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ARTIGO DE REVISAO

Tortuosidade Coronariana e seu Papel na Isquemia Miocardica em Pacientes sem

Obstrucoes Coronarianas

Coronary tortuosity and its role in myocardial ischemia in patients with no coronary obstructions
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Resumo

Este trabalho faz uma revisdo sobre o tema de
tortuosidade coronariana abordando vdrias situagdes na
prética clinica aonde a tortuosidade coronariana pode
desempenhar um papel relevante e procura avaliar se h4
correlacdo entre tortuosidade coronariana e a presenga
de isquemia miocdrdica em pacientes sem obstrucdes
coronarianas fazendo uma busca na literatura das
evidéncias cientificas.

Livro-texto de Fisiologia em Cardiologia com estudo
da circulagdo coronariana, artigos tedricos com estudos
de Hemodinadmica, Dindmica de Fluidos e de Mecanica e
artigos experimentais com simulacdo em computadores
serviram de sustentacdo para a formulagdo da hipétese
a ser verificada.

Introducao

Circulacao coronariana

Reconhecem-se dois tipos bdsicos de vasos
coronarianos: os de condutancia e os de resisténcia.
As artérias epicdrdicas direita e esquerda e seus ramos
principais e ramificagdes maiores que emergem em
angulo agudo, relativamente calibrosos, servem como
vasos de condutancia oferecendo minima resisténcia ao
fluxo de sangue na didstole. Os profundos perfurantes,

que se originam em angulo reto das artérias epicdrdicas

Palavras-chave

Artérias Corondrias; Circulagdo Corondria; Isquemia
Miocérdica; Hipertensdo; Envelhecimento.

penetram profundamente nas paredes miocardicas
e nutrem as camadas subendocdrdicas, oferecendo
grande resisténcia ao fluxo, principalmente na sistole
ventricular. Eles sdo responsaveis pela auto-regulagdo
do fluxo coronariano, mantendo-o adequado em amplo
espectro de variagdo pressdrica e aumentando o fluxo
em situagdes de exercicio, principalmente pela regulagdo
metabdlica local.

A microcirculacao é a parte da circulagao coronariana
constituida por arteriolas e capilares encarregados de
regular o suprimento de oxigénio para o miocardio.

O coragdo é um 6rgao altamente aerébio mas depende
quase exclusivamente da oxidagdo de substratos para a
geragdo de energia que vai movimentd-lo e praticamente
ndo tem reservas de oxigénio. Recebe cerca de 5% do
débito cardfaco, sendo um 6rgédo relativamente pouco
perfundido mas é o que tem a mais alta extracdo de
oxigénio do organismo.

Levando em conta a equagdo de Fick (consumo de
oxigénio = a Fluxo coronariano X diferenca arterio
venosa de oxigénio) verificamos que os determinates
fisiol6gicos do fluxo coronariano sdo os mesmos que
comandam o requerimento e consumo de oxigénio:
presséo arterial, freqiiéncia cardfaca, tensdo da parede
ventricular, dP/dt maxima.

Pela lei de Poiseuille o fluxo em qualquer sistema de
vasos é diretamente proporcional a diferenga de pressao
nas suas extremidades e inversamente proporcional
a resisténcia do sistema, esta sendo proporcional
ao comprimento do tubo, viscosidade do liquido e
inversamente proprocional a quarta potencia do raio
(fator mais importante).

Influéncias da vasomotilidade, do sistema nervoso
auténomo, de fadrmacos e principalmente da auto
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regulagdo local determinam as varia¢des no fluxo.
Devido as variagOes ciclicas de pressdo e tensdo
miocdrdica, o fluxo coronariano na sistole representa
25 a 30% do total e na didstole 70 a 75%.

Fatores que afetam o consumo de oxigénio pelo
miocdrdio e, assim, o fluxo coronariano podem ser
divididos em 3 grupos:

a) Fatores que afetam o consumo (demanda):
tensdo intra-ventricular, frequencia cardiaca,
estado contratil do miocardio e ativacdo elétrica e
metabolismo cardiaco.

b) Fatores que afetam a oferta de oxigénio (circulagéo):
pressdo de perfusdo (pressdo adrtica menos
pressdo atrial esquerda), condi¢do anatémica do
leito arterial, PaO, e %HbO2 arterial, dissociagdo do
O, da hemoglobina, distribui¢do transmiocardica
de fluxo com abertura de capilares e alteragdes
da microcirculagdo

¢) Fatores que comprometem o aporte de oxigénio ao
miocdrdio (calibre arterial): A¢do neurovegetativa e
humoral, regulagéo local (6xido nitrico, adenosina,
pHePCO,), reserva de fluxo coronariana e drogas.

Regulacao do fluxo coronariano, reserva de fluxo
coronariana e isquemia miocardica

Independentemente dos fatores extra-coronarianos,
a contragdo ou relaxamento das artérias e arterfolas é
influenciada por fatores musculares, neurovegetativos e
humorais agindo sobre a parede dos vasos. H4, pelo menos,
quatro sistemas principais: o controle miogénico reflete
propriedade intrinseca do mdsculo vascular de reagir a
distens&o pressérica sobre a parede do vaso (possivelmente
por canais ativados pela distensdo), controle autondmico
com as catecolaminas, adrenalina e nor-adrenalina, controle
endotelial com grande importancia do éxido nittrico que é
um potente vasodilatador liberado por forcas mecanicas
de friccdo do fluxo sobre o endotélio e, o principal, que
é o controle metabdlico pela queda de pressdo parcial de
oxigénio local.

