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RESUMO

ABSTRACT

Introducdo: O tipo de protecdo cerebral utilizado durante o
implante de stent carotideo é controverso em idosos. Nosso
objetivo foi avaliar os resultados dos dispositivos de protecao
embolica cerebral (PEC), proximal e distal, em pacientes > 70
anos de idade, por meio da ressonancia magnética ponderada
de difusdao (RM-PD). Métodos: Entre 2008 e 2011, 60 pacientes
com indicagdo de stent carotideo foram randomizados para
PEC com Mo.Ma® ou Angioguard®, dos quais 26 tinham > 70
anos de idade. Os resultados da RM-PD realizada antes e
48 horas apds o procedimento foram avaliados por neuro-
logista independente e cego para o tipo de PEC utilizado.
Foram analisados o nimero de novos focos isquémicos,
sua localizacdo e o tamanho. Resultados: Novos focos is-
quémicos cerebrais foram encontrados em 8/12 (66,7%)
pacientes do grupo Mo.Ma® e em 12/14 (85,7%) pacientes
do grupo Angioguard® (P = 0,37). A maioria das lesdes
(> 90%) era ipsilateral a artéria tratada em ambos os grupos,
e o tamanho das lesdes foi < 0,5 cm na maioria dos casos.
O namero de lesdes por paciente foi menor com o dispositivo
Mo.Ma® (mediana [variacdo]: 3 [1 a 8] lesoes vs. 15 [2 a 76]
lesdes; P < 0,001). Todos os pacientes que tiveram mais de 40
lesoes pertenciam ao grupo Angioguard®. Conclusdes: Mesmo
utilizando PEC (proximal ou distal), novas lesdes isquémicas
foram observadas em ambos os grupos em pacientes idosos.
Proporcionalmente maior nimero de pacientes com Angioguard®
teve novos focos isquémicos se comparados aos pacientes do
grupo Mo.Ma®. O dispositivo de PEC Mo.Ma® parece diminuir
o nimero de lesdes por paciente.

DESCRITORES: Idoso. Estenose das carétidas. Ressonancia magnética
ponderada por difusao. Angioplastia. Stents. Angiografia cerebral.

Cerebral Protection in Elderly Patients
during Carotid Stenting

Background: The type of cerebral protection used during
carotid stenting in the elderly is controversial. Our objective
was to evaluate the results of proximal and distal cerebral em-
bolic protection devices (EPDs), in patients > 70 years through
diffusion-weighted magnetic resonance imaging (DW-MRI). Me-
thods: Between 2008 and 2011, 60 patients with indication
for carotid stenting were randomized to EPD with Mo.Ma® or
Angioguard®, of which 26 patients were > 70 years of age.
Results of DW-MRI performed before and 48 hours after the
procedure were evaluated by an independent neurologist
blinded to the type of EPD used. New ischemic lesions, their
localization and size were analyzed. Results: New cerebral
ischemic lesions were found in 8/12 (66.7%) patients in the
Mo.Ma® group and 12/14 (85.7%) patients in the Angioguard®
group (P = 0.37). The vast majority of the lesions (> 90%)
were ipsilateral to the treated artery in both groups and the
size of the lesions was < 0.5 cm in most cases. The number
of lesions per patient was lower with the Mo.Ma® device
(median [variation]: 3 [1 to 8] lesions vs 15 [2 to 76] lesions;
P < 0.001). All of the patients with more than 40 lesions
were in the Angioguard® group. Conclusions: Despite the
use of EPDs (proximal or distal), new ischemic lesions were
observed in both groups in elderly patients. A proportionately
larger number of patients with Angioguard® had new ischemic
lesions when compared to those with Mo.Ma®. The Mo.Ma®
device seems to decrease the number of lesions per patient.

DESCRIPTORS: Aged. Carotid stenosis. Diffusion-weighted magnetic
ressonance imaging. Angioplasty. Stents. Cerebral angiography.
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doenca carotidea extracraniana tem como trata-

mento padrdo a endarterectomia cirdrgica. Ja o

tratamento percutaneo com implante de stent'
surgiu como alternativa menos invasiva para pacientes
de alto risco cirdrgico.

