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RESUMO

ABSTRACT

Introducdo: As taxas de paténcia priméria no longo prazo
para a angioplastia transluminal percutanea, com implante
de stents de primeira e segunda gera¢des, no tratamento
da artéria poplitea, tém sido desapontadoras. No entanto,
resultados com novos stents de nitinol parecem promissores.
Nosso objetivo foi avaliar desfechos clinicos no curto prazo
do uso de stents de nitinol superflexiveis no tratamento de
lesoes ateroscleréticas nos segmentos popliteos. Métodos:
Estudo retrospectivo, longitudinal, realizado no periodo de
abril a dezembro de 2013. Foram avaliados as caracteristicas
populacionais, os dados do procedimento e os exames de
imagem aos 6 meses, sendo obtidas as taxas de paténcia do
stent e de salvamento de membro. Resultados: Incluimos,
nesta analise, 14 pacientes, com idade de 73 + 11 anos, 50%
do sexo masculino e 64,3% diabéticos. Todos os pacientes
apresentavam lesdo tréfica nos membros tratados. As lesoes
arteriograficas foram classificadas pelo critério Trans-Atlantic
Inter-Society Consensus (TASC) em B e C em igual proporgao.
Na avaliacdo do leito de escoamento, 78,6% dos pacientes
possuiam apenas uma artéria pérvia, sendo a artéria fibular
a mais frequentemente observada. As zonas de aterrissagem
dos stents foram o segmento médio da artéria poplitea em
57,1% dos casos e, nos demais, o segmento distal da artéria,
cruzando a articulagdo do joelho. Durante o seguimento de
6 meses, nao foram observadas fraturas dos stents. A taxa
de paténcia primaria foi de 85,7% e a de salvamento do
membro foi de 100%. Conclusdes: A angioplastia com uso de
stent de nitinol superflexivel demonstrou ser segura e efetiva
no tratamento das lesdes ateroscleréticas da artéria poplitea.

DESCRITORES: Stents. Angioplastia. Artéria poplitea.

Outcomes of the Use of a Superflexible Nitinol
Stent in the Popliteal Artery

Background: The long-term primary patency rates for percu-
taneous transluminal angioplasty using first and second ge-
neration stents for the treatment of the popliteal artery have
been disappointing. However, results with the new nitinol
stents seem promising. Our objective was to evaluate short-term
clinical outcomes using the superflexible nitinol stents in the
treatment of atherosclerotic lesions in popliteal segments. Me-
thods: Retrospective longitudinal study conducted from April to
December 2013. Population characteristics, procedure-related
data and imaging tests were assessed at 6 months. Stent pa-
tency and limb salvage rates were obtained. Results: A total
of 14 patients with mean age of 73 + 11 years were included,
of which 50% were male and 64.3% diabetic. All patients
had trophic lesions in the treated limbs. The arteriographic
lesions were classified according to the criteria of the Trans-
Atlantic Inter-Society Consensus (TASC) as TASC B and C in
equal proportions. In the assessment of below-the-knee runoff,
78.6% of the patients had only one distal pervious artery, of
which the fibular artery was the most frequently observed.
The stent landing zone was the mid segment of the popliteal
artery in 57.1% of the cases and the distal segment, crossing
the knee joint, in the remaining patients. During the 6-month
follow-up there were no stent fractures. The primary patency
rate was 85.7% and limb salvage rate was 100%. Conclusions:
In our study, angioplasty using the superflexible nitinol stent
demonstrated to be safe and effective for the treatment of
atherosclerotic lesions of the popliteal artery.
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revascularizacdo dos membros inferiores com o

uso de stents para o tratamento da doenca ar-

terial obstrutiva periférica (DAOP) usualmente
é restrita a segmentos ndao submetidos a compressoes
externas, ou a regides sem mobilidade, por conta dos
complexos mecanismos de forgas que atuam nos vasos,
gerando estresse biomecanico consideravel, sobretudo,
na artéria poplitea." Ainda hoje, os resultados ndo sao
ideais, com os stents de primeira e segunda geragoes
demonstrando taxas de paténcia inferiores as do tra-
tamento cirlrgico convencional. As taxas de fratura de
stent, quando implantados na artéria poplitea, variam
de zero a 65% nas diferentes coortes.?

Uma nova geragao de stents, mais flexiveis e resis-
tentes,** vem demonstrando resultados equiparaveis, a
curto e médio prazos, ao tratamento cirdrgico, ainda
hoje considerado a técnica padrdo para o tratamento
dessas lesdes.! Com o desenvolvimento dos stents su-
perflexiveis de terceira geracao, cada vez mais o tra-
tamento endoluminal tem substituido a revascularizagao
cirdrgica.*®

Este estudo teve por objetivo avaliar os desfechos
clinicos no curto prazo do uso de stents de nitinol
superflexiveis no tratamento de lesdes ateroscleréticas
dos segmentos popliteos.

METODOS

Tipo de estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo, longitudinal,
observacional, realizado em um centro de referéncia
para patologias cardiovasculares no periodo de abril
a dezembro de 2013. Um total de 66 pacientes foram
submetidos a angioplastia com stent de membros infe-
riores, sendo 14 casos em artéria poplitea.

Critérios de inclusao e exclusao

Foram tratados pacientes de ambos os sexos, por-
tadores de claudicacdo intermitente limitante, dor em
repouso no membro acometido ou lesao tréfica ipsila-
teral, com lesdes restritas a artéria poplitea e com a
presenca de pelo menos uma artéria da perna para
escoamento distal. Foram excluidos da realizagdo dos
procedimentos pacientes com clearence de creatinina
< 30 mLl/kg/minuto, histéria de alergia grave ao con-
traste iodado e aqueles com doenca arterosclerética
significativa nos territérios aortoiliacos e/ou femoral.

A arteriografia pré-operatéria foi utilizada para
classificar as lesdes de acordo com: (1) critérios do
Trans-Atlantic Inter- Society Consensus Il (TASC- 1lY: A, B,
C e D (Quadro); (2) tipo de lesdo: estenose, oclusao,
disseccdo ou reestenose; (3) localizagdo em relagdo a
linha articular: proximal, média e distal (Figura 1).

Procedimento endovascular

Todos os procedimentos foram realizados pela
mesma equipe no laboratério de Hemodinamica do
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QUADRO

Classificacao das lesoes de acordo com o
Trans-Atlantic Inter-Society Consensus Il (TASC 11)

A Lesoes que produzem os melhores resultados e que devem ser
tratadas por via endovascular

B Lesdes que produzem resultados suficientemente bons com os
métodos endovasculares, de tal maneira que essa abordagem
ainda é a preferida, a menos que revascularizagdo cirdrgica seja
necessaria para tratar outras lesoes na mesma area anatomica

C Lesdes que mostram resultados de longo prazo superiores com a
cirurgia, de tal maneira que os métodos endovasculares devem ser
usados apenas em pacientes de alto risco cirtrgico

D Lesoes que nao produzem resultados suficientemente bons com os
métodos endovasculares para justifica-los como tratamento primario

Figura 1. Representagdo esquemética dos segmentos da artéria poplitea.
P1 corresponde ao segmento proximal, indo do canal dos musculos
adutores até a borda superior da patela; P2 é o segmento médio, indo
da borda superior da patela até a linha articular; P3 corresponde ao

segmento distal, indo da linha articular até a emergéncia da artéria
tibial anterior.

P1

Centro de Intervencoes Endovasculares do Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia.

Clopidogrel (75 mg/dia) e acido acetilsalicilico
(100 mg) foram iniciados pelo menos 3 dias antes do
procedimento. O clopidogrel foi mantido por, no mini-
mo, 30 dias e o acido acetilsalicilico, indefinidamente.
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Os pacientes foram tratados com anestesia local
e a profilaxia antimicrobiana foi realizada com 1,5 g
de cefuroxima, logo antes do inicio do procedimento.
O controle radiografico foi feito com aparelho AXIOM
Artis Flat Panel (Siemens Healthcare Sector, Forchheim,
Alemanha) ou em sala hibrida com o aparelho Artis
Zeego (Siemens Healthcare Sector, Forchheim, Alemanha).

A abordagem foi realizada preferencialmente pela
artéria femoral comum ipsilateral, por puncao antero-
gada, com uso de introdutor valvulado Prelude® (Merit
Medial Systems, South Jordan, Estados Unidos) 6 F.
Na impossibilidade de utilizar essa via de acesso, ou
quando n3o foi possivel transpor a lesdo-alvo, optou-se
por acesso retrégrado, por puncado de uma das artérias
da perna, com o introdutor valvulado Prelude® 4 F.
Foram utilizados cateteres diagndsticos MPA-1 5 F e/ou
STR 4 F (Cordis Corporation, Warren, Estados Unidos),
e as lesdes-alvo foram transpostas por via luminal ou
subintimal, com fio-guia hidrofilico Radiofocus® (Terumo
Interventional Systems, Somerset, Estados Unidos)
0,035’ x 150 cm. A pré-dilatacdo foi realizada nos casos
de oclusdo ou nos casos em que o posicionamento
adequado do stent nao foi possivel. Em todos os casos,
foi utilizado o stent de nitinol sinus-SuperFlex® (Opti-
med, Ettlingen, Alemanha) (Figura 2)

Em todos os casos, o pés-operatério imediato foi
feito em enfermaria, e a hemostasia local foi realizada
com compressdao manual por 30 minutos.

Acompanhamento pds-operatorio

Os pacientes foram acompanhados com avaliagdo
ambulatorial com exame fisico e indice tornozelo-braquial
(ITB) aos 15, 30, 90 e 180 dias apds a angioplastia. O
controle com ultrassom Doppler (USG-D) foi realizado
em 30, 90 e 180 dias de pés-operatério, com o obje-
tivo de identificar reestenoses (Figura 3). Raios X de
articulagcdo do joelho em incidéncias posteroanterior
(PA) e lateral foram realizados no 30 e 180 dias, com
o objetivo de identificar fraturas do stent (Figura 4).
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Desfechos e defini¢oes

Os desfechos analisados foram: (1) sucesso técnico
imediato, quando a lesdo-alvo foi tratada da forma
previamente planejada, com lesdo residual < 30% no
controle angiografico; (2) paténcia primaria, que indica
a permeabilidade ininterrupta apés o procedimento de
revascularizagdo; e paténcia primaria assistida, que
expressa casos em que é aplicada nova intervengao
percutanea, para evitar a oclusdo iminente ou a pro-
gressdo da estenose; (3) morbimortalidade perioperatéria,
para 6bitos e complicagdes registrados até 30 dias no
pos-operatério; (4) amputacdes maiores: amputagoes
transfemorais e transtibiais; (5) reestenoses, para lesdes
intra-stent > 50% ao USG-D, com velocidade de pico
sistélico > 200 cm/s ou relagao de velocidade pré e
pos-estenose = 2; (6) fraturas, para desconexao ou tor¢ao
das malhas do stent; e (7) taxa de salvamento de membro.

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 14 pacientes com DAOP
sintomatica, tratados com angioplastia primaria (sem o
emprego de outros métodos adjuntos de desobstrugao)
com o implante de stents em artérias popliteas.

Caracteristicas da populagao

As caracteristicas demogréficas, as comorbidades e
indicacoes de tratamento estdo descritas na Tabela 1. A
idade média foi de 73 = 11 anos, 50% dos pacientes
eram do sexo masculino e cerca de dois tercos eram
diabéticos. A perna esquerda foi o membro mais fre-
quentemente tratado (57,1%) e todos os pacientes
apresentaram lesoes tréficas com perda de tecido. Nao
foram tratados pacientes com claudicagdo intermitente
ou dor em repouso.

Caracteristicas das lesdes e do procedimento

As lesoes foram classificados em TASC B (50%)

e C (50%). Em relacdo a localizagdo, 71,4% dos casos
encontravam-se no segmento proximal da artéria

Figura 2. Angioplastia de artéria poplitea com zona de aterrissagem em segmento distal dessa mesma artéria. (A) Arteriografia por subtracao digital
demonstrando oclusao de artéria poplitea com enchimento distal na interlinha. (B) Pré-dilatagao. (C) Posicionamento do stent em segmento distal da
artéria poplitea. (D) Arteriografia final com retorno do fluxo axial. (E) Arteriografia em flexao de perna sem demonstrar acotovelamentos ou lesdes

limitantes ao fluxo sanguineo.
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Figura 3. Controle ultrassonografico aos 6 meses de stent implantado em segmento médio de artéria poplitea. (A) Imagem em modo B, sem sinais
sugestivos de fratura de stent. (B) Imagem em modo colorido, demostrando fluxo laminar, sem turbilhonamentos e nem sinais de hiperplasia neoin-
timal. (C) Ultrassom Doppler demostrando curva espectral de velocidade em artéria nativa. (D) Ultrassom Doppler demostrando curva espectral de
velocidade intra-stent com velocidade de 70 cm/s e relagdao de velocidade de 1.

Figura 4. (A) Raio X de joelho em semiflexdo, sem sinais de torg¢ao
ou fraturas dos stents. (B) Raio X de joelho em incidéncia posteroan-
terior sem sinais de fraturas. (C) Raio X de joelho sem evidéncia de
compressoes ao nivel do canal dos adutores.

poplitea (P1) e, em 28,6% dos casos, nos segmentos
médio ou distal, em igual proporcao (P2 e P3). Em oito
casos (57,1%), os stents foram implantados em vasos
previamente ocluidos, sendo realizada pré-dilatagao
em todas as lesoes.

Na avaliacio do leito de escoamento, a maior
parte dos pacientes possuia apenas uma artéria pérvia
(78,6%), sendo a artéria fibular a mais frequentemente
observada. Obteve-se uma média de 1,3 + 0,4 artéria
por membro tratado (Tabela 2).

Foi possivel realizar a revascularizagao da lesdo-alvo
em todos os casos com o uso de um stent, obtendo-se
sucesso técnico em 100%. A extensdao média de cober-
tura da lesdo foi de 177 £ 18 mm (120 a 200 mm).
Foram utilizados dez stents (71,4%) com diametro de
6 mm e quatro (28,6%) com diametro de 5 mm. Nao
houve casos de dissecgao ou embolizagdes no intraope-
ratério. As zonas de aterrissagens mais frequentes foram
o segmento médio da artéria poplitea (P2) em oito
casos (57,1%) e, em seis casos (42,9%), o segmento
distal (P3) da artéria, cruzando a articulacdo do joelho.
Nao ocorreram implantes no segmento proximal (P1).

Tempos médios de procedimento e de radioscopia
foram, respectivamente, de 55 + 43 minutos (variagao
de 20 a 240 minutos) e 19 + 14 minutos (variacdo de
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5 a 66 minuto). O volume médio de contraste iodado
foi de 88 + 41 mL. Em um caso, foi realizado acesso
retrogrado distal pela artéria pediosa, pela impossibi-
lidade de transpor a lesdo-alvo por meio de técnica
anterégrada. Nao foram observadas complicagées com
relacdo ao local da puncao (Tabela 3).

Seguimento dos pacientes

O seguimento médio dos pacientes foi de 6,4 + 2,1
meses (variacao de 3,2 a 8,4 meses). Nao houve mortes
perioperatérias e nem relacionadas ao procedimento.
Ocorreu um 6bito em razao de complicag¢des cardiacas
em paciente idoso 90 dias po6s-procedimento.

A taxa de salvamento de membro foi de 100%. Nao
houve nenhuma amputagdo maior dentro do periodo
de acompanhamento. Em trés pacientes (21,4%), houve
evolucgdo da lesdo tréfica, sendo duas dessas lesdes por
estenoses intra-stent no 60° e 90° dia de seguimento,
as quais foram submetidas a dilatagdo com baldo; a
terceira lesdao se deu por complicacdo infecciosa, que
resultou em amputagdo menor. Houve aumento do ITB
de 0,4 + 0,15, no pré-operatério, para 0,8 + 0,13, no
momento da alta hospitalar.

A taxa de paténcia primaria foi de 85,7% em 6
meses. Em dois casos, foi necessaria a realizacao de nova

TABELA 1
Caracteristicas clinicas basais

Variavel n=14
Idade, anos 7311
Sexo masculino, n (%) 7 (50)
indice de massa corporal, kg/m? 25,3+55
Hipertensao arterial, n (%) 14 (100)
Diabetes mellitus, n (%) 9 (64,3)
Dislipidemia, n (%) 14 (100)
Tabagismo, n (%) 7 (50)
Infarto agudo do miocérdio prévio, n (%) 2(14,3)
Etilismo, n (%) 4(28,6)
Lateralidade, n (%)

Direito 6 (42,9)

Esquerdo 8 (57,1)
Indicac@o do procedimento, n (%)

Lesao trofica 14 (100)

Dor de repouso

Claudicagao intermitente 0
Creatinina, mg/dL

Pré-operatorio 0,8+0,6

Pés-operatorio 09+05
indice tornozelo-braquial

Pré-operatorio 0,4+0,15

Pds-operatorio 0,8+0,13
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angioplastia com baldo para tratamento da reestenose
intra-stent, havendo sucesso terapéutico em apenas um
dos casos. Isso gerou uma taxa de paténcia primaria
assistida de 92,8% no periodo de acompanhamento.
Nao houve fraturas de stent documentadas nos raios
X da articulagdo do joelho.

DISCUSSAO

O manejo das lesdes arterioscleréticas nos seg-
mentos da artéria poplitea préoximos a articulagao do
joelho sdo de dificil abordagem endovascular em razao
do estresse biomecanico presente nessa regido. Forgas
complexas de rotacdo, tracao, compressao e estiramento
agem ao mesmo tempo, sob um curto segmento arterial
e sobre o stent.®? Durante muitos anos, essas lesdes

TABELA 2
Caracteristicas angiograficas das lesoes

Variaveis n=14
TASC, n (%)

A 0

B 7 (50)

C 7 (50)

D 0
Caracteristica, n (%)

Estenose 6(42,9)

Oclusao 8(57,1)
Localizagéo, n (%)

Poplitea e femoral 10 (71,4)

Poplitea 4(28,6)
Artérias para escoamento, n (%)

1 11 (78,6)

2 2(14,3)

3 1(7,1)

TASC: Trans-Atlantic Inter- Society Consensus Il (TASC- 11).7

TABELA 3
Caracteristicas do procedimento
Variavel n=14
Tempo de procedimento, minutos 55+ 43
Tempo de radioscopia, minutos 19+14
Volume de contraste, mL 88 + 41

Caracteristica do stent

Didmetro, mm 7+05

Comprimento, mm 177 £18
Localizagéo do stent

P1 0

P2 8(57,1)

P3 6 (42,9




166 Rodrigues et al.
Angioplastia da Artéria Poplitea

foram tratadas por meio de enxertos cirdrgicos com o
uso de veia autéloga, com taxas de paténcia primaria
e secundaria de 63 a 75% e de 80 a 83% em 5 anos,
respectivamente, e com mortalidade perioperatéria de
1 a 3%.""? Entretanto, essas altas taxas de paténcia e
as baixas taxas de mortalidade sdao acompanhadas de
morbidade perioperatéria consideravel, assim como o
sdo os multiplos procedimentos cirdrgicos subsequentes
e as readmissdes hospitalares.'

Atualmente, com o desenvolvimento e o aprimo-
ramento dos materiais endovasculares, tem aumentado
o nGmero de procedimentos minimamente invasivos
para o tratamento das lesdes popliteas. Geralmente,
a angioplastia com uso de baldo, ou a arterectomia
mecanica ou a laser sdo preferidas para o tratamento
das lesdes arteriais atras do joelho, pela falta de dispo-
sitivos metélicos capazes de suportar as forcas exercidas
nesse segmento arterial.'*'> Entretanto, a eficacia dessas
técnicas sao limitadas.'

O primeiro grande estudo comparando o tratamento
de angioplastia com baldo ao uso de stents, no seg-
mento femoropopliteo, foi o RESILENT? (Randomized
Study Comparing the Edwards Self-Expanding Lifestent
versus Angioplasty Alone In LEsions INvolving The SFA
and/or Proximal Popliteal Artery). Durante a primeira
fase desse estudo, foram incluidos pacientes com
claudicacao intermitente em razdo das lesdes oclusivas
femoropopliteas, com extensdo < 15 cm e diametro do
vaso-alvo entre 4 a 6,5 mm. Os resultados demostraram
a superioridade do uso do LifeStent® (Bard Peripheral
Vascular, Tempe, Estados Unidos) sobre a angioplastia
por baldao no segmento fomoropopliteo. Em sua segun-
da fase, foram incluidos 206 pacientes, sendo, entdo,
permitido o tratamento de mais de uma lesdo, contanto
que ndo excedesse a extensdo de 15 cm. Seu desfecho
primario foi a revascularizagdo da vaso-alvo no periodo
de 12 meses. O resultado foi uma paténcia primaria
de 80 vs. 38% para o LifeStent® e a angioplastia por
baldo, respectivamente.’

A escolha do stent depende das caracteristicas
anatomicas da lesdo, como sua localizagdo e o grau de
calcificacdo, bem como das caracteristicas do stent, como
seu calibre, extensdo, perfil, flexibilidade, durabilidade
a longo prazo e resisténcia a fratura. As limitagdes ao
implante de stents na artéria poplitea incluem forca
radial insuficiente para manter a perviedade do vaso
e a possibilidade de dobras e fraturas do mesmo. A
fratura do stent esta associada a elevada incidéncia de
reestenoses e oclusoes. Scheinert et al.’® detectaram 64
fraturas em 261 stents (24,5%) utilizados no tratamento
de lesdes femoropopliteas com o uso dos raios X. A
taxa de paténcia primaria obtida no seguimento de 12
meses foi significativamente menor nos pacientes com
fratura (41,1 vs. 84,3%; p < 0,0001). Em nosso estudo
nao foram observadas fraturas de stent detectadas pelo
mesmo método.
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Quanto a taxa de paténcia primaria, os resultados
do diversos estudos na literatura apresentam populacoes
heterogéneas e diferem também na localizacdao dos
segmentos tratados. Chan et al.* relataram paténcia
primaria do stent implantado no segmento femoropo-
pliteo em 6 e 12 meses de 83,5% e de 78,6%, respec-
tivamente, em 82 membros tratados com stent Supera®
(IDEV Technologies Inc, Webster, Estados Unidos).
No estudo Durability-200, Bosiers et al.'” analisaram
cem pacientes, sendo 71% tratados por claudicagao
intermitente e 29% por isquemia critica, com lesoes
classificadas como TASC C e D, e uso dos dispositivos
no segmento femoropopliteo, obtendo uma paténcia
primaria de 85,4% em 6 meses e de 64,8% em 12
meses. Quanto aos stents implantados no segmento
popliteo, Kickuth et al.'® estudaram 35 pacientes com
claudicagdo intermitente e isquemia critica de mem-
bro, em que foram implantados stents autoexpansiveis
de nitinol na artéria poplitea. Em 22 casos, os stents
foram implantados na porcao distal da artéria poplitea
e, nos outros casos, no tronco tibiofibular, obtendo
uma taxa de paténcia primaria de 82% e uma taxa de
salvamento de membro de 100%. Em nosso estudo,
a maior parte dos stents foi implantada no segmento
médio, sendo que, em apenas seis casos (42,9%), os
stents foram implantados no segmento distal, cruzando
a linha articular. Obtivemos uma paténcia primaria e
priméria assistida de 85,7% e de 92,8%, respectiva-
mente, em 6 meses de acompanhamento, numa po-
pulagdo composta por doentes com isquemia critica
classes 5 e 6 de Rutherford, e em lesdes arteriograficas
classificadas como TASC B e C, com semelhante taxa
de salvamento de membros.

Durante o segmento clinico dos doentes, houve
melhora no ITB de 0,4 + 0,15 do pré-operatério para
0,8 £ 0,13 no momento da alta hospitalar, além de
melhora da lesao tréfica em 78,6% dos casos. A mensu-
racdo do ITB pode ter sido superestimada, devido a
elevada prevaléncia de diabetes em nossa populacao
(64,3%), pois a predominancia de calcificagdes arteriais
nas porcdes distais das artérias de perna dos diabéticos
superestima a mensuragao desse indice.

Limitacdes do estudo

O pequeno nimero de casos, o grupo heterogé-
neo de segmentos tratados na artéria poplitea, o curto
periodo de acompanhamento e a auséncia de algoritmo
estabelecido para seguimento clinico podem ter in-
fluenciado os resultados do nosso estudo. Por fim,
a acuracia dos resultados pode ter sido afetada pela
analise retrospectiva dos dados.

CONCLUSOES

Em nosso estudo, a angioplastia com uso de stent
de nitinol superflexivel demonstrou ser segura e efetiva
no tratamento das lesdes aterosclerdricas da artéria po-
plitea. As taxas de paténcia nos diversos segmentos da
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artéria poplitea tratadas demonstram a necessidade de
seguimento clinico rigoroso desses pacientes a médio
e longo prazos.
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