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Resumo

Fundamento: O remodelamento vascular, alteracao dimensional dindmica frente ao estresse, pode assumir diferentes
direcbes e magnitudes na doenca aterosclerética. As medidas classicas baseiam-se em referéncias a distancia do
segmento-alvo, com risco de comparacao inadequada pela selecao de porc¢oes vasculares indesejaveis.

Objetivo: Explorar um novo método para quantificar remodelamento vascular, baseado na comparacao entre um
determinado segmento-alvo e suas dimensées normais inferidas.

Métodos: Parametros geométricos e a composicao da placa foram determinados em 67 pacientes usando-se ultrassom
intravascular de trés vasos com histologia virtual (IVUS-VH). Avaliou-se o remodelamento coronario ao nivel da secao transversal
(n = 27.639) e da lesao (n = 618) usando-se métrica classica e um novo algoritmo analitico baseado no indice de remodelamento
vascular fracionado (FVRI) que quantifica a alteragao total nas dimensoes da parede arterial em relagao a dimensao normal
estimada do vaso. Construiu-se um modelo preditivo para estimar a dimensao normal do vaso para calcular o FVRI.

Resultados: De acordo com o novo algoritmo, o padrao de remodelamento “ectasico” foi o menos comum, o
remodelamento “completo compensatério” foi observado em metade dos casos, e os tipos “negativo” e “incompleto
compensatério” foram detectados nos restantes. Comparada ao esquema tradicional diagnéstico, a classificacao
baseada no FVRI pareceu melhor discriminar a composicao da placa através de IVUS-VH.

Conclusdes: A analise quantitativa do remodelamento corondrio utilizando dimensées do segmento-alvo oferece uma
abordagem promissora para avaliar a resposta vascular ao crescimento e a regressao da placa. (Arq Bras Cardiol. 2015;
105(4):390-398)

Palavras-chave: Doenca da Artéria Coronariana; Remodelacao Vascular; Aterosclerose/fisiopatologia; Neovascularizacao
Patoldgica; Ultrassonografia.

Abstract

Background: Vascular remodeling, the dynamic dimensional change in face of stress, can assume different directions as well as magnitudes in
atherosclerotic disease. Classical measurements rely on reference to segments at a distance, risking inappropriate comparison between dislike
vessel portions.

Objective: to explore a new method for quantifying vessel remodeling, based on the comparison between a given target segment and its
inferred normal dimensions.

Methods: Ceometric parameters and plaque composition were determined in 67 patients using three-vessel intravascular ultrasound with virtual
histology (IVUS-VH). Coronary vessel remodeling at cross-section (n = 27.639) and lesion (n = 618) levels was assessed using classical metrics and a
novel analytic algorithm based on the fractional vessel remodeling index (FVRI), which quantifies the total change in arterial wall dimensions related
to the estimated normal dimension of the vessel. A prediction model was built to estimate the normal dimension of the vessel for calculation of FVRI.

Results: According to the new algorithm, “Ectatic” remodeling pattern was least common, “Complete compensatory” remodeling was present
in approximately half of the instances, and “Negative” and “Incomplete compensatory” remodeling types were detected in the remaining.
Compared to a traditional diagnostic scheme, FVRI-based classification seemed to better discriminate plaque composition by IVUS-VH.
Conclusions: Quantitative assessment of coronary remodeling using target segment dimensions offers a promising approach to evaluate the
vessel response to plaque growth/regression. (Arq Bras Cardiol. 2015; 105(4):390-398
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Introducao

O remodelamento da artéria corondria, alteracao
geométrica nas dimensdes do vaso, evolui com a progressao
e aregressao do processo aterosclerético. O remodelamento
arterial compreende um amplo espectro de apresentacoes,
variando de remodelamento expansivo a constritivo'2.
No primeiro, as dimensbes da artéria corondria aumentam a
medida que a placa se acumula, enquanto no segundo, ha
relativa contragao da parede do vaso, o que afeta o limen.
E provavel que haja um limite para os efeitos expansivos,
que ao final se estabilizam ou descompensam em colapso
luminal’. Portanto, é evidente que o padrdo e a extensao
do remodelamento arterial desempenham importante papel
na determinacdo do efeito da doenca aterosclerética nas
dimensdes luminais®>.