Os microémbolos gerados durante o procedimento
percutaneo sdo o maior desafio a ser vencido. Theron
et al.? foram os primeiros a relatar o uso de dispositivos
de protecdo embodlica cerebral (PEC) na prética clinica.
Utilizaram um sistema de oclusdo por baldo da carétida
interna, distal a lesdo, e ao final do procedimento, ao
analisar o material aspirado, encontraram particulas com
risco potencial de embolizagdo de vasos intracranianos.

Na atualidade, a PEC utiliza dois principios de
protecdo: dispositivos de PEC proximal, que produzem
clampeamento endovascular do fluxo sanguineo por
meio de baldes expandidos na artéria carétida comum
e artéria carétida externa, e que provocam a interrupgao
ou a reversao de fluxo sanguineo na carétida interna,
permitindo a captura de particulas de todos os tamanhos
por aspira¢ao da coluna de sangue; e dispositivos de PEC
distal, constituidos por filtro com poros que capturam
particulas > 100 pm, posicionados distalmente a lesdo na
artéria carétida interna. Estes Gltimos sao de mais simples
utilizagdo e tém a preferéncia dos intervencionistas.

O objetivo deste estudo foi analisar o comporta-
mento de dois diferentes tipos de PEC em pacientes
idosos (> 70 anos), avaliando os achados da ressonancia
magnética ponderada de difusdao (RM-PD) antes e 48
horas ap6s o implante de stents carotideos.

METODOS

Estudo prospectivo, unicéntrico e randomizado, que
incluiu pacientes com estenose carotidea, sintoméaticos
e assintomaticos, candidatos a implante de stent e que
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pudessem utilizar indistintamente os dispositivos de
PEC proximal, Mo.Ma® (Invatec Corporation, Brescia,
Itdlia), ou distal, Angioguard® (Cordis Endovascular,
Miami Lakes, Estados Unidos) (Figura 1).

Todos os pacientes receberam o stent carotideo de
nitinol PRECISE® (Cordis Endovascular, Miami Lakes,
Estados Unidos), que é um stent autoexpansivel, de
células abertas, e que necessita de um sistema de li-
beracdo de 6 F.

Foi utilizada RM-PD para detectar microinfartos
cerebrais hiperagudos, provocados por microparticulas
liberadas durante o procedimento endovascular, sendo
analisados o ntimero, o tamanho e a localizagdo dos
novos focos isquémicos. Foram obtidas imagens de
RM-PD em um equipamento de 3.0 Tesla (Excite HD,
GE Medical System, Milwaukee, Estados Unidos) com
uma bobina de cranio de oito canais. A RM-PD foi
realizada antes e 48 horas ap6s o procedimento percu-
taneo. Os resultados foram avaliados por neurologista
independente e cego ao tipo de protecdo cerebral
utilizado. Os pacientes foram acompanhados por um
periodo de pelo menos um ano.

A randomizagdo dos pacientes para os grupos
Mo.Ma® e Angioguard® foi realizada eletronicamente
pelo médulo Complex Samples do programa estatisti-
co SPSS (Statistical Package for the Social Sciences).
Para garantir o equilibrio em relacdo ao ndmero de
pacientes em cada grupo, a randomizacao foi feita
em blocos de 6 (3 para o grupo Mo.Ma® e 3 para o
grupo Angioguard®).

Todos os requisitos fundamentais das resolugdes
CNS n% 196/96, 251/97 e 292/99, sobre Diretrizes e
Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres
Humanos, do Conselho Nacional de Satde/Conselho
Nacional de Etica em Pesquisa/Agéncia Nacional de

Critérios de inclusao

Critérios de exclusao

Pacientes de ambos 0s sexos, com idade > 40 anos

Deméncia

Sintomas e lesao carotidea > 50%

Infarto cerebral extenso ipsilateral

Sem sintomas e lesdo carotidea > 80%

Infarto cerebral com transformagao hemorrégica < 60 dias

Com indicagdo clinica para intervengao coronaria percutanea com implante de stent

Hemorragia cerebral < 1 més

Aptos a utilizarem indistintamente os dispositivos de protecao carotidea proximal e distal Lesdo localizada em carétida comum ou intracraniana

Oclusdo de carotida interna ipsilateral

Oclusdo de carodtida interna contralateral

Oclus@o de carétida externa ipsilateral

Lesao significativa no territorio vertebrobasilar

Fibrilag&o atrial em uso de anticoagulantes orais

Angina instavel ou infarto do miocérdio < 30 dias

Claustrofobia

Figura 1 - Critérios de elegibilidade.
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Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e as Boas Praticas de
Pesquisa Cinica do ICH-GCP, foram cumpridos.

