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Correlacao da Composicao de Placas a Histologia Virtual com
Proteina C-Reativa

Correlation between Plaque Composition as assessed by Virtual Histology and C-reactive Protein

Dimytri Alexandre de Alvim Siqueira, Amanda Guerra Moraes R. Sousa, José de Ribamar Costa Junior, Ricardo
Alves da Costa, Rodolfo Staico, Luis Fernando Leite Tanajura, Marinella Patrizia Centemero, Fausto Feres,
Alexandre Antonio Cunha Abizaid, J. Eduardo Moraes R. Sousa

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, Sdo Paulo, SP — Brasil

Resumo

Fundamentos: Estudos prévios demonstram que o principal determinante de vulnerabilidade da placa aterosclerética
é a sua composicao. Recentemente, diversos métodos de imagens e marcadores laboratoriais tém sido investigados
visando identificar lesoes vulneraveis. O ultrassom com Histologia Virtual® (HV) permite a diferenciagao e quantificagao
dos componentes da placa. Por sua vez, a proteina C-reativa (PCR) é apontada como importante preditor de eventos
adversos. A correlagao entre este marcador e as caracteristicas da placa nao é bem estabelecida.

Objetivos: Avaliar a constituicao da lesao culpada em pacientes com sindrome corondria aguda (SCA) - conforme
caracterizada pela HV - e investigar a relacao dos componentes da placa com o marcador inflamatério PCR.

Métodos: Cinquenta e dois pacientes com SCA e com indicacao de intervencao corondria percutanea foram submetidos
a dosagens de PCR de alta sensibilidade antes e 24 horas apé6s a ICP. Analise por ultrassom HV da lesao-alvo foi
realizada antes da ICP.

Resultados: A média de idade foi de 55,3 + 4,9 anos, sendo 76,9% homens, 67,3% hipertensos e 30,8% diabéticos. A area
luminal minima foi de 3,9 = 1,3 mm?, e a carga de placa de 69 = 11,3%. Os componentes da placa foram assim identificados:
fibrético (59,6 = 15,8%), fibrolipidico (7,6 * 8,2%), célcio (12,1 = 9,2%), necrético (20,7 = 12,7%). Nao observamos
correlacao entre os niveis basais de PCR ou a variacao dentre os valores pré e pés-ICP com os componentes da placa.

Conclusao: Neste estudo, a composicao das placas pela HV foi predominantemente fibrética, com alto contetido

necrético. Nao foi encontrada correlacao entre a PCR e os componentes da lesao culpada em pacientes com SCA.
(Arq Bras Cardiol. 2013;101(1):78-86)

Palavras-chave: Sindrome Coronariana Aguda, Placa Aterosclerdtica, Proteina C-Reativa, Técnicas Histoldgicas,
Diagnéstico por Imagem.

Abstract

Background: Previous studies have shown that coronary plaque composition plays a pivotal role in plaque instability, and imaging modalities and
serum biomarkers have been investigated to identify vulnerable plaque. Virtual histology IVUS (VH-IVUS) characterizes plaque components as calcified,
fibrotic, fibrofatty, or necrotic core. C-reactive protein (hsCRP) is an independent risk factor and a powerful predictor of future coronary events.
However, a relationship between inflammatory response indicated by CRP and plaque characteristics in ACS patients remains not well established.

Objective: To determine, by using VH-IVUS, the relation between coronary plaque components and plasma high-sensitivity CRP levels in
patients with acute coronary syndromes (ACS).

Methods: 52 patients with ACS were enrolled in this prospective study. Electrocardiographically-gated VH-IVUS were performed in the culprit
lesion before PCl. Blood sample was drawn from all patients before the procedure and after 24 hours, and hs-CRP levels were determined.

Results: Mean age was 55.3+4.9 years, 76.9% were men and 30.9% had diabetes. Mean MILA was 3.9+1.3 mm?, and plaque burden
was 69=11.3%, as assessed by IVUS. VH-IVUS analysis at the minimum luminal site identified plaque components: fibrotic (59.6+15.8%),
fibrofatty (7.6+8.2%), dense calcium (12.1+9.2%) and necrotic core (20.7+12.7%). Plasma hs-CRP (mean 16.02=18.07 mg/L) did not

correlate with necrotic core (r=-0.089, p = 0.53) and other plaque components.