Varios métodos foram descritos para caracterizar e
quantificar o remodelamento vascular em pacientes com
doenca arterial coronariana, a maioria usando ultrassom
intravascular (IVUS). Nos estudos transversais, a avaliagao
do remodelamento da artéria corondria é com frequéncia
descrito como uma simples comparagdo entre a por¢ao mais
comprometida e os segmentos vizinhos de referéncia®’.
No entanto, tais segmentos de referéncia nao sao perfeitos
representantes da normalidade®. Em estudos sequenciais,
uma regido de interesse é examinada em condicdes basais
e comparada com a mesma porgao correspondente durante
o acompanhamento®. Tal abordagem, entretanto, apenas
captura as mudancas na placa e nas dimensées do vaso
ao longo do tempo, a despeito do grau de aterosclerose e
remodelamento na condicao basal, o que pode ter uma
significativa influéncia nos desfechos.

A classificacdo do remodelamento varia substancialmente
em fungdo da definicao’, nao havendo consenso quanto a
uma definicdo universal de remodelamento''. Em teoria, o
método ideal para medir o remodelamento vascular avaliaria o
segmento comprometido da artéria corondria, comparando-o
com a mesma regiao antes da existéncia da placa aterosclerética.
E 6bvio que tal comparador de normalidade ndo pode ser
diretamente avaliado na prética. Levantamos a hipétese, no
entanto, de que o tamanho do vaso nativo normal possa
ser inferido para qualquer segmento coronariano, criando
uma referéncia basal mais apropriada para a determinagao
de remodelamento. O presente estudo explorou um novo
método para quantificar o remodelamento vascular, baseado
na comparagao entre determinado segmento-alvo e suas
dimensoes normais presumidas.

Métodos

Delineamento e Populacao do Estudo

Este estudo prospectivo de um (nico brago arrolou
67 pacientes agendados para submeter-se a angioplastia
coronariana. Durante o procedimento, antes de qualquer
intervengdo na artéria corondria, todos os pacientes foram
examinados com IVUS de trés vasos coronarianos para avaliar
0s parametros geométricos coronarianos. O estudo foi aprovado
pelo comité institucional de revisdo, tendo cada paciente
assinado o termo de consentimento livre e informado.
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Procedimento de IVUS e Segmentacao da Imagem

Nitroglicerina (100-200 ug) foi injetada dentro da artéria
corondria antes da aquisicao de imagem. Realizou-se IVUS
do tronco da corondria esquerda e das porgoes proximais
(40 - 80 mm) das trés artérias coronarias usando-se um cateter
eletronico nao rotacional de 20MHz (cateter Eagle Eye Cold
e Vision Gold System console, Volcano Corporation, Rancho
Cordova-CA, EUA) durante recuo automadtico a 0,5 mm/s
(dispositivo de recuo R100, Volcano Corporation, Rancho
Cordova-CA, EUA).

Dois experientes analistas, com cegamento para os dados
clinicos, realizaram todas as analises pds-procedimento
usando programa dedicado (pcVH 2.2, Volcano Corporation,
Rancho Cordova-CA, EUA). Os contornos luminais e da lamina
elastica externa foram delineados de maneira semiautomética
em cada frame de IVUS adquirido para obter os seguintes
pardmetros de IVUS em escala de cinza: drea luminal; drea
da membrana eldstica externa (MEE drea); area da placa +
média (MEE area menos a area luminal); e carga da placa
(drea da placa + média dividida pela MEE area, multiplicada
por 100). Além da informagao geométrica do vaso, a andlise
de radiofrequéncia do sinal de ultrassom intravascular
refletido, chamado IVUS com histologia virtual (VH-IVUS),
foi usada para caracterizar a composigao da placa em quatro
componentes: fibrético, fibrolipidico, nicleo necrético e
célcio denso. A érea absoluta e a contribuicao percentual de
cada componente foram computadas para todos os frames.

Para verificar a precisao dos dados, realizaram-se anlises
de reprodutibilidade interobservador em 1.000 frames
de artéria corondria selecionados aleatoriamente de dez
pacientes. Os coeficientes de correlagao de Pearson para MEE
area, area luminal e area da placa + média foram 0,98, 0,95
e 0,93, respectivamente.

Calculo do Novo indice de Remodelamento Vascular
Fracionado

O indice de remodelamento vascular fracionado (FVRI) foi
concebido para quantificar a mudanga total nas dimensées
da parede arterial relacionadas com a carga da placa
aterosclerética, sendo calculado como se segue:

MEE éarea
FVRI = =

MEE &reaqg,, + area de placa

Onde,
MEE drea,,, ¢ a drea real da MEE medida no corte transversal;

MEE éarea, . € a dimensdo hipotética do vaso antes da
formagao da placa aterosclerética (estimada de acordo com
a metodologia descrita abaixo); e

area da placa é a medida real da drea da placa + média.

Para o calculo da MEE drea,. .., levantamos a hipotese
de que o ltmen original da artéria corondria esta mantido
nas fases iniciais do processo aterosclerdtico. Logo, todas as
segOes transversais com uma carga de placa no IVUS < 20%
foram consideradas como apresentando dimens6es normais
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de limen. Como as dreas da MEE e luminal sao coincidentes
no IVUS na auséncia de placa, a estimativa da MEE area, . .
foi baseada no tamanho do limen nas secbes transversais sem
placa ou com placa insignificante (i.e., carga de placa < 20%)".
Tais segdes transversais foram analisadas para derivar o modelo
preditivo para a drea luminal normal (i.e., MEE drea_ ..,
usando os seguintes pardmetros constitucionais e anatémicos
arbitrariamente escolhidos: area da superficie corporal,
dominéncia da artéria corondria, territorio da artéria coronaria
e distancia em milimetros do 6stio coronario. Construiu-se um
modelo multivariado linear final usando a técnica bootstrap
com 5.000 amostras replicadas, com equagao de predicao final
obtida dos coeficientes B de bootstrap™. A fim de manter a
predicao dentro dos limites clinicamente relevantes para artérias
coronarias, e devido ao tamanho da amostra, restringiu-se a
andlise aos frames com areas luminais entre 3,1 mm?e 19,6 mm?
(i.e., diametro médio do vaso entre 2,0 mm e 5,0 mm).

Interpretacao do FVRI

<

Um FVRI préximo a unidade, na presenca de placa
significativa, indica aumento vascular compensatério,
resultando em completa acomodagao ao crescimento da placa
(Figura 1). O ponto de corte de um desvio padrao do FVRI
ao nivel da placa foi arbitrariamente escolhido para que a
variacao do FVRI (entre 0,83 e 1,17) sinalize o remodelamento
“completo compensatério”. Ao contrario, um FVRI > 1,17
indica um aumento desproporcionalmente maior do vaso em
comparagao a carga da placa, denotando remodelamento
“ectésico”. Por fim, um FVRI < 0,83 significa que o acimulo

de placa nao foi totalmente compensado, havendo contragao
absoluta do vaso (i.e., a MEE corrente é menor do que o
tamanho hipotético do vaso) ou aumento insuficiente do vaso
para contrabalangar o crescimento da placa.

Andlise do Remodelamento Por Secao Transversal &
Por Lesao

Calculou-se o FVRI ao nivel do frame da segao transversal,
junto com a classificacdo do padrao de remodelamento
conforme um algoritmo baseado no FVRI.

Na andlise por lesdo, a lesdo da artéria coronaria foi
definida como uma sequéncia de trés frames consecutivos
com uma carga de placa > 40%'". Dentro de cada lesao,
escolheu-se o frame com a menor drea luminal como
representativo do corte transversal para a avaliagao do padrao
de remodelamento da lesao, que foi classificado de acordo
com dois métodos: algoritmo baseado no FVRI e o indice de
remodelamento classico, calculado como a razao entre as
areas de MEE na placa e na sua referéncia. No caso classico,
a area de MEE na placa foi medida na secao transversal com
menor area luminal, e a drea de MEE da sua referéncia foi
obtida a partir da média das areas de MEE das referéncias
proximal e distal.

As referéncias proximal e distal foram especificadas
como os frames com carga de placa < 40% adjacentes
as bordas da respectiva placa. Apenas as lesdes cujas
referéncias distal e proximal estivessem disponiveis foram
consideradas para andlise.

i MEE

FVRI <0, 83

Area luminal = 14 mm
MEE &rea = 14 mm’

\

FVRI> 1,17

FVRI=0,72
Area luminal =
- Area da placa = 4 mm

- 083<FVRIS117 —>

Remodelamento “negativo”

9mm’

MEE &rea = 13 mm’
Remodelamento “incompleto compensatdrio”

8 mm’

FVRI=0,71
T MEE —> Area luminal =
Area daplaca=7 mm
MEE area = 15 mm’
Remodelamento “completo compensatorio”
VASO NORMAL

FVRI = 1,00

Area luminal = 14 mm
Area daplaca=7 mm
MEE &rea = 21 mm’

Remodelamento “ectasico”
FVRI=1,19
Area luminal = 18 mm
Area daplaca=7 mm
MEE area = 25 mm’

Figura 1 - Possiveis desfechos de remodelamento de uma artéria coronéria normal apos a ocorréncia de placa aterosclerdtica. A figura mostra os padrées de
remodelamento classificados de acordo com o algoritmo baseado no indice de remodelamento vascular fracionado (FVRI). Os valores numéricos sdo puramente
ilustrativos. MEE: Membrana elastica externa.
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Como recentemente proposto', as placas foram
classificadas com base no indice de remodelamento cldssico
em "remodelamento negativo” (indice classico < 0,88),
"remodelamento intermedidrio" (indice cléssico 0,88 — 1,00)
ou "remodelamento positivo" (indice classico > 1,00).

Consideracoes Estatisticas

Trata-se de estudo exploratério para o qual nao se
realizou calculo formal de tamanho amostral. Um total de
65 pacientes foi arbitrariamente estipulado para permitir,
a titulo de ilustracdo, demonstrar uma correlagao linear
significativa com um coeficiente r de 0,4 entre duas variaveis
continuas, considerando um valor de alfa bicaudal de 0,05 e
um valor de beta unicaudal de 0,1". As varidveis continuas
foram expressas como média + desvio padrao e mediana
(intervalo interquartil), sendo comparadas com o teste
ANOVA de uma via. Avaliou-se a associagao univariada entre
variaveis continuas com o método de correlacao de Pearson.
As varidveis categéricas foram expressas por quantidade e
proporcoes. Adotou-se o nivel de significancia estatistica
de p < 0,05, sendo todos os testes bicaudais. O modelo
de regressao para estimar o tamanho normal do vaso e o
calculo dos parametros derivados sao detalhados a seguir.
As analises estatisticas foram realizadas usando-se o
programa SPSS versao 21.0 (IBM Corporation).

Resultados

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas clinicas basais e
os dados demograficos classicos dos 67 pacientes que se
apresentaram para cateterizagao cardiaca e angioplastia
coronariana. Estudos de imagem foram realizados em uma
média de 3,8 = 1,0 artérias por paciente (nimero total
de 255 artérias corondrias), a saber: tronco da coronéria
esquerda, 25%; artéria descendente anterior esquerda,
26%; artéria circunflexa, 24%; artéria corondria direita,
22%; outras, 3%.

Analisaram-se 31.159 cortes transversais de IVUS ao longo
de um comprimento total de 9.579,8 mm (142,9 = 22,3 mm
por paciente). As medidas para todos os frames foram: area
luminal, 8,2 = 4,0 mm?; MEE &rea, 14,2 = 5,7 mm?; area
da placa, 6,0 = 3,5 mm?; e porcentagem da carga da placa,
41,6 = 16,5% da seccao arterial. No total, 3.520 cortes
transversais (11,3%) tinham nenhuma ou apenas discretas placas
aterosclerdticas (i.e. porcentagem da carga da placa < 20%),

que foram computados para o cdlculo da MEE area,, ..

As caracteristicas gerais do modelo de predigao bootstrapped
para estimar a MEE &rea, . .. (Tabela 2) demonstraram
que todas as varidveis pré-selecionadas permaneceram
significativas no modelo multivariado final. As areas do vaso
estimada e real nos cortes transversais com placas ausentes
ou insignificantes (carga da placa < 20%) correlacionaram-se
significativamente (p < 0,001; R? ajustado = 0,46) (Figura 2).

Remodelamento Vascular ao Nivel da Secao Transversal

Para as segoes transversais com placas estabelecidas (i.e.
carga de placa = 20%), o FVRI médio foi 0,86 = 0,21 (mediana
0,84; intervalo interquartil 0,71 — 0,98). No geral, 43% dos

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(4):390-398

Tabela 1 - Caracteristicas basais

Idade, anos 58,9+92
Sexo masculino 44 (66%)
Peso, kg 720+ 116
Altura, cm 161,679
indice de massa corporal, cm/kg? 276+4,0
Circunferéncia abdominal, cm 97,4+ 111
Sindrome coronariana aguda 30 (45%)
Doenga coronariana multivascular 46 (69%)
Diabetes mellitus 28 (42%)
Hipertenséo 56 (84%)
Tabagismo atual 14 (21%)
Sindrome metabolica 30 (45%)
Colesterol total 165,0 + 39,8
LDL colesterol 99,9 +354
HDL colesterol 36,56+10,3
Triglicerideos 1432 +721

Valores expressos como porcentagens ou média + desvio padréo.

frames apresentaram FVRI entre 0,83 e 1,17 (remodelamento
"completo compensatério"). Para os demais cortes transversais,
8,6% apresentaram FVRI > 1,17 (remodelamento "ectasico") e,
em 48,4%, o FVRI foi < 0,83. Desses, 38,7% (18,7% do total)
exibiram reducao na MEE area (remodelamento "negativo"),
enquanto 61,3% (29,6% do total) apresentaram incremento
insuficiente na MEE drea (remodelamento "incompleto
compensatério") (Figura 3).

O nivel de FVRI foi influenciado pelo grau da carga
aterosclerdtica. O FVRI relacionou-se negativamente com o
aumento da carga de placa (Figura 4). Os cortes transversais
com carga da placa < 20% apresentaram média de FVRI de
0,99, que progressivamente declinou para 0,71 nos frames
com carga de placa > 60%.

Remodelamento Vascular ao Nivel da Lesao

Este estudo incluiu 618 lesoes para analise (comprimento
médio 7,7 = 11,2 mm). Na lesdo, as médias foram: drea
luminal, 6,0 £ 3,1 mm?, MEE éarea, 13,4 = 5,4 mm?;
e percentual de carga da placa, 55,0 = 11,3%. Para os
segmentos de referéncia, as médias foram: drea luminal,
8,9 = 3,5 mm? MEE érea, 14,0 = 5,4 mm?; e percentual
de carga da placa, 36,2 = 3,2%.

No geral, o FVRI na lesdo foi 0,77 = 0,17 (mediana 0,77;
intervalo interquartil 0,64 — 0,88). Quando classificadas
de acordo com o algoritmo baseado no FVRI, as lesoes
apresentaram: remodelamento “completo compensatério”,
35,1%; remodelamento “ectasico”, 1.3%; remodelamento
negativo, 22,3%; e remodelamento “incompleto
compensatério”, 41,3% (Figura 3).

O indice de remodelamento classico para as leses
foi 0,96 = 0,16 (mediana 0,99; intervalo interquartil
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Tabela 2 - Modelo de predigao final* para estimar a area original da membrana elastica externa (MEE area

PREDITA)

Variavel coeficiente B (intervalo de confianga 95%) Valor de p
Constante 12,20 (11,07 - 13,33) <0,001
Padrao de dominancia -1,14 (-1,46 - -0,82) < 0,001
Artéria coronaria -1,73 (-1,80 - -1,66) < 0,001
Distancia do 6stio coronario (mm) t -1,28 (-1,39 - -1,18) < 0,001
Area de superficie corporal (m?) 2,60 (1,99 - 3,20) < 0,001
* R? ajustado = 0,46; t transformagéo logaritmica.
23 Secgodes transversais com carga de placa < 20%
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Figura 2 - Diagrama de disperséo entre a area da membrana eléstica externa estimada normal (MEE area..,) e a real area luminal em cortes transversais com placa

ausente ou insignificante (carga da placa < 20%).

0,90 — 1,04). As categorias de remodelamento de acordo
com o indice cldssico foram: remodelamento negativo, 22%;
remodelamento intermedidrio, 34,6%; e remodelamento
positivo, 43,4%.

O algoritmo baseado no FVRI e o indice de
remodelamento classico apresentaram baixa concordancia
para a classificacdo de remodelamento das lesdes, com
concordancia geral de apenas 38,1%: negativo/negativo
em 8,3%; “completo compensatério”/positivo em 17%;
e “incompleto compensatério”/intermediario em 12,8%
(Tabela 3). No entanto, houve uma significativa tendéncia
de FVRI crescentes nas categorias de remodelamento
desde negativo até positivo conforme os grupos do indice
classico (Tabela 3).

Impacto do Remodelamento Vascular na Composicao
da Placa

As duas classificagbes de remodelamento ao nivel da
placa (FVRI ou indice de remodelamento classico) foram
ainda analisadas quanto as suas habilidades diagndsticas para
identificar a composicao dos tecidos da placa. A classificagao
baseada no FVRI pareceu melhor discriminar a composigao
da placa: as classes de remodelamento com base no FVRI
diferiram significativamente quanto aos perfis de composicao
da placa, para todos os tipos de tecidos (fibrético, fibrolipidico,
necrolipidico e calcificado) (Figura 5). Ao contrdrio, os tipos de
remodelamento segundo o indice de remodelamento classico
diferiram significativamente em relacdo aos seus componentes
fibrético e necrolipidico (Figura 5).

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(4):390-398
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Secao transversal (n = 27.639)
Incompleto Negativo
compensatorio 18,7%
29,6%
Ectasico
8,6%
Completo
compensatério
43%
Lesdo (n = 618)
Incompleto Negativo
compensatorio 22,3%
41,4%
Ectasico
1,3%
Completo
compensatorio
35,1%

Figura 3 - Tipos de remodelamento vascular classificado usando o algoritmo baseado no indice de remodelamento vascular fracionado por corte transversal (frames

com carga de placa = 20%) e por leséo.

Discussao

As técnicas quantitativas classicas para avaliar o
remodelamento da artéria coronaria comparam o tamanho
do vaso com segmentos adjacentes "normais", mas fazem
isso sem um padrdo para o local predito ou precisio em
"normalidade". Descrevemos um novo método de avaliagao
do remodelamento da artéria coronaria que substitui
os vasos de referéncia arbitrdrios com uma abordagem
quantitativa derivada da estimativa do tamanho do vaso
original normal. O algoritmo analitico proposto, baseado
no novo FVRI, compara o vaso real com o seu estado
inferido nativo, permitindo a medida e a classificagao
do padrao de remodelamento em qualquer ponto da
arvore coronariana, fornecendo uma avaliacio numérica
da expansdo ou encurtamento arterial relacionado a
aterosclerose coronariana. O método proposto permite

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(4):390-398

uma analise do padrdao de remodelamento a cada frame,
assim como por lesdo. Até onde se sabe, esta é a primeira
descricdo de abordagem para avaliar o remodelamento a
nivel transversal individual.

O FVRI acrescenta precisao e um componente fisiol6gico
a classificagao de remodelamento, distinguindo respostas
vasculares onde a placa se associa com encurtamento
absoluto do vaso daquelas onde o crescimento da placa
leva a diferentes graus de acomodagao vascular. Na nossa
populagdo estudada, a completa adaptagdo do vaso ao
actimulo de placa ocorreu em cerca de metade dos casos,
tanto em nivel de corte transversal quanto de placa.
Além disso, a adaptacao parcial do vaso a aterosclerose ou
o remodelamento vascular negativo (i.e. encurtamento do
vaso) foi detectado com frequéncia, embora ectasia vascular
tenha sido pouco comum.



Falcao e cols.
Novo algoritmo para remodelamento vascular

Artigo Original

Carga da placa percentual

S 104 —
g ' —== p < 0,001
8
< 0,84
<
=
@
= 064
=]
3 0,99 0.96
5 044 ’ e 0.87 0,80
k=] ' 0,71
o
1=
e
o 0,24
-
8
=]
f=
= 0 T T T T T T
<20 20-30 30-40 40-50 50-60 > 60

Figura 4 - indice de remodelamento vascular fracionado médio em relagéo a carga da placa percentual (as barras de erro sGo um erro padrdo da média).

Tabela 3 - Classificagdo comparativa dos padrdes de remodelamento de lesdo de acordo com algoritmo baseado no indice de
remodelamento vascular fracionado (FVRI) ou indice de remodelamento classico (n = 618 lesdes)

Remodelamento classico Média do indice de
Negativo Intermediario Positivo remodelamento classico®

FVRI médio* 0,70+ 0,16 0,79+0,18 0,80+0,16

Classificagdo de remodelamento baseada no FVRI

Negativo 51(8,3) 49(79) 38(6,1) 0,90+0,16
Incompleto compensatorio 57(9,2) 79 (12,8) 119 (19,3) 0,97 +0,18
Completo compensatério 28 (4,5) 84 (13,6) 105 (17,0) 0,99 +0,11
Ectasico 0(0,0) 2(0,3) 6(1,0) 1,09+0,15

Valores expressos como média + desvio padréo ou porcentagens relativas ao total de lesées; *p < 0,001 para todos.

Como em estudos prévios'*'®, os nossos achados indicam
que o aumento do vaso em adaptagdo ao crescimento
da placa é progressivamente perdido a medida que a
carga da placa aumenta, comegando logo que a carga da
placa se aproxima de ~20%, mas com uma falha mais
marcada na acomodagdo para maiores cargas de placas.
Resultados similares foram vistos em um recente subestudo
transversal do ensaio PROSPECT, onde o remodelamento
compensatério também decresceu com o aumento das
cargas de placa'. Tais resultados desafiam o conceito
comum de que as dimensbes luminais sdo mantidas intactas
até que se atinja uma carga de placa de 40%-50%°.

Viérias diferentes abordagens foram propostas para
medir o remodelamento da artéria coronaria ao nivel
da lesao’'*. Comumente, o remodelamento vascular é
avaliado comparando-se o tamanho do vaso no segmento
alvo com as dimensées das referéncias adjacentes
“normais”’. Em estudos sequenciais, as atuais diretrizes

propdem a simples mudanga no tamanho do vaso como
forma de se avaliar o remodelamento’. Outros estudos
sequenciais sugeriram a classificagdo do remodelamento
com base na razado entre a variagao no tamanho do vaso e
a variacao da placa'®. Esse método, entretanto, nao pode
fornecer informacdo quantitativa quanto a magnitude da
resposta de remodelamento e nao se aplica aos segmentos
com mudang¢a minima ou nenhuma na placa (devido
a divisdao por um denominador nulo ou muito baixo).
O uso do FVRI reduz algumas das limitagoes dos métodos
prévios e pode ser uma alternativa vidvel para quantificar
o remodelamento em estudos transversais e sequenciais.

Um estudo recente, usando pontos de corte alternativos
para o indice de remodelamento cldssico, mostrou que
remodelamentos "positivo" e "negativo" estavam associados
a desfechos similares, e ambos foram piores do que o
"remodelamento intermediario""*. Pode-se levantar a
hipétese de que os desfechos igualmente piores para os
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Figura 5 - Composigéo da placa nos tipos de remodelamento vascular classificado de acordo com o indice de remodelamento vascular fracionado (FVRI) ou o indice

de remodelamento classico (n = 618 placas).

dois tipos opostos de remodelamento, até certo ponto,
podem ter estado relacionados a limitagées na medida e na
categorizagao do padrao de remodelamento. Na verdade, a
classificagdo cldssica de remodelamento em positivo, negativo
ou intermediario é um descritor adequado em apenas ~40%
dos casos, quando comparada ao algoritmo baseado em FVRI.
Os autores do estudo anterior consideraram que o impacto
do remodelamento nos desfechos poderia ser explicado
por diferencas na composicao da placa™. Na mesma linha,
na nossa série, placas com remodelamento classico positivo
apresentaram mais tecido fibrolipidico, enquanto aquelas com
remodelamento cldssico negativo associaram-se com aumento
no componente calcificado. Entretanto, nao houve diferengas
significativas entre as categorias classicas de remodelamento em
termos de seus componentes fibrético e necrético. Ao contrario,
aavaliagao baseada no FVRI pareceu mais discriminativa para a
composicao da placa subjacente do que a abordagem cléssica,
com tipos de remodelamento significativamente associados
a variados perfis para todos os componentes da placa em

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(4):390-398

IVUS-VH. De um modo geral, o FVRI parece estratificar o
remodelamento da artéria coronaria em quatro, em lugar de
trés, padrdes fisiolégicos significativos com composicoes de
placa bem diferentes. Se tais achados serdo traduzidos na adigao
de valor clinico pela avaliagdo com FVRI permanece em aberto
para futuras investigagoes.

Nossas analises sugerem que a estimativa dos tamanhos
originais normais do limen e do vaso em qualquer ponto
da arvore coronariana — uma etapa crucial no célculo do
FVRI — é possivel e de facil obtengao. No entanto, devido ao
tamanho relativamente pequeno da amostra deste estudo e
as limitagbes estatisticas intrinsecas a qualquer modelo de
predicdo com mdiltiplos parametros interdependentes, futuros
estudos sdo necessarios para refinar e validar a estimativa de
dimensdes normais de vaso. E importante notar, entretanto,
que nosso estudo nao teve por objetivo a validagao do método
proposto, mas principalmente descrever o conceito tedrico do
algoritmo baseado em FVRI para avaliagao do remodelamento
e fornecer resultados iniciais exploratérios do novo escore.
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Conclusao

O FVRI permite avaliagao quantitativa do remodelamento
da artéria coronaria, independentemente das referéncias
vizinhas, e oferece uma abordagem promissora para avaliar
a resposta do vaso ao crescimento ou a regressao da placa.
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