Objetivos e definicoes

O objetivo principal deste estudo foi a comparacgao,
por meio da RM-PD, entre a incidéncia e a extensao
de eventos isquémicos apés implante de stent carotideo
em pacientes > 70 anos de idade, utilizando-se dois
tipos de PEC (proximal vs. distal).

As seguintes definicdes foram adotadas:

- Acidente isquémico transitério: definido como al-
teracdo temporéria do aporte de sangue para uma area
do cérebro, resultando em subita e breve (inferior a 24
horas, normalmente menos de 1 hora) diminuicao das
fungdes cerebrais. Os sintomas variam, dependendo da
area afetada, e incluem alteracdes visuais, alteracoes
na fala, e deficiéncias sensorial ou motora localizadas.

- Acidente vascular encefalico: novo déficit neuro-
l6gico com sintomas focais e sinais consistentes com
isquemia focal com duragao superior a 24 horas. O
acidente vascular encefalico menor provoca déficit
neuroldgico que resolve completamente em até 30
dias. Acidente vascular encefalico maior provoca dé-
ficit neurolégico que ndo resolve completamente em
até 30 dias.

- Sucesso do procedimento: quando houve su-
cesso técnico (capacidade de utilizar o dispositivo
de PEC e de implantar o stent com lesdao residual
< 30%), associado a sucesso clinico (sem ocorréncia
de eventos cerebrovasculares e cardiovasculares durante
o procedimento).

- Infarto do miocardio: sintomas compativeis com
isquemia miocardica associada a alteracdo eletrocar-
diografica de isquemia e aumento de marcadores de
necrose em pelo menos duas vezes o valor normal.

Andlise estatistica

Na analise estatistica, os dados qualitativos foram
resumidos em frequéncias absolutas e relativas (por-
centagens) e comparados com o teste t de Student.
Os dados quantitativos foram expressos como média e
desvio padrdo e comparados pelo teste exato de Fisher.

Um valor de P < 0,05 foi considerado significante.
Os programas estatisticos utilizados foram SPSS para
Windows, versdo 19.0, e R (R Core Team), versdo 16.0.

RESULTADOS

Entre julho de 2008 e julho de 2011 foram ran-
domizados 60 pacientes (Figura 2). Durante o periodo
da realizagdo deste estudo, mais de 250 procedimentos
com implante de stents em carétidas foram realizados
na instituicdo e 67 pacientes cumpriram os critérios
de selecao/exclusio e foram randomizados. Durante
o estudo, 2 pacientes retiraram seu consentimento e
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[ Pacientes selecionados no ambulatério do IDPC ]

- Scan daplex de cardtida (estenose > 70%)

- Provavel indicagio de stent carotideo

- Angiografia cerebral e dos vasos do pescogo
|- Randomizagao

- Primeira RM-PD

[ S=x )

Mo.Ma® |

n =30 n=30

L Segunda RM-PD

Angioguard® ’

Figura 2 - Fluxograma do estudo. IDPC = Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia; RM-PD = ressonancia magnética ponderada de difusdo.

os outros 5 pacientes foram excluidos, uma vez que,
no momento do procedimento, as caracteristicas ana-
tomicas das lesdes as tornavam mais adequadas para
um dos dispositivos de protecdo cerebral, violando o
critério de inclusdao. Dos 60 pacientes incluidos, 26
(43,3%) tinham idade > 70 anos e foram objeto da pre-
sente andlise.

Doze pacientes foram alocados para o grupo
Mo.Ma® e 14, para o grupo Angioguard®, com média
de idade de 75 + 3,5 anos e caracteristicas clinicas
similares (Tabela).