Pequena variacdo da pressdo parcial de oxigénio para
menos pode ser suficiente para provocar vasodilatacdo
e aumento do fluxo equilibrando demanda e oferta até
novo desbalanco.

O mecanismo desta dilatagido ativa resulta de um
efeito direto da hip6xia sobre a musculatura lisa
arterial coronariana e/ou de aumento de metabdlitos
vasodilatadores por efeito de hip6xia nas células,
principalmente a adenosina.

O conceito de reserva de fluxo coronariana relaciona-se
com a maxima habilidade de os vasos coronarianos
aumentarem o fluxo em resposta a demanda miocdrdica,
sendo essa capacidade de 5 vezes em rela¢do ao fluxo
em repouso.

Quando os mecanismos de compensacao se esgotam
da-se o processo de isquemia miocdrdica, com alteragées
metabdlicas, de contratilidade e eletrocardiogrréficas no
momento que o fluxo coronariano diminui de 40 ml/ min.!

Desenvolvimento

As artérias corondrias tendem a ser mais tortuosas
que as demais artérias e acompanham movimentos
repetivos de flexdo e relaxamento que ocorrem durante
o ciclo cardfaco.

Tracao e pressdo intra luminal sdo duas forgas que
tentam esticar o vaso e, se Contrapondo, h4 a forca
de retracdo, que depende basicamente da elastina.
A degeneracédo da elastina na parede das corondrias
pode ocorrer devido a processos patoldgicos ou
relacionados ao envelhecimento e levam a dilatacdes
aneurismaéticas e ao aparecimento das tortuosidades.?

Angiografias post-mortem de 145 pacientes sem
obstrugdes coronarianas mostrou que a tortuosidade
coronariana estd relacionada positivamente com a
idade e negativamente com o peso do cora¢do em igual
importancia e, em menor grau, positivamente com o
calibre do vaso.

Além da idade, as tortuosidades coronarianas estdo
positivamente relacionadas com hipertensdo arterial e
com o sexo feminino e estdo negativamente relacionadas
ao processo de aterosclerose.’

NaTurquia, em 2013, foram selecionados 148 pacientes
masculinos que realizaram coronariografia num
periodo de trés meses, sendo o critério de exclusdo
pacientes com passado de cirurgia de revascularizagdo
ou angioplastia coronariana. Estes pacientes foram
divididos em dois grupos: com ou sem tortuosidade
coronariana e foi pesquisado a relacdo de tortuosidade
com obstrugdo coronariana. Foi achada um correlagdo
negativa entre o escore de tortuosidade empregado e a
presenca de doenca coronariana obstrutiva grave, sendo
questionado se a tortuosidade coronariana poderia
representar um fator geométrico genético de protegao
para doenca coronariana obstrutiva ou um mecanismo
de remodelamento coronariano.*

S30 mais comumente encontradas na Circunflexa,
seguida de Descendente Anterior e, por fim, a Corondria
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Direita.” Esta dltima pode ser descrita como em forma
de S ou de C e a forma de S apresenta menos doenca
aterosclerética obstrutiva.®”

Andlise estatistica de estudo angiogrdfico de
52 pacientes aonde foram selecionadas 32 arteriografias
de corondria esquerda sem obstrugdes e 35 arteriografias
de corondria direita sem obstru¢des mostrou que, na
corondria esquerda a tortuosidade era maior em sua
porcédo distal e na corondria direita era menor em seu
segmento médio.?

Fisiopatologia

A tortuosidade coronariana leva a alteragdes no fluxo
coronariano com redugédo na pressdo de perfusdo distal
e, por ultimo, aparecimento da isquemia miocdrdica.
A decomposicao dos vetores de forca com grande perda
de energia cinética e a presenga de curvas aumenta o

trajeto do sangue para chegar ao miocérdio.

Duas sdo as causas para esta redugdo de pressdo:
a fric¢do devido a tensdo de cisalhamnto e pode ser
calculada pela lei de Poiseuille (Efr = 32 nlv/d? onde
n = viscosidade absoluta do sangue, | = comprimento
da artéria, v = velocidade e d = diAmetro) e outra é o
efeito centrifugo. As curvas levam a perda extra de
energia causada por turbilhonamento do sangue em
grande parte, que surge devido a mudanca de direcao

do fluxo na curva, com separacido do fluxo de sangue
da parede da corondria no local da curva.

Na figura 1 podemos observar que na se¢do AB (parte
de fora da curva) ocorre um aumento da pressdo e na
secdo CD (parte de dentro da curva) hd uma reducio da
pressdo criando uma area de turbilhonamento e perda
de energia cinética.?

Estudos com simulagao em computador

Chineses tém se dedicado ao tema e um estudo
chinés de Yang Li ET AL com simulagdo numérica
avaliou o impacto das tortuosidades coronarianas na
distribuicao de pressao dentro da circulagdo coