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Objetivo - Avaliar a existéncia de associagéo inde-
pendente entre a presenca de efeito de contraste esponta-
Neo na aorta e eventos i squémicos encefalicos recentes.

M étodos- Estudadoscomecocar diograma transeso-
fagico 224 individuos com diagndstico de eventos i squé-
mi cosencefalicosrecente® e85 controlesquerealizaramo
exame por diversas doencas cardiacas presentes/suspei-
tas, sendo pesquisado a presenca do efeito decontrastena
aorta e deoutras potenciaisfontes emboligénicas cardia-
casassociadas. Umquestionario sobre osfatoresderisco
clinicos para eventos isquémicos encefalicosfoi coletado
no momento do exame.

Resultados- O efeito decontraste naaorta apresentou
associacao comeventosisquémicosencefalicos(RC=2,83;
IC 95%, 1,65-4,46; P<0,001), na analise bivariada. Na
analise multivariada, permaneceu associado a eventosis-
guémicos encefélicosrecentes (RC=2,05; IC 90%, 1,10-
3,85; P=0,06). Aidade > 60 anos, histéria de hipertensio
arterial sistémica, historia detabagismo ede didlipidemia
foram fatores de risco associados independentemente ao
efeito de contraste na aorta. A presenca de efeito de con-
traste esponténeo no étrio esquerdo eadeexcrescénciasde
Lambl foram fatores ecocar diogr &ficos associadosinde-
pendentemente ao efeito de contraste na aorta.

Conclusfo - O efeito de contraste na aorta esteve as-
sociado, de forma independente, aos eventosisquémicos
encefalicosrecentes, bemcomo seusfatoresderiscoclini-
cos. Estesresultadosvémrefor car a hipdtesedequeofend-
meno éummarcador demltiplosfatoresderisco.
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Asdoencas cerebrovascul ares séo causaimportante
demortalidadeeinvalidez. NoBrasil, apesar de suaimpor-
tanciamédico-social, jaAque constituem aprimeiracausade
morte no pai's, s80 raros seus estudos epidemiol 6gicos'-2.

Asdoencas cerebrovasculares tém vérias causas, a
fonteemboligénica, presumivel mentecardiaca, éresponsé
vel por 20 a40 % doseventosisquémicosencefalicos®.

A utilizagdo do ecocardiograma transesof agico na
avaliacdo do coracdo, como fonteemboligénica, temadqui-
ridoumagrandeaceitacdo devido asuamaior capacidadede
resolucéo espacial das estruturas cardiovasculares mais
basais, como o étrio esquerdo e o apéndiceatrial esquerdo,
oseptointeratrial eaaortatoracica. O ecocardiogramatran-
sesofégico tem possibilitado o diagnostico de outros fato-
res associados aum risco aumentado de eventosisquémi-
cos encefélicos.

Ostrombos, ostumores e as vegetaclesintracavita
rias, ava vul opatiareuméti ca(especialmente aestenose mi-
tral), adisfuncéo sistdlicado ventriculo esquerdo, o efeito
de contraste espontaneo no &trio esquerdo e as placas
complexasnaaortaproximal sdofatoresque, comprovada
mente, est&o associados aum risco aumentado de eventos
isquémicosencefalicos*8. Outros, como adoengadegene-
rativafibrocé cica, acometendoavévulamitral eaaortica, 0
forameoval patente com shunt direito-esgquerdo, o aneuris-
ma do septo interatrial, os strands ou excrescéncias de
Lambl navavulaadrticae/ou mitral, o prolapsodevévula
mitral e, maisrecentemente, o efeito de contraste espont&
neo naaorta®°tém sido descritos como fatores potenciais
derisco, emboraaindarestem dividas que certamente se-
réo esclarecidas através de pesquisas futuras na area.

A presencado efeito de contraste naaortatem gerado
duvidas eindagagdes a respeito de seu significado, sendo
gue, recentemente, foi associado a progresséo dadoenca
arterial coronarianaeaoseventosisquémicosemgeral®.

Oobjetivodoestudofoi avaiar aexisténciadeassocia
¢do independente entre a presenca do efeito de contraste
naaorta e os eventos i squémicos encefélicos recentes.
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M étodos

Estudo de caso-controle, constando de 224 individuos
com diagndstico recentede um evento i squémico encefali-
coeoscontrolesde85individuosencaminhadosparaares-
lizacdo de ecocardiograma transesofégico por diversas
doencas cardiacas presentes/suspeitas.

O projetofoi aprovado pelo comitédeéticadainstitui-
¢do etodos paci entesque concordaram em participar do es-
tudo assinaram o termo de consentimento pré-informado.

No grupo caso, foramincluidosindividuoscom diag-
nostico recente (menosdo que 30 dias) deeventosisguémi-
cos encefdlicos, investigados, de novembro/1997 amaio/
1999, no Servico de Neurologiado Hospital Sdo Lucasda
PUC, em Porto Alegre, encaminhadosparaarealizaco de
ecocardiogramatransesof agico, com afinalidade de detec-
tar fonteembdlicano coragdo e/ou naaortatoracica.

O grupo controlefoi composto deindividuos consecu-
tivos estudados pel o ecocardiograma transesofégico para
esclarecimento diagndstico de diversas doencas cardiacas.

Foram critériosde exclusdo, no grupo caso egrupo
controle: didmetro daaorta toracica descendente > 4cm;
disseccdo daaortatoréci cacomprovada; fragdo deencurta
mento, obtidapel o ecocardiogramamodo M, < 25% ou, nos
casos de disfuncdo sistdlica segmentar, fracdo de gjecdo
(obtidapel o ecocardiogramatranstoracico bidimensional
atravésdo método de Simpson) < 40%; discordanciadefini-
tivasobreo diagnostico deefeito de contraste naaortaentre
osdoisecocardiografistas; ndo concordanciaem participar
do estudo e ndo assinatura do termo de consentimento e,
sd nogrupo controle, histériapréviadeembolizagdo arteria
sistémicae/ouencefélica.

No estudo foram identificados, como eventosisqué-
micos encefdlicos, 0s pacientes com acidentes vasculares
encefalicosisguémicos completos ou ataques i squémicos
transitoriosnaavaliacdo neurol 6gica, utilizando oscritérios
clinicosetomograficosconvencionais.

O diagndstico de efeito de contraste naaortafoi esta-
bel ecido quando se observou umaimagem ecodensa, seme-
Ihanteaumanévoa, apresentando oscilacdofésicarelacio-
nadaao ciclo cardiaco. Por definicéo, considerou-seartefa
to de fundo, os casos que ndo apresentavam movimenta-
cdofésicacomociclocardiaco.

Como metodol ogia, o pacienteou umfamiliar respon-
deu aum questionério sobre suas condic¢des de salde
atuaise sobrefatoresderisco paraeventosisguémicosen-
cefélicos. Em seguida, todos ospaci entesforam submetidos
a0 ecocardiogramatransesofgico realizado por um exami-
nador com experiéncianesseexame. Ospacientesforam se-
dados antes da entubag&o esof agica com midazolam, em
dosevariandoentre2e15mgIV. Osexamesforamrealiza-
doscom o equipamento XP10 da Acuson-USA, utilizando-
se transdutor esofé&gico multiplanar com frequiénciade
5MHz. Parao diagndstico deforameoval patente, foi reali-
zadainjecdo (6es) desolucéo salinaaeradaemumaveiape-
riféricados pacientesdo grupo caso. Osexamesforamgra
vadosem fitasde videocassete e anali sados por um segun-
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do ecocardiografista. O segundo observador desconhecia
o diagndstico do examinador. Nos casos em que houve di-
vergénciacom relacdo a presencaou ausénciade efeito de
contraste naaorta, foi tentadaaobtencdo deum consenso e
guando ndo a cangado, o pacientefoi excluido do estudo.

Foram obtidas, inicialmente, estatisticas descritivas
paratodasasvariaveisestudadas, incluindo médiaedesvio
padrdo para os dados quantitativos e percentuais para os
categoricos.

Paracontrolar osefeitosde confusfo, foi elaboradoum
model o deandlisemultivariadaatravésdatécnicaderegres-
sdologistica.

A avaliagdo daassociacdo entre eventosisquémicos
encefédicoseefeito decontrastenaaortafoi conduzidaatra-
vésdetabel asdecontingéncias, obtendo-se estimativasde
risco relativo através darazdo de chances (RC) com seus
respectivosinterval osdeconfianga (I C): 95% paraasandli-
seshivariadase 90% paraasandlisesmultivariadas. A sig-
nificanciaestatisticadasassociacfesfoi determinadaatra-
vés dostestes de qui-quadrado e exato de Fisher, quando
necessério. Técnicassemel hantesforam utilizadasnaava-
liacdo daassociacdo entreo efeito decontraste naaortaeos
outros diversos fatores considerados no estudo.

Asvariaveisdemaior relevancia, deacordo comalite-
ratura, foramincluidasno model o matemético, independen-
tementedasignificanciaatingidanaanalisebivariada.

Entre as potenciai s fontes emboligénicas detectadas
pel aecocardiograma transesof &gi co, definiu-se que algu-
mas ndo seriam estudadas naandlise estatistica. Asvaria-
veiscom preval énciainexpressivanaamostrando forames-
tudadasnaandliseestatistica. O forameoval patentendofoi
incluido na andlise estatistica porque seu diagndstico foi
realizado, namai oriadasvezes, pelainjecio desolugo sali-
naaerada, aqual ndofoi feitarotineiramente nos pacientes
dogrupocontrole. O prolapso devavulamitral eadegene-
ragdo fibrocdl cicamitro-adrticando foramincluidoscomo
fatoresnaandlise, pois sdo diagnosticos mais comumente
feitos através do ecocardiogramatranstoraci co.

Osniveisdesignificanciaestatisticaaceitosforame< =
0,05 paraasandlisesbivariadas e« = 0,1 paraas andlises
multivariadas. Os dados foram processados e analisados
com o auxilio do programa SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences) versdo 6.0 for Windows.

Resultados

Deumtotal de 355individuosquerealizaram ecocar-
diograma transesof &gico, 309 foram incluidos no estudo,
sendo que 224 fizeram partedo grupo caso e85 integraramo
grupo controle. Foram 46 pacientesexcluidosdo estudo.

Aidadevarioude15a85anos, comumamédiade62+
13 no grupo caso 53,1 + 18,1 no grupo controle. Eramdo
sexomasculino 170individuos.

A tabelal apresentaaocorrénciadeefeito decontras-
tenaaortaeafrequénciadosfatoresderisco clinicoseeco-
cardiogréficos para eventos i squémicos encefalicos nos
doisgrupos.
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Tabelal - Ocorréncia de efeito de contraste espontaneo na aorta ede
fatores de risco clinicos e ecocar diogr &ficos para eventos
isquémicos encefalicos

Grupo Caso Grupo Controle

f % f %
ECEA0 118 52,7 24 282
Idade > 60 anos 138 63,9 34 41
HAS 151 674 30 353
Tabagismo 65 29 17 20
DM 47 21 7 8,2
Dislipidemia 70 313 12 141
Fibrilacéo atrial 18 8 16 188
Vegetacdo 0 0 3 35
Mixoma 1 04 1 1,2
ANESIA 7 31 1 12
Trombo AE 11 49 1 1,2
ECEAE 28 125 13 153
PDP 52 232 12 141
FOSH 56 25 5 59
PCAO 68 304 10 118
EXCVALV 74 33 6 7,1

ECEAO - efeito de contraste espontaneo na aorta torécica; > 60 anos - idade
igual ou superior a 60 anos, HAS - histéria de hipertensdo arteria sistémica;
DM - histériade diabete melito; ANESIA - aneurismado septo interatrial; Trom-
bo AE - trombo no &trio esquerdo; ECEAE - efeito de contraste espontaneo no
étrio esquerdo; PDP - placas discretas proximais na aorta; FOSH - forame ova
patente com shunt D-E; PCAO - placas complexas adrticas; EXVALV -
excrescéncias de Lambl navavulamitral e/ou adrtica.

O efeito de contraste na aorta apresentou associacao
comoseventosisquémicosencefdicos(RC=2,83), naandli-
sehivariada(tab. I1). Também demonstrou-seassociaco de
eventosisquémicosencefalicoscom histériade hipertensdo
arteria sistémica(RC=3,79), diabetesmelittus(RC=2,96),
didipidemia(RC=2,77) ecomaidade>60anos(RC=2,54).
Entre os achados ecocardiograficos, as excrescéncias de
Lambl (RC=6,50) eapresencadeplacascomplexasnaaorta
(RC=3,27) apresentaram associ agdo com oseventosi squémi-
cosencefdlicos recentes.

Naandlise multivariada observou-se que o efeito de
contraste na aorta permaneceu associado, de formainde-
pendente, aos eventos i squémicos encefalicos recentes
(RC=2,05;1C90%, 1,10- 3,85; P=0,06) (tab. I11).

A andlise multivariada demonstrou que ahistériade
hipertensdo arterial sistémicafoi o Uinicofator deriscoclini-
co (RC =2,68) associado deformaindependente aoseven-
tosisquémicosencefdicos. Confirmou-se, naandisemulti-
variada, aassociacdo independente entre as placascompl e-
xas naaorta e eventosisquémicos encefélicos (RC= 2,92;
1C1,34-6,67; P=0,02) easexcrecénciasdeL ambl permanece-
ram associ adasintensamente aos eventosisquémicosence-
fdicosrecentes(RC=6,93; 1C90%3,18-15,12; P<0,001).

Comrelacdo dandlisemultivariadadaassociagdo entre
efeito de contraste espontaneo na aorta e a presenca de
outros fatores de risco paraevento isquémico encefalico,
observou-se, entre asvariaveisclinicas, que aidade > 60
anos, histériade hipertensdo arterial sistémica, histériade
tabagismo ehistériadedidipidemiaassociaram-sedeforma
independenteao efeito decontrastenaaorta. Entreasvaria-
veisecocardiograficas, o efeito de contraste esponténeo no

Tabela |l - Andlise bivariada

Grupo Grupo
Caso “Controle’

Fator f % f % RC 1C95% P
ECEA0 118 52,7 24 282 283 165- 446 <0,001
> 60 anos 138 639 34 41 254 152- 4,28 <0,001
HAS 151 67,4 30 353 3,79 224-641 <0,001
Tabagismo 65 29 17 20 163 098-299 011
DM 47 21 7 82 29 128-684 0,008

Dislipidemia 70 31,3 12 141 277 141-541 0,002
Fibrilaggo atrial 18 8 16 188 0,38 018- 0,78 0,007

PCAO 68 304 10 11,8 327 159-6,71 <0,001
ECEAE 28 125 13 153 0,79 038- 116 052
EXVALV 74 33 6 71 650 271-1559 <0,001

ECEAO - efeito de contraste espontaneo na aorta; > 60 anos - idade igual ou
superior a 60 anos; HAS - histéria de hipertensdo arterial sistémica; DM -
histériade diabete melito; PCAO - placas complexas adrticas; ECEAE - efeito
de contraste espontaneo no &trio esquerdo; EXVALYV - excrescénciasde Lambl
na vévulamitral e/ou adrtica

Tabela |11 - Andlise multivariada

Fator RC 1C90% P
ECEAO 2,05 1,10 - 3,85 0,06
> 60 anos 1,43 0,80 - 2,54 0,31
HAS 2,68 161 - 4,44 0,001
Tabagismo 1,70 0,32 - 313 0,15
DM 1,52 0,67 - 3,45 0,40
Dislipidemia 1,27 0,66 - 2,45 0,54
Fibrilagdo Atrial 0,25 0,09 - 0,70 0,02
PCAO 2,92 1,34 - 6,67 0,02
ECEAE 0,79 0,30 - 2,05 0,68
EXVALV 6,93 3,18 - 15,12 <0,001

ECEAO - efeito de contraste espontaneo na aorta; > 60 anos - idade igual ou
superior a 60 anos; HAS - histéria de hipertensdo arterial sistémica; DM -
histériade diabete melito; PCAO - placas complexas adrticas; ECEAE - efeito
de contraste espontaneo no &trio esquerdo, EXVALYV - excrescénciasde Lambl
na vévula adrtica e/ou mitral.

atrioesquerdo easexcrescénciasdeLambl permaneceram
associadosdeformaindependente ao efeito decontrastena
aorta(tab. V).

Discussio

O efeito de contraste esponténeo no &trio esquerdoem
portadoresdefibrilacdo atrial estaassociadoaomaior risco
detromboembolismo®13, existindo algumasevidénciasde
gueo efeito de contraste naaortaestejaassociado adoenca
aterosclerdticacoronarianae aoseventosisguémicosence-
falicos!o,

Emnossasérie, o efeito decontrastenaaortateveuma
preval énciael evada, tanto no grupo caso quanto no contro-
le(52,7%vs. 28,2%). Naandlisebivariada, foi demonstrada
uma associagdo entre o efeito de contraste na aorta e 0s
eventosisquémicosencefdicosrecentes(RC=2,83; IC 95%
1,65-4,46; P<0,001). A andisemultivariadaconfirmaque
essaassociacdo éindependente (RC =2,05; IC90% 1,10—
3,86; P=0,06).
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Tabela IV - Anélise multivariada da associacdo entre efeito de
contraste espontaneo na aorta e a presenca de outr os fatores de risco
para eventos isquémicos encefalicos

Fator RC 1C90% P
Idade > 60 anos 5,43 3,23- 9,13 <0,001
HAS 1,67 1,04- 2,69 0,07
Tabagismo 2,33 1,33- 3,96 0,009
Diabete 1,85 0,99- 3,47 0,11
Dislipidemia 1,75 1,04- 2,96 0,08
Fibrilaggo atrial 3,51 1,33- 9,28 0,03
ECEAE 4,41 1,79-10,83 0,007
PCAO 0,70 0,40- 1,23 0,30
EXVALV 2,06 1,23- 3,47 0,02

Idade > 60 anos - idade igual ou superior a 60 anos; HAS - histéria de hiper-
tensfo arteria sistémica; ECEAE - efeito de contraste esponténeo no &trio
esquerdo; PCAO - placas complexas adrticas; EXVALV - excrescéncias de
Lambl navavulamitral e/ou adrtica

Emboraapresencadeefeito decontrastenaaortaseja
atribuidaao fenémeno deroul eax, observado emfluxoses-
tagnantes devido a agregacao eritrocitica, outrosfatores,
como o anticorpo anticardiolipina, aelevacdo davel ocidade
de sedimentag&o globular, 0 aumento dos niveis plasméti-
cosdefibrinogénio, bem como daviscosidade plasmética,
estéorel acionadosao fendmeno. Estesfatosexplicamasua
presenca naausénciade fluxos estagnantes.

Em nosso estudo, foram excluidos os pacientes que
apresentavam doencasquegerassem fluxosinequivocamen-
te estagnantes naaortatoracica, como adisfuncéo sistdlica
significativado ventricul o esquerdo, adisseccdo adrticaeo
aneurismadeaorta. E provavel, no entanto, que estesoutros
fatoresenvolvidos naagregacéo eritrocitica(conhecidosou
N&o) sejam osprincipai sresponsavel spel o aparecimento do
efeitode contrastenaaortano grupo caso. Em contrapartida,
oaumento dofibrinogénio plasmético, o aumento daviscos -
dade sanguiineaeael evacdo davel ocidade de sedimentacéo
globular sdo fatores associados as cardiopatias e asdoencas
vasculares encefdlicas!™?, e suas presencas concomitantes
poderiamvir aexplicar aassociagdo doefeito decontrastena
aortaeoseventosisguémicosencefdlicos, mesmo naausén-
ciadefluxosestagnantes.

Ofatodogrupo controleter sido constituido por indi-
viduoscom suspeitade cardiopatiando vol untériosacabou
influenciando alguns resultados do estudo. As doengas
observadas com maisfreqiiénciano grupo controleforam:
estenosemitral, cardiopatiaisquémica, fibrilacGo atrial een-
docarditeinfecciosa, asquai spodem estar associadasaflu-
X0S estaghantes e a eventos i squémicos encefalicos. A
constituicdo destegrupo controlefoi devido ao fato deque
o ecocardiogramatransesofégico éummétodoinvasivo de
investigac&o que, emboratenharisco minimo, € capaz de
provocar desconforto, o quenosimpediudereaizar emvo-
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luntérios sadios. E muito provavel também que, seo grupo
controle fosse constituido de voluntarios pareados, a pre-
valénciado efeito de contraste naaortaseriamenor eaas-
sociagdo maisintensa.

Osresultados do estudo demonstraram umaintensae
independente associacdo entre afibrilagdo atrial e o efeito
decontrastenaaorta. A fibrilacdo atrial éumadasprincipais
indicacBes de ecocardiograma transesof agi co, tanto para
estratificagcdo derisco em pacientes crénicos quanto como
elemento adjunto apré-cardioversdo, eesteve presenteem
18,8% dosindividuosdo grupo controle, bem maispreva-
lente do que 0s 8,0% do grupo caso. Essefatoteve umain-
fluénciaimportanteeoperou contraacomprovagdo danos-
sahipétese. Fato que, provavel mente, tambémfoi o respon-
savel pelosnimerosobtidosnaandlisebivariadaemultiva-
riadanaqual afibrilacdoatrial foi umfator protetor deeven-
tos isquémicos encefdlicos. Os resultados apresentados
sobreafibrilacéo atrial sofreraminfluénciadacomposicéo
do grupo controle. Sabe-se que a presenca dafibrilagdo
atrial aumentade4 a6 vezesorisco de eventosisquémicos
encefdlicos®'??528, Osresultados em relagdo ao efeito de
contraste espontaneo no atrio esquerdo também foram pre-
judicados pelacomposi¢céo do grupo controle. O efeito de
contraste espontaneo no étrio esquerdo nesse estudo apa-
rece como fator protetor fraco ndo significativo paraeven-
tosisquémicosencefdlicos. Esseachado discordacomali-
teratura e as razfes para este paradoxo S0 as mesmas en-
contradas quando analisamos a associacdo entre afibrila-
¢do atrial e oseventosisquémicosencefdlicos.

No nosso estudo, a analise multivariadanéo confir-
mou associ agdo independente entre placas compl exas adr-
ticas o efeito de contraste espontaneo na aorta. Este acha-
do, diferente do esperado nos resultados, foi explicado
apoOsarealizacdo deumasérie de simulagbes mateméticas,
asquaisconstataram queasplacascomplexasnaaortaesta-
vam intensa eindependentemente associadas ao fator ida-
de>60anos(RC=8,4) eesteaofator efeito decontrastees-
ponténeo naaorta.

Concluindo, o efeito de contraste na aorta esta asso-
ciado independentemente aos eventosi squémicos encef &
licos recentes. Todos os fatores de risco clinicos paraos
eventosisquémicos encefdlicostestados se associaram de
formaindependente ao efeito decontrastenaaorta. Estesre-
sultados, adicionados a comprovagao da associacdo inde-
pendente entre o efeito de contraste naaorta e os eventos
isquémicosencefdlicos, vémreforgar ahipétesedequeofe-
némeno éum marcador de multiplosfatoresderisco. Entre
asvariaveisecocardiograficas, apresencadeefeitodecon-
traste esponténeo no &trio esquerdo e de excrescéncias de
Lambl foram fatores associados de maneiraindependente
ao efeito de contraste naaorta.



Arq Bras Cardiol

2003; 81: 47-51.

10.

11.

12.

13.

14.

Velho e cols

Contraste espontaneo na aorta toracica e eventos isquémicos encefélicos recente

Referéncias

Lessal. Epidemiologiadas doengas cerebrovascualres no Brasil. Rev Soc
Cardiol Estado de S&o Paulo 1999;9.

Fernandes J. Epidemiol ogiadasdoencascerebrovascul ares. AssMed RGS 1989,
33:353-7.

Tatani S, FukujimaM, LimaJetal . Impacto clinicodaecocardiografiatransesof &
gicaem pacientescom acidentevascular cerebral semevidénciaclinicadefonte
emboligénica. Arq Bras Cardiol 2001;76:453-7.

Autuore C, Cartoni D, Piccininno M, et a. Multiplane tranesophageal echocar-
diography and stroke. Am J Cardiol 1998;81(12A):79G-81G.

ZabalgoitiaM, Hlaperin J, PearceL, et a. Transesophageal echocardiographic
correlatesof clinical risk of thromboembolisminnonvalvular atrial fibrillation.
JAm Coll Cardiol 1998;31:1622-6.

KhandheriaB, SewardJ, Tgjik J, et . Transesophageal echocardiography. Mayo
Clin Proc 1994; 69: 856-63.

O'Brien, P.J. et a. Usefulness of transesophageal echocardiography in predic-
ting mortality and morbidity in stroke patients without clinically known car-
diac sources of embolus. Am JCardiol 1998; 81:1144-51.

CohenA, Tzourio C, Chauvel C, eta. Mitral valvestrandsand therisk of ische-
micstrokein eldery patients: thefrench study of aortic plaguesin stroke. Stroke
1997; 28: 1575-8.

Sacco R. Patogénese, classificaggo e epidemiol ogiadasdoencasvascul arescere-
brais.InMerrit Tratado deNeurol ogia. Rio de Janeiro: Guanabara, 1996 K oogan.
p. 177-90.

Steinberg E, Madmon L, Wesolowsky H, et a. Prognostic of the spontaneous
echo contrast inthethoracic aorta: relation with accelerated clinical progression
of coronary artery disease. JAm Coll Cardiol 1997; 30: 71-5.
StrokePreventionin Atrial Fibrillation Investigators. Predictorsof thromboem-
bolisminatrial fibrillation. I: Clinical featuresin patientsat risk. AnnInternMed
1992;116:1-5.

StrokePreventioninAtrial FibrillationInvestigators. Predictorsof thromboem-
bolisminatria fibrillation.!l: Echocardiographicfeaturesin patientsat risk. Ann
Intern Med 1992;116:6-12.

The Stroke Preventionin Atria Fibrillation investigators Commitee on Echo-
cardiography. Transesophageal echocardiographic correlate of thromboembo-
lismin highrick patientswith nonvalvular atrial fibrillation. Ann Intern Med
1998;128:639-47.

Finkelhor R, Lamont W, Ramanavarapu S, et a . Spontaneousechocardiographic

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

contrast in the thoracic aorta: factors associated with its occurence and its asso-
ciation with embolic events. Am Heart J 1995; 130:1254-8.

Black |, Chersterman C, Hopkins A, et al. Hematol ogic correlates of |eft atrial
spontaneous echo contrast and thromboembolism in nonvalvular atrid fibrilla-
tion. JAm Coll Cardiol 1993; 21: 451-7.

Tanahashi N, Gotch F, TomitaM, et al. Enhanced erythrocyteaggregationin oc-
clusive cerebrovascul ar disease. Stroke 1989; 20: 1202-7.

LoweGD, LeeAJ, Rumley A, et a. Blood viscosity and risk of cardiovascular
events: the Edinburgh Artery Study. Br JHaematol 1997; 96: 168-73.

Kannel WB. Influenceof fibrinogen on cardiovascular disease. Drugs 1997, 54:
32-40.

Tribouilloy C, Peltier M, ColasL, et a. Fibrinogenisanindependent marker for
thoracic aortic atherosclerosis. Am JCardiol 198l; 81: 321-6.

Kowal P. Quantitative study of fibrinogen molecules contribution to theinter-
red cellsconnectionsin selected clinical groups of stroke patients. Clin Hemor-
heol Microcirc 1998; 18: 37-41.

deMaat MP, Kastelein 33, JukemaJw, et . A polymorphismof thebeta-fibrinogen
geneisassociated with the progression of coronary atherosclerosisin sympto-
matic men: proposed role for an acute-phase reaction pattern of fibrinogen.
REGRESS group. Arterioscler Thromb Vasc Biol 1998; 18: 265-71.
DeBacquer D; DeBacker G; BraeckmanL, etd. Intra-individual variability of fi-
brinogen levels. JClin Epidemiol 1997; 50: 393-9.

Cook PJ, HoneybourneD, Lip GY et a. Chlamydiapneumoniaeantibody titers
are significantly associated with acute stroke and transient cerebral ischemia:
the West Birmingham Stroke Project. Stroke 1998; 29: 404-10.

MattilaK J; VatonenVV; NieminenMS, et al. Roleof infection asarisk factor for
atherosclerosis, myocardial infarction, and stroke. Clin Infect Dis 1998; 26:
719-34.

Gordick P, SaccoR, SmithD, AlbertsM, et al. Preventionof afirt stroke. A review
of guideline and multidisciplinary consensus statemente from the national stro-
ke association. JAMA 1999; 281: 1112-20.

Wolf P, Dagostino R, Belanger A, et al. Probability of the stroke: arisk profile
fromtheFramingham Study. Stroke 1991, 22: 312-18.

Saccol L. Identifying patients popul ations at risk for stroke. Neurology 1998;
51: S27-30.

SaccoR, Wolf B, Gorelick P, et al. Risk factorsand their management for strokepre-
vention: outlok for 1999 and beyound. Neurology 1999; 53: S15-2.

51