Conclusions: In this prospective study with patients with ACS, the predominant components of the culprit plaque were fibrotic and necrotic
core. Serum hs C-reactive protein levels did not correlate with plaque composition. (Arq Bras Cardiol. 2013;101(1):78-86)
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Introducao

A sindrome coronaria aguda abrange amplo espectro
de apresentagbes clinicas e evolugdo prognéstica, estando
relacionada na maior parte dos casos a um mesmo
substrato fisiopatolégico: a rotura ou a erosao de uma placa
vulneravel'?. Estudos histopatolégicos prévios demonstram
que o principal determinante de vulnerabilidade da placa
aterosclerética é a sua composicdo. Desta forma, lesdes
caracterizadas por um grande nicleo lipidico, pela presenca
de células inflamatdrias - em detrimento de células musculares
lisas e tecido fibroso - e por uma capa fibrosa fina estariam
mais sujeitas a instabilizagdo**.

Postula-se que a detecgao precoce de fibroateromas
de capa fina teria profundo impacto clinico na prevencao
de eventos cardiacos adversos. Nos Gltimos anos, diversos
métodos de imagens cardiovasculares e marcadores
laboratoriais tém sido investigados com este propdsito®®.
O ultrassom intracoronario com radiofrequéncia, também
denominado Histologia Virtual® (Volcano Therapeutics,
EUA), complementa as informagées anatomicas providas
pelo ultrassom intracoronario convencional em escala de
cinzas, permitindo ndo sé a avaliagdo das dimensées da
placa, mas ainda uma pormenorizada caracterizagao tecidual
da lesao aterosclerdtica™.

Quatro componentes basicos da placa (tecidos fibrolipidico
e fibroso, cdlcio, dreas de atividade inflamatéria e necrose)
sao determinados por esse método. Na reconstrugdo das
imagens (Figura 1), tais elementos sdo caracterizados por
diferentes cores: verde claro (tecido fibrolipidico), verde
escuro (tecido fibrético), branco (calcio) e vermelho (ntcleo
necrético), que podem ainda ser quantificados em relagao
as suas areas correspondentes ou ao porcentual ocupado
por cada componente do volume total da placa'®. Dentre
os métodos laboratoriais investigados, a proteina C-reativa
(PCR) é um reagente de fase aguda e sensivel marcador

de estado inflamatério sistémico, sendo apontada como
um importante preditor de eventos cardiacos adversos''2.
Contudo, a sua correlagdo com as caracteristicas da placa
de ateroma nao é bem estabelecida.

O presente estudo tem como objetivos avaliar a
constituicao da lesdo aterosclerética culpada em pacientes
com sindrome corondria aguda — conforme caracterizada
pelo ultrassom com radiofrequéncia - e investigar a relagao
dos componentes da placa com o marcador inflamatério
proteina C-reativa.

Métodos

Estudo prospectivo, constituido por 52 pacientes
consecutivos com sindrome corondria aguda com ou sem
supradesnivelamento do segmento ST, admitidos no Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia, no periodo de setembro
de 2008 a novembro de 2009, tendo sido submetidos a
cinecoronariografia conforme indicacao clinica e candidatos
a intervengdo percutanea. A pesquisa foi aprovada pela
Comissao de Ftica em Pesquisa da Instituicdo, estando de
acordo com a declaracdo de Helsinki. Todos os pacientes
assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

Constituiam critérios de inclusao: idade igual ou superior
a 18 anos; quadro clinico de sindrome corondria aguda,
ocorrido até 30 dias antes da realizagao da intervencao
percutdnea; lesdo corondria primaria caracterizada por: a)
obstrucao = 50 % da luz vascular pela avaliagao visual, com
extensao < 18 mm e localizagdo em vasos maiores que
2,5 mm, sendo considerada a lesao responsavel (“culpada”)
pelo quadro clinico apresentado. Foram excluidos os pacientes
com IAM a menos de 72 h de evolugao, com angina refrataria,
instaveis hemodinamicamente ou com fluxo corondrio TIMI
(Trombolysis in Myocardial Infarction) < 3 - que exigissem
intervengao coronaria imediata -, e portadores de lesoes

Componentes da placa:
B Fibrotico

[_] Fibro-lipidico

[ ] calcio

B Nucleo Necrético

Figura 1 - Reconstrugdo da imagem ultrassonogréfica pela Histologia Virtual®, na qual os quatro componentes da placa séo caracterizados pelas cores verde, verde
claro, vermelho e branco. A camada média (conforme visualizada ao ultrassom intracoronério convencional) é identificada pela cor cinza. M = camada média.

Arq Bras Cardiol. 2013;101(1):78-86

79



80

Siqueira e cols.
Histologia virtual e proteina C-reativa em SCA

Artigo Original

obstrutivas (= 50%) no tronco da coronaria esquerda,
com oclusoes totais e com lesdes com trombo no sitio da
intervengao (conforme demonstrado pela angiografia).
Pacientes em vigéncia de infecgao, portadores de patologias
do tecido conjuntivo ou outras doengas inflamatérias
cronicas ou ainda em uso de corticosteroides foram também
excluidos, uma vez que tais condi¢bes poderiam influenciar
nos resultados laboratoriais de dosagem da proteina C-reativa.

Protocolo de aquisicao das imagens com ultrassom
intracoronario com radiofrequéncia

Ap6s a cateterizagao do vaso culpado e antes da intervengao
corondria, procedeu-se ao posicionamento de guia metélico
0,014” distalmente a lesdo a ser tratada. O cateter de ultrassom
com radiofrequéncia Eagle Eye® (Volcano Therapeutics, EUA)
foi avangado sobre o guia metalico, e posicionado inicialmente
em segmento livre de doenca aterosclerética significativa;
ap6s a conexao a um console especifico (InVision Gold®,
Volcano Corporation Inc., Rancho Cordova, EUA), realizou-se
a calibragao das imagens. O cateter de ultrassom foi entdo
posicionado em segmento distal a lesdao culpada, e, com o
auxilio de dispositivo automético (R-100%, Volcano Corporation
Inc., Rancho Cordova, EUA), foi tracionado a velocidade de
0,5 mm/segundo para a realizagao das sequéncias das imagens.

Ao término da realizagao do ultrassom com radiofrequéncia,
seguiu-se o tratamento percutaneo da lesdo culpada.
De importancia, a pré-dilatagao da lesao foi realizada somente
ap6s a obtengdo das imagens de ultrassom com Histologia
Virtual®, a fim de que as caracteristicas da placa refletissem
seu estado natural, antes de qualquer intervencao mecanica.

A analise das imagens da Histologia Virtual® foi realizada
por meio de programa especifico (pcVH 2.2%, Volcano
Corporation Inc.®, Rancho Cordova, EUA). Tal programa
permite o contorno da membrana elastica externa e do
[Gmen, fornecendo, de forma automdtica, a classificacao
dos quatro componentes da placa presentes na regiao
de interesse (tecido fibroso, fibrolipidico, calcio e nicleo
necrético). A andlise pelo ultrassom com radiofrequéncia
foi delimitada a um segmento de 10 mm da lesao
aterosclerética a ser tratada. Tal segmento deveria abranger
o ponto de maior obstrugao do limen: assim, tomando-se
a drea minima da luz como referéncia, eram determinados
0s 5 mm proximais e distais @ mesma. Baseado ainda na
composicao porcentual da placa e na localizagao dos
contetidos necrético e de calcio em relagao a luz vascular,
procedeu-se a seguinte classificacdo das lesdes pela
Histologia Virtual®:

* placa fibrética: tecido fibrético predominante, sem areas
confluentes de tecido necrético ou de célcio;

* fibroateroma calcificado: presenca de areas confluentes
de calcio (> 10% do porcentual de area da placa) em trés ou
mais cortes consecutivos;

* fibroateroma: presenca de areas confluentes de tecido
necrético (> 10% do porcentual de area da placa) em trés
ou mais cortes consecutivos;

* fibroateroma de capa fina (FACF): presenca de dreas
confluentes de tecido necrético (> 10% do porcentual de
area da placa) em trés ou mais cortes consecutivos e em direto
contato com o limen (Figura 2).

Fibroateroma
calcificado

Fibroateroma
de capa fina

Figura 2 - Exemplos de lesbes coronarias classificadas pelo ultrassom intracoronario com Histologia Virtual® (adaptado da referéncia 10).
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Coleta de amostras e dosagem de proteina C-reativa

Antes da intervengao corondria, todos os pacientes
foram submetidos a avaliagdo clinica, eletrocardiografica e
laboratorial. As amostras de sangue periférico para dosagens
do marcador inflamatério proteina C-reativa de alta
sensibilidade pré-intervengao foram obtidas do acesso arterial
(por meio dos introdutores femoral ou radial), no momento
anterior ao procedimento de revascularizagdo percutanea.
As amostras para as dosagens pés-procedimento foram
obtidas 24 horas apés a intervengao. A andlise sorolégica
com a dosagem de proteina C-reativa de alta sensibilidade
foi realizada por teste de quimioluminescéncia automatizado
IMMULITE® (DPCMedLab®, Brasil). A variagdo entre o nivel
basal deste marcador inflamatério e o observado 24 horas
apos a intervencao foi definida como A (delta) de PCR, sendo
calculada em cada paciente.

Analise estatistica

As varidveis categéricas foram expressas em nimeros
absolutos e porcentagens, e apresentadas em tabelas de
frequéncia absoluta e relativa. A andlise de diferencas
entre as varidveis categéricas foi realizada com o teste do
qui-quadrado de Pearson ou com teste exato de Fisher,
quando necessario. As varidveis continuas foram expressas
como média e desvio-padrao. Diferencas entre as varidveis

Tabela 1 - Dados clinicos dos 52 pacientes selecionados

continuas foram determinadas pelo teste t de Student.
Nas situagoes nas quais a normalidade foi rejeitada, aplicou-se
a comparagao das varidveis por meio do teste nao paramétrico
de Mann-Whitney. As correlagdes entre as varidveis
quantitativas eram apresentadas segundo o coeficiente de
correlacdo de Person. Para todos os testes, foi considerado
um nivel de significancia de 5% (o = 0,05). O programa
PAWS Statistics (SPSS)® (SPSS Inc, EUA) foi empregado para
a andlise estatistica.

Resultados

Caracteristicas clinicas e angiograficas

A média de idade dos pacientes foi de 55,3 + 4,9 anos,
sendo 76,9% do sexo masculino, 67,3% hipertensos, 30,8%
diabéticos e 50% tabagistas. O quadro clinico predominante
que motivou a intervengao coronaria percutanea foi o IAM
com supra de ST, em sua fase mais tardia (intervengao eletiva
pos-IAM). Na Tabela 1, encontram-se discriminadas as
caracteristicas clinicas gerais dos pacientes selecionados.

Todos os pacientes foram medicados com aspirina
100-200 mg/dia; clopidogrel em bolus de 300-600 mg
e manutencgao de 75 mg/dia; e enoxaparina em dose
plena (1 mg/kg 2x/dia), por pelo menos 24 horas antes da
intervencdo coronaria.

Variaveis Total
(n=52)
Idade (média e desvio-padréo), anos 55,3+4,9
Variag&o das idades 39-74
Sexo, n (%)
Masculino 40 (76,9)
Fatores de risco, n (%)
Hipertensao arterial 35(67,3)
Diabetes melito 16 (30,8)
Dislipidemia 31(59,6)
Tabagismo atual 26 (50,0)
Eventos cardiacos prévios, n (%)
Infarto do miocardio 7(13,5)
Antecedentes cardiovasculares, n (%)
Intervengao coronaria percutanea 2(3,8)
Revascularizagdo do miocardio 2(3,8)
Comorbidades, n (%)
Insuficiéncia renal* 9(17,3)
Quadro Clinico pré-intervengao, n (%)
Angina Instavel 16 (30,8)
IAM sem supra de ST 10 (19,2)
IAM com supra de ST 26 (50,0)

# Clearance de creatinina < 60 mi/min; IAM: infarto agudo do miocérdio.
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As caracteristicas angiograficas dos pacientes incluidos
sao mostradas na Tabela 2. A maioria apresentava obstrugao
coronaria uniarterial, e a artéria mais frequentemente tratada
foi a descendente anterior. Em relagdo a complexidade
anatémica, 57,7% das lesoes foram classificadas como do
tipo B2 ou C pela classificagdo do ACC/AHA. A funcao
ventricular esquerda, avaliada pela fragao de ejegdo global,
foi de 57,8 = 5,3%.

A média do perfodo decorrido entre a apresentacao
clinica inicial da sindrome corondria aguda e a realizacdo da
cinecoronariografia foi de 6,1 + 1,8 dias, e de 8,2 = 2,5 dias
para a intervengdo corondria percutanea. Em relacdo as
caracteristicas técnicas do procedimento, 38% das lesdes
foram pré-dilatadas previamente ao implante de stents.
A pés-dilatagao dos stents foi realizada em 90% dos pacientes.

Resultados hospitalares e aos 30 dias

Todos os 52 pacientes incluidos foram submetidos a
intervengdo corondria com sucesso clinico e angiografico,
recebendo alta hospitalar ap6s periodo médio de
1,32 + 0,86 dias. Ao completarem trinta dias de evolugao
pos-procedimento, os pacientes foram submetidos as
avaliagoes clinica, laboratorial e eletrocardiogréficas
planejadas. Nao ocorreram casos de trombose de stent,
eventos cardiacos maiores (Obito, infarto ou acidente
vascular cerebral) ou mesmo recidiva dos sintomas de
isquemia miocardica neste periodo.

Tabela 2 - Caracteristicas angiograficas

Avaliacao pelo ultrassom com Histologia Virtual®

Os resultados do ultrassom com radiofrequéncia
(Histologia Virtual®) estao na Tabela 3. Conforme a
classificagdo proposta, predominaram as lesées do tipo
fibroateroma e fibroateroma calcificado (61,5% do total).
Nove (17,3%) lesoes foram definidas com fibroateromas
de capa fina.

Em relacao a média dos porcentuais dos componentes das
placas, o tecido fibrético foi o componente predominante
(59,6 = 15,8% do volume total das placas analisadas); cerca
de 20% do volume total das les6es era composto por nticleo
necrdtico. Na Figura 3, estdo representados a mediana e os
intervalos interquartis do porcentual volumétrico de cada um
dos quatro componentes da placa aterosclerética.

Associacao entre as caracteristicas da lesao
aterosclerotica a Histologia Virtual® com os niveis da
proteina C-reativa

O valor basal da proteina C-reativa nos pacientes incluidos
neste estudo foi de 16,02 = 18,07 mg/l (valor de referéncia
< 5 mg/l). Nao foi observada associagao entre os porcentuais
dos componentes da lesdo aterosclerdtica, conforme os
achados da Histologia Virtual®, e o marcador inflamatério
proteina C-reativa de alta sensibilidade, dosado antes da
intervencao corondria percutanea. Na Figura 4, encontram-se
os gréficos de correlagao entre os diferentes componentes da
placa e os niveis da proteina C-reativa pré-procedimento.

Variaveis

[média e desvio-padrao ou n (%)] (n=52)
Extenséo da doenga arterial

Uniarterial 34 (65,4)

Biarterial 17(32.7)

Triarterial 1(1,9)
Vaso tratado

Art. descendente anterior 39 (75)

Art. circunflexa 10(19,2)

Art. coronaria direita 13(25)
Localizagdo da lesao

Ostial 2(3,8)

Proximal 21(40,4)

Médio 28 (53,8)

Distal 1(19)
Classificagao da lesdo*

A/B1 22 (42,3)

B2/C 30 (57.7)
Frac&o de ejecédo do VE, % 578+53

Art.: artéria; VE: ventriculo esquerdo. *Segundo classificagdo proposta pelo Colégio Americano de Cardiologia e Associagdo Americana do Coragdo

Arq Bras Cardiol. 2013;101(1):78-86
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Tabela 3 - Caracteristicas das placas aterosclerétidas a Histologia Virtual®

Variaveis Total
[média e desvio-padréo ou n (%)] (n=52)
Tipo de placa™
Fibrética 8 (15,4)
Fibrocalcificada 3(58)
Fibroateroma 19 (36,5)
Fibroateroma calcificado 13(25)
Fibroateroma de capa fina 9(17,3)
Porcentual (%)
Fibrotico 59,6 + 15,8
Fibrolipidico 76+82
Célcio 121+9.22
Necrotico 20,7 £12,7
90
80
70
60
501
40
30
20
10
0 1
% FIBROTICA % FIBROLIPIDICA % CALCIO % NU(}LEO
NECROTICO

Figura 3 - Representacéo grafica (mediana e intervalos interquartis) dos porcentuais volumétricos de cada um dos componentes das placas ateroscleréticas tratadas.

A variagdo média entre o nivel basal deste marcador
inflamatério e o observado 24 horas apds a intervengao
[A de PCR] foi de 3,18 = 6,26 mg/L. Da mesma forma que
a dosagem pré-intervengao, nao foi detectada correlagao
entre as variagdes individuais da proteina C reativa e os
componentes das placas tratadas (Figura 5).

Discussao

Em nosso estudo prospectivo com pacientes com sindrome
coronaria aguda, a composigao das placas conforme o
ultrassom com Histologia Virtual® foi predominantemente
fibrética, com alto percentual de componente necrético. Nao

foi encontrada correlacao entre os niveis basais do marcador
inflamatério proteina C-reativa, ou mesmo entre a variagao
de seus niveis pré e pds-intervencao, e a composicao da placa
aterosclerdtica culpada nesta casuistica.

Estudos patolégicos demonstram que a rotura de placa com
grande ndicleo inflamatério e necrético e a trombose subsequente
sao os principais mecanismos que determinam a ocorréncia
da sindrome coronaria aguda. Tais achados tém encontrado
correspondéncia com os resultados da Histologia Virtual®.
Utilizando o método, Pundziute e cols.”> observaram que a
média dos porcentuais do niicleo necrético das les6es corondrias
observadas era significativamente maior em portadores de

Arq Bras Cardiol. 2013;101(1):78-86
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Figura 4 - Graficos de correlagéo entre os componentes da placa culpada e o nivel basal de proteina C-reativa de alta sensibilidade (PCR as PRE-ICP). A) componente

fibrético. B) componente fibrolipidico. C) célcio. D) ntcleo necrético. ICP: intervengdo coronaria percutéanea.
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Figura 5 - Gréficos de correlagdo entre os componentes da placa culpada e a variagéo nos valores de proteina C-reativa de alta sensibilidade (pré e pés-intervengéo).
A) componente fibrético. B) componente fibrolipidico. C) calcio. D) ntcleo necrético.
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sindrome corondria aguda do que em pacientes com angina
estavel (11,2 = 6,1% versus 9,1 = 4,6%, p = 0,02). Em analise
com 318 casos, Hong e cols.' relatam que a morfologia das
placas culpadas de pacientes com quadro instavel é distinta
das lesdes-alvo de pacientes estaveis: o nicleo necrético no
ponto de maior redugao luminal é maior (33% versus 29%,
p = 0,015) e o porcentual de tecido fibrolipidico é menor (5%
versus 7%, p = 0,020), respectivamente. Rodriguez-Cranillo
e cols.”” demonstraram maior média porcentual de contetido
necrético nas lesdes ndo culpadas de pacientes com sindrome
instavel do que nas placas ateroscleréticas de pacientes estaveis
(12,26% = 7,0% versus 7,4 = 5,5%), p < 0,006), sugerindo
que estado pré-inflamatério sistémico possa influenciar nao s6
ainstabilizacao das lesoes culpadas, mas também a ativagao de
lesbes quiescentes em outros sitios coronarios. Surmely e cols.™®
relatam que, a0 menos no local com menor diametro luminal,
a area do componente fibrético pode ser maior nas placas de
pacientes com sindrome aguda do que em individuos estaveis
(6,0 £ 10,7 versus 61,4 = 8,9%, p = 0,034). Em nosso estudo,
a maior parte das lesdes culpadas foram classificadas como
fibroateromas ou fibroateromas calcificados; grande variacao
de tipos de placa foi observada, sendo 17,3% definidas com
fibroateromas de capa fina. Houve predominio do componente
fibrético (59,6% =+ 15,8%) e grande porcentual de nicleo
necrotico (20,7% + 12,7%) nas lesdes analisadas.

Marcador laboratorial de estado inflamatério sistémico,
a proteina C-reativa é também sintetizada no local da placa
aterosclerdética e refletiria o processo de instabilizagdao’.
Diversos estudos procuraram avaliar a associagdo entre os
niveis de proteina C-reativa com as caracteristicas das placas
aterosclerdticas ao ultrassom intracorondrio monocromatico.
Em estudo com pacientes pés-IAM, Sano e cols.”” encontraram
maior prevaléncia de leses com achados ultrassonograficos
de rotura, de remodelamento positivo ou com lagos lipidicos
nos individuos que apresentavam niveis elevados de proteina
C-reativa, quando comparados a pacientes com niveis normais
deste marcador. Hong e cols.’, por sua vez, em estudo com
ultrassom intracorondrio realizado nos trés vasos principais,
encontraram que niveis elevados de proteina C-reativa foram os
Gnicos preditores de placas com rotura. Em nossa investigagao
com o ultrassom intracoronario com radiofrequéncia, contudo,
nao foi demonstrada associagao dos porcentuais de componentes
da placa culpada com os niveis séricos de proteina C-reativa.
E possivel que, ao analisarmos apenas as lesoes que ja tenham
sofrido erosdo ou rotura, parte do nicleo necrético ja tenha
sido embolizada; por conseguinte, a observagao de um menor
porcentual deste componente pode ter resultado na classificagao
de determinadas lesdes como fibréticas e influenciado na
correlagdo com os niveis de proteina C-reativa.

Sabe-se que a embolizagdo distal de contetido necrético e de
debris da placa aterosclerética, ocorrida durante a intervengao
corondria percutdnea, associa-se a desfechos clinicos e
angiograficos adversos. Neste cendrio, tem-se investigado a
utilidade da Histologia Virtual® em identificar lesoes com maior
risco de complicagoes. Diversos estudos com pacientes com
IAM com supra de ST demonstram que um maior porcentual
do nicleo necrético nas placas tratadas associa-se ao surgimento
de sinais eletrocardiograficos sugestivos de nao reperfusao',
a ocorréncia de no-reflow?® e ao aparecimento de sinais

transitérios e de alta frequéncia ao Doppler intracorondrio?'
- indicativos de embolizagao distal. Tais complicagdes podem
acompanhar-se de aumento dos niveis de proteina C-reativa.
Em nossa casuistica, ndo ocorreram complicagbes isquémicas
relacionadas ao procedimento de revascularizagao, ndo sendo
também detectada qualquer associagdo entre os porcentuais
dos componentes da lesdo culpada com a magnitude de
elevagdo de proteina C-reativa. O tratamento farmacolégico
instituido antes da intervencgao (dupla terapia antiplaquetaria,
antitrombinicos e estatinas) pode explicar a discordancia entre
os achados de nosso estudo e aqueles previamente relatados.

Limitacoes

Algumas das limitagdes deste estudo dizem respeito ao
proprio método de imagem utilizado. Primeiramente, por
tratar-se de tecnologia baseada nos principios do ultrassom,
a Histologia Virtual® apresenta resolugao axial de 100 um e
resolucao lateral de 250 um, o que impede a deteccdo de
placas com capa fibrética ainda mais fina (< 65 um), apontadas
como precursoras de eventos isquémicos agudos. Ademais,
nem todos os componentes da placa sao identificados pelo
método: a presenga de trombo intraluminal, por exemplo, nao é
contemplada pelos algoritmos de classificagao contemporaneos.
Assim, o tecido trombético é classificado automaticamente
como componente fibrético ou fibrolipidico'. Por este motivo,
a observagao de imagens sugestivas de trombo a angiografia
(comuns nos pacientes com sindromes agudas) constitui um
dos critérios de exclusio de nosso estudo. De forma similar
ao ultrassom intracorondrio convencional, a deposicao nao
confluente de célcio ndo acarreta dificuldades na avaliagao
de tecidos mais profundos da placa. Por outro lado, devido ao
surgimento de sombra acUstica, a sua disposicao confluente e
organizada pode reduzir a acuracia do método em reconhecer
outros componentes.

Naturalmente, os achados desta investigagdo nao eliminam
a potencial indicagdo deste método de imagem nas intimeras
outras possibilidades em que vem sendo estudado, dentre as
quais se destacam: o melhor entendimento da evolugao natural
da doenga corondria®*?*; os efeitos de terapias farmacoldgicas que
visam a regressao ou estabilizagao de placas ateroscleréticas®2;
e a correlagao entre o tipo e a composicao das lesbes com os
resultados das intervengoes percutaneas'®"2’.

Conclusoes

Em nosso estudo, a composicao das placas obtidas com o
ultrassom com a Histologia Virtual® foi predominantemente
fibrética e com grande contetido de niicleo necrético. Nao foi
observada correspondéncia entre os niveis basais do marcador
inflamatério proteina C-reativa - ou mesmo entre a variagao
de seus niveis pré e pds-intervengao - com a composicao da
placa aterosclerética culpada em pacientes com sindrome
corondria aguda.
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