Em todos os pacientes foi possivel implantar o
stent com o dispositivo de PEC indicado na randomi-
zagao, sem cruzamentos (crossover). O tempo médio
de procedimento foi similar (29,5 + 10,3 minutos vs.
24,2 + 10,4 minutos; P = 0,21).

Novos focos isquémicos cerebrais foram encon-
trados em 8/12 (66,7%) pacientes do grupo Mo.Ma®
e em 12/14 (85,7%) pacientes do grupo Angioguard®
(P = 0,37). O ntmero de lesdes por paciente foi me-
nor com o dispositivo Mo.Ma® (mediana [variagdol:
3 [1 a 8] lesdes vs. 15 [2 a 76] lesdes; P < 0,001).
Todos os 5 pacientes com > 40 lesdes eram do grupo
Angioguard® (Figura 3).

As lesdes eram, em sua maioria, ipsilaterais a artéria
tratada em ambos os grupos. Na Figura 4 observa-se
a distribuicdo anatébmica das microlesdes cerebrais
segundo o tipo de protecdo cerebral. As lesdes foram,
em sua maioria, pequenas (< 0,5 cm em mais de 90%
das lesoes).

O sucesso do procedimento foi de 96,2%, com
um paciente apresentando acidente vascular encefalico
durante a intervencao, o qual apresentou recuperagao
total em menos de 30 dias (acidente vascular encefalico
menor). Nova RM-PD tardia realizada nesse paciente
mostrou o desaparecimento das lesdes (Figura 5). No
seguimento de pelo menos um ano, ndo ocorreram ébito
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TABELA
Caracteristicas clinicas

Mo.Ma® Angioguard®

(n=12) (n=14) P
Idade, anos 75,4 + 3,7 748+33 0,67
Sexo masculino, n (%) 9 (75) 5(35,7) 0,06
Diabetes, n (%) 4(33,3) 5 (35,7) >0,99
Hipertensdo arterial, n (%) 10 (83,3) 14 (100) 0,20
Dislipidemia, n (%) 9(75) 10 (71,4) > 0,99
Tabagismo, n (%) 1(8,3) 2(14,3) >0,99
Doenca arterial corondria, n (%) 8 (66,7) 9 (64,3) > 0,99
Revascularizagéo miocardica prévia, n (%) 2(16,7) 3(21,4) > 0,99
Insuficiéncia renal, n (%) 3 (25) 3(21,4) >0,99
Sintomas < 6 meses, n (%) 2(16,7) 1(7,1) 0,58
Numero de Grupo Mo.Ma®
'm':'jtes _ (n = 31 lesdes)

4 — 6(19,45%)
— M ipsilateral

M Mo.Ma*
—  Angioguard®

0. a— a— ;
0o ' 15 ' 610 @ 1020  >40
lesdes  lesdes lesdes  lesoes

Figura 3 - Distribuicao da frequéncia de novas lesdes isquémicas em
pacientes idosos com os dispositivos Mo.Ma® (n = 12) e Angioguard®
(n = 14).

ou acidente vascular encefalico maior nos pacientes
dos dois grupos.

DISCUSSAO

Os principais achados deste estudo foram: o nlimero
de microlesdes cerebrais por paciente pela RM-PD foi
significativamente menor no grupo de pacientes idosos
tratados com Mo.Ma®, quando comparado ao grupo tra-
tado com Angioguard®; e o implante de stents carotideos
com os dois tipos de PEC é factivel em idosos e eficaz
em termos de prevencdo de eventos clinicos maiores.

As causas subjacentes da menor incidéncia de
microembolizacdo cerebral pela RM-PD em pacientes
idosos que utilizaram protegao cerebral proximal ainda
nao estdo completamente elucidadas e podem incluir
uma combinagdo de fatores. A PEC por filtro distal
necessita ultrapassar a lesdo antes que a protecdo esteja
efetivamente funcionando. Os principais determinantes
de aumento de risco de acidente vascular encefalico

25 (81,6%) Contralateral

Grupo Angioguard®
(n = 327 lesoes)

22 (6,7%)

M ipsilateral

305 (93,3%)
Contralateral

Figura 4 - Distribuicao anatomica das novas lesdes isquémicas cerebrais
em pacientes idosos, segundo o tipo de protecdo cerebral.

nesses pacientes sdo a complexidade do arco aértico
(maior proporgao de arco aértico tipo I1)*, tipo de lesao
tratada*®, grau de calcificagao®, excesso de angulagao
e tortuosidade da carétida abordada.”

O estudo de Brott et al.® demonstrou, em 2.502
pacientes, que ndao houve diferenca significativa no
seguimento de quatro anos no desfecho primario de
6bito, acidente vascular encefélico e infarto, entre
stent carotideo com protecdo cerebral por filtro distal
e endarterectomia (7.2% vs. 6.8%; P = 0,51). Também
ndo houve diferenca dos eventos encontrados entre
géneros (masculino/feminino) e sintomas (sintomaticos/
assintomaticos). Com relacdo a idade, foi encontrada
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Figura 5 - Em A, pré-intervencao: a esquerda, angiografia mostrando lesdao de 90% em carétida esquerda; a direita, imagem de difusao mostrando
infarto antigo em substancia branca em lobo occipital (seta). Em B, pos-intervengdo: a esquerda, angiografia mostrando resultado final apds implante
de stent; a direita, imagem de difusdo mostrando microinfartos hiperagudos ipsilaterais (setas). Em C, seguimento tardio (um ano): a esquerda, imagem
de difusao mostrando resolucdo das alteragdes pds-procedimento; a direita, imagem em flair confirmando os achados. D = direito; E = esquerdo.

associacdo crescente entre maior risco de acidente
vascular encefdlico e idade mais avancada, quando
se utilizava PEC distal.

Os fatores de risco para utilizagao de PEC distal foram
estudados em registros e revisdes’ e sistematicamente
identificados a idade e o diabetes, e em outros trabalhos
o género, o tabagismo e fatores de risco anatomicos ja
comentados. Contudo, ainda nao sabemos se para a PEC
proximal devemos considerar os mesmos fatores que para
a PEC distal. Quando analisamos os estudos abordando a
utilizagdo de PEC proximal, encontramos que em 2.397
pacientes'® houve um desfecho priméario combinado de
morte, acidente vascular encefélico total ou infarto do
miocardio em 30 dias de 2,5%, com incidéncia de 6bito
em 0,40%, de acidente vascular encefalico em 1,71%,
e de infarto do miocardio em 0,02%. Verificamos que
os Unicos preditores independentes para eventos (morte,
acidente vascular encefalico e infarto do miocérdio)
foram idade e diabetes. Digno de nota, em todos os
subgrupos, incluindo os octogenarios, a incidéncia de
eventos foi < 2,6%.

Finalmente, com a introdugdo de PEC proximal,
as taxas de eventos adversos diminuiram sobremanei-

ra, sendo mais beneficiados os pacientes de alto risco
(idosos incluidos). Até o momento nao existem estudos
randomizados comparando stent carotideo com protegado
cerebral proximal e endarterectomia.

Limitacoes do estudo

As maiores limitacoes deste estudo referem-se ao
pequeno nGmero de casos, decorrente da dificuldade
de encontrar pacientes que pudessem utilizar indis-
tintamente ambos os sistemas de protecdo cerebral,
e a auséncia de caracterizagdo angiografica da po-
pulagdo, que poderia desequilibrar os grupos, apesar
da randomizagao.

O reduzido niimero de pacientes restringe a extensao
de nossas conclusdes, que ficam limitadas ao cenério
apresentado e aos dispositivos de PEC utilizados, nao
podendo ser extrapoladas para outros dispositivos ja
disponiveis comercialmente.

CONCLUSOES

Os pacientes > 70 anos de idade parecem ter
melhores resultados quando realizam implante de
stents carotideos com uso de PEC proximal (Mo.Ma®),



164

Cano et al.
Protegao Cerebral em Idosos no Implante de Stent Carotideo

apresentando menos microinfartos se comparados aos
que utilizaram PEC distal (Angioguard®).

Estudos maiores com desfechos clinicos sdo reco-

mendados para confirmar os achados deste estudo.
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