograficas dos 30 pacientes
incluidos encontram-se na tabela Il. Dez (33%) pacientes apre-

sentavam diabetes mellitus, 44% apresentavam angina estavel,
4(13%) ja tinham mais de uma intervencao para o tratamento de
reestenose intra-stent e o tempo medio transcorrido desde a lti-
ma intervencao foi de 7,3+2,3 meses. Predominaram as lesoes
complexas: 60% foram difusas, 17% proliferativas, 17% focais e
6% sob a forma de oclusao 2.

A angioplastia com cateter balao foi realizada em todas as
lesoes intra-stent. Em um dos procedimentos realizou-se aterec-
tomia rotacional antes da dilatacao com balao. No nosso estudo,
nao houve nenhum caso de estenose residual > 50% imediata-
mente apo6s do procedimento. Observou-se uma disseccao tipo A
(nao fluxo-limitante), que nao necessitou tratamento adicional.
Em relacao a braquiterapia, a aplicacao foi realizada em 100%
dos pacientes, sem apresentar alteracoes eletrocardiograficas su-
gestivas de isquemia miocardica durante o procedimento. Foi uti-
lizada a fonte de 40mm de extensao, com uma dosagem média
de 20,7+2,3 Gy, aplicada em 3,8+2,1min.

A extensao do segmento alvo e o segmento que recebeu inju-
ria foram de 18,6+4,1mm e 23,3+3,8mm, respectivamente. O
diametro luminal minimo intra-stent e o intra-segmentar aumen-
taram significativamente apds intervencao (ambos p<0,0001),
resultando em ganhos luminais agudos de 0,91+0,41mm e
0,85+0,40mm, respectivamente (tab. Ill). Aos 6 meses, o se-
guimento angiogréfico foi realizado na totalidade dos casos. O
diametro luminal minimo intra-stent diminuiu de forma nao
significante (1,98+0,30mm para 1,84+0,39mm aos 6 meses;
p=0,13), associando-se com uma perda tardia de 0,14+0,18mm.
O didmetro luminal minimo intra-segmentar foi significativamen-
te menor que o intra-stent aos 6 meses do tratamento
(1,55+0,40mm versus 1,84+0,39mm, p=0,008), associando-
se com maior perda tardia intra-segmentar (0,40+0,29mm versus
0,14+0,18mm; p=0,0001). Observaram-se cinco casos com
reestenose angiografica (17%) no seguimento tardio. Um pacien-
te apresentou reestenose na extremidade distal do stent, outro, 2
lesdes reestendticas (intra-stent e em sua extremidade distal) e
um terceiro apresentou reestenose no corpo da endoproétese. Dois
casos apresentaram lesoes estendticas na extremidade proximal
do segmento irradiado.

O ultra-som intracoronariano foi realizado em 87% (26/30)
dos pacientes imediatamente apos intervencao e aos 180 dias do
seguimento tardio. Aos seis meses, o volume do tecido neointimal

Tabela Il - Caracteristicas clinicas e angiograficas

Caracteristicas clinicas n=30 Caracteristicas angiogréficas n=30
|dade (anos) 56,4 10,1 Vaso alvo
Sexo masculino 18(60) DA 14(47)
Hipertensao 16(53) cD 10(33)
Dislipidemia 16(53) Cx 4(14)
Diabetes mellitus 10(33) TCE 2(6)
Tabagismo 15(50) Class. Lesao (ACC/AHA)
Assintomatico 17(56) ABL1/B2/C 1(3)/9(30)/17(57)/3(10)
CCS1 2(6) Extens&o da lesdo (mm) 18,66 + 4,15
CCS2 11(38) Extensao do stent (mm) 21,25 + 3,26
> 2 RIS prévias 4(13) Diametro do baldao (mm) 3,18 + 0,30
Tempo da Ultima intervencao (meses) 7,3+2,3 Extensao do baldo (mm) 20,08 + 3,80
Insuflacado max. (Atm) 140 + 42
Relacdo balao/artéria 1,18+ 04

CD - artéria coronaria direita; Cx - artéria circunflexa

Os valores sao em média+ desvio padrao ou n (%).CCS - Canadian Cardiovascular Society; AHA - Amercian Heart Association; DA - artéria descendente anterior;
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aumentou discretamente (AHNI=+6,75+14,3mm3; p=0,19),
associando-se com uma reducao nao significativa do volume da
luz intra-stent (Dlumen= -10,38+15,7mm3; p=0,18) (tab. IV).
Houve um aumento quantitativo tanto do volume do vaso como
da placa aos 6 meses, porém sem atingir significancia estatisti-
ca. O percentual de obstrucao volumétrica foi reduzido de
61,1+8,1% para 26,8+7,2% apos a intervencao (p<0,0001),
elevando-se para 30,5+8,0%, aos 6 meses de seguimento clini-
co (A%Obstrucao= +4,7+7,5%; p=0,09). Nao foram observa-
dos aneurismas nem aposicao incompleta tardia dos stents.

Aos 6 meses, o volume do vaso apresentou uma correlacao
positiva com as mudancas no volume da placa (r=0,963, p=0,01).

Nao houve eventos cardiacos maiores durante o periodo de
hospitalizacao (48,8+6,2h), nem foram registrados casos de trom-
bose subaguda. Dos 30 casos analisados no seguimento clinico
tardio houve 1 (3%) caso de trombose tardia (aos 46 dias apos
intervencao), que cursou com infarto agudo do miocardio sem
onda Q, e 5 casos de revascularizacao do vaso alvo (17%), dos
quais 60% (3/5 casos) foram realizados por via percutanea. Em
total o percentual de falha do vaso alvo foi de 20% nesta série,
determinando uma sobrevida livre de eventos de 80% aos 6 me-
ses de evolucdo clinica (tab. V).

Discussao

Em nosso estudo, a utilizacao da braquiterapia intracoronariana
com o sistema Beta-Cath sugere ser um procedimento técnica-

Tabela lll - Resultados pela angiografia coronariana quantitativa

Célculos Radiacao Beta P
angiograficos vs. Pds-intervencao
Pré-intervencdo (n=30)

Diametro de referéncia (mm) 2,66 + 0,33 0,53
DLM Intra-stent (mm) 1,06 + 0,30 <0,0001
DLM Intra-segmentar (mm) 1,10+ 0,29 <0,0001
%DS 696 =114 <0,0001
Pos-intervencao (n=30)

Diametro de referéncia (mm) 2,72 = 0,37

DLM Intra-stent (mm) 1,98+ 0,30

DLM Intra-segmentar (mm) 1,95+ 0,30

%DS 244 + 79

Seguimento tardio (6 meses) (n=30)

Diametro de referéncia (mm) 269+ 0,35 0,80
DLM intra-stent (mm) 1,84+ 0,39 0,13
DLM intra-segmentar (mm) 1,55+ 0,40 <0,0001

%DS 319 =172 0,04
Reestenose binéria (intra-stent) 3/30(10)

Reestenose binaria 5/30(17)

(intra-segmentar)

Os valores sao em média+ desvio padrao ou n (%). % DS - percentagem
de estenose; DLM - didmetro luminal minimo

mente seguro e viavel, apresentando-se com resultados favoraveis
no manejo da reestenose intra-stent?' 22 aos seis meses seguimen-
to clinico (fig. 2).

As reestenoses difusas e proliferativas, que representaram 77%
dos nossos casos, sao as de pior prognostico apds manejo percuta-
neo. No estudo de Mehran e cols.3, esses casos apresentaram nova
recidiva em 50-80% dos casos apds a angioplastia com cateter
balao, contrastando com nossos resultados, onde a taxa de recidiva
6 meses apos a braquiterapia foi de 17%, sugerindo a superioridade
da braquiterapia sobre o tratamento convencional com balao e confir-
mando os resultados de investigacoes prévias 2123,

A dosagem de radiacao pré-estabelecida foi liberada total-
mente em todas as lesoes. Todos 0s pacientes receberam terapia
antiplaquetaria (acido acetilsalicilico indefinidamente) e
tienopiridinicos por um tempo minimo de 4 meses; nao ocorre-
ram eventos cardiacos maiores durante o primeiro més. Obser-
vou-se uma (3%) oclusao trombética tardia, manifestada como
infarto agudo do miocérdio sem onda Q, percentagem inferior do
que a dos estudos WRIST, Long-WRIST, SVG-WRIST, GAMMA-1
e BETA-WRIST (9,1% aos 5 meses ap6s o procedimento)?* e
semelhante a dos estudos WRIST-PLUS?®> e INHIBIT?¢. Apenas,
uma disseccao (nao fluxo-imitante) foi documentada no final do
procedimento, sem requerer tratamento adicional, embora, tardi-
amente, ela tenha-se associado com uma das reestenoses obser-
vadas (extremidade distal do stent). O impacto no prognostico das
disseccoes nao fluxo-limitantes em pacientes que realizam
braquiterapia ainda é desconhecido. Em duas séries de 16 pacien-
tes cada uma, a presenca de disseccao aguda apos angioplastia
com balao e beta-radiacao persistiu em aproximadamente 50%
dos pacientes aos 6 meses de seguimento clinico?-%8, nao apresen-
tando associacao na recorréncia da angina ou com qualquer evento
clinico em particular?.

Em relacao aos eventos clinicos aqui documentados, nossos
resultados foram similares aos encontrados em estudos prévios
que utilizaram a beta-radiacao intracoronariana, nos quais a inci-
déncia de eventos cardiacos maiores situou-se entre 18% e 33%:
START(18%)%°, INHIBIT(22%)% e BETA-WRIST(33%)%°. De for-
ma analoga, a taxa de reestenose nesses estudos variou entre
15% e 29%?2%26:30,

Quando é comparada a perda tardia entre os segmentos defi-
nidos angiograficamente, evidenciou-se que o didmetro luminal
minimo intra-segmentar apresentou uma reducao estatisticamente
maior que o diametro luminal minimo intra-stent, em decorrén-
cia da lesao causada pelo balao nos segmentos adjacentes ao
stent. Esse fendmeno, descrito como “perda geografica”, obser-
vado em 13% dos nossos casos, é caracterizado principalmente
por uma radiacao inadequada no segmento que recebeu injaria3.
Teoricamente, esta condicao ocorre quando danificam-se as ex-

Tabela IV - Resultados pelo ultra-som intracoronariano

Volume Pré-intervencao Pés-intervencao 6 meses A P
(mm3) (n=26) (n=26) (n=26) (6 meses - Pos) (6 meses vs Pos)
Stent 141,17 = 36,20 155,01 = 37,95 151,36 + 38,43 363 = 7,75 0,73
Lumen 56,00 + 22,86 114,62 + 30,03 104,24 + 25,17 -10,38 + 15,73 0,18
HNI 85,17 = 19,21 40,38 = 16,27 47,13 = 20,01 6,75 = 14,27 0,19
MEE 272,31 = 64,48 285,24 + 58,20 306,64 + 66,62 21,41 = 27,75 0,22
Placa 131,13 = 48,20 130,23 + 46,74 155,28 + 49,48 25,04 + 24,61 0,07

Os valores sao em média = desvio padrao ou (%). A - Delta; HNI - hiperplasia neo-intimal; MEE - membrana elastica externa; Placa - MEE - Stent
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Tabela V - Eventos clinicos aos 6 meses

Eventos clinicos maiores Pacientes (n=30)

Obito 0/30(0)
IAM onda Q 1/30(3)
IAM sem onda Q 0/30(0)
Trombose tardia 1/30(3)
RVA 5/30(17)
RLA 3/30(10)
ATC 3/30(10)
FVA 6/30(20)
Sobrevida livre ECM 24/30(80)

Valores sao em n°de pacientes (%); IAM - infarto agudo do miocérdio;
RVA - revascularizacao do vaso alvo; RLA - revascularizacao da lesao
alvo; ATC - angioplastia por cateter baldo; FVA - falha do vaso alvo
(Obito, 1AM, reestenose, RVA)

Lesao intra-stent

6 MESES | &

Fig. 2 - Lesao difusa intra-stent na artéria coronaria direita tratada com beta-
radiacdo intracoronariana. (2-setas) indicam posicao do stent.

tremidades do segmento irradiado, nos quais, por definicao, a
dose emitida é muito baixa. Em uma andlise restrospectiva®' de
50 pacientes consecutivos tratados com radiacao beta apds
angioplastia com cateter balao ou stent, a incidéncia deste fené-
meno foi de 32%.

A andlise volumétrica pelo ultra-som intracoronariano mos-
trou que o crescimento do tecido neointimal foi discreto aos 6
meses do seguimento clinico, resultado semelhante ao de outros
estudos®2. Quanto ao crescimento do vaso (+21,4+27,8 mm3),
observado aos 180 dias de tratamento, sugere que a radiacao
beta intracoronariana induziu um remodelamento positivo da pared
arterial, caracterizado por um processo “acomodativo” da placa
(correlacao no aumento do Amembrana elastica externa vs. Aplaca,
r=0,963, p<0,01), preservando o volume da luz intra-stent. Dados
experimentais tém sugerido que a radiacao tem um efeito no
remodelamento do vaso devido a modificacao da resposta celular
na camada adventicia®*34. O remodelamento positivo, acomodan-
do o crescimento neo-intimal apds 6 meses, tem sido demonstra-

do pelas analises ultrassonograficas®®, considerando-se que outros
estudos nao relataram mudancas da area total do vaso ou da
placa atras do stent?.

Comparada com a radiacao gama, a radiacao beta apresenta
menor profundidade de penetracao, minimizando a exposicao de
radiacao para pacientes e operadores e, conseqlientemente, menor
requerimento de radio-proteccao. Porém, a queda rapida da dose
de radiacao beta dentro dos 2-5mm de profundidade esté associa-
da a uma liberacao de dose menos homogénea3. Além disto, o
“efeito de escudo” produzido pelas hastes do stent estaria associa-
do a uma atenuacao da dose de radiacao através das suas hastes,
maior do que 15%3¢. Quando foram comparados os resultados pelo
ultra-som intracoronariano em dois grandes estudos!®!®, observou-
se que a radiacao beta apresentou maior beneficio que a gama na
prevencao da hiperplasia neo-intimal no interior do stent®’:3.

Por fim, é importante ressaltar que a participacao latino-ame-
ricana no desenvolvimento desta inovadora opcao terapéutica no
manejo das lesoes estendticas, tem sido determinante. A primei-
ra experiéncia clinica registrada com radiacao em arterias
coronarias humanas foi realizada por Condado e cols., na
Venezuela®, que introduziram uma guia de!*? iridio no interior de
um cateter nao centralizado na luz do vaso, por meio de um
dispositivo de liberacao manual, demonstrando assim, que a ad-
ministracao de radiacao no interior da arteria coronaria era factivel
e segura, embora com elevadas taxas de restenose observada
nesta experiéncia inicial.

Este estudo consistiu de uma serie inicial e consecutiva de
casos de reestenose intra-stent tratados no nosso servico, com
evolucao clinica tardia limitada a 6 meses. Devido ao nimero
relativamente pequeno de pacientes avaliados e pelo desenho do
estudo (nao aleatorizado, sem grupo controle, excluindo-se casos
de maior complexidade), os resultados aqui documentados nao
devem ser extrapolados para a totalidade dos casos que cursam
com esta afeccao.

Apesar dos eventos clinicos observados no seguimento tardio
nao diferirem com os dos grandes estudos randomizados, nao se
pode afirmar que sao clinicamente equivalentes, pois o tamanho
da nossa amostra inviabiliza esta conclusao. Independentemente
das observacoes ja citadas, este registro permitiu-nos uma expe-
riéncia clinica inicial satisfatoria com o uso desta técnica. Os
pacientes do estudo permanecem em evolucao clinica, e novos
€asos sao incorporados progressivamente.

Concluindo, o presente estudo sugere que a braquiterapia in-
tracoronariana usando o sistema Beta-Cath™ ap6s angioplastia
com cateter balao representa uma opcao terapéutica segura e
eficaz para pacientes com reestenose intra-stent. Desta forma,
em casos com as caracteristicas clinicas e angiograficas seme-
lhantes as deste estudo, a braquiterapia intracoronariana pode
ser considerada parte do arsenal terapéutico de escolha no trata-
mento desta afeccao. Estes resultados iniciais somam-se aos de
estudos clinicos randomizados previamente realizados, atestando
a seguranca, factibilidade e pertinéncia do método.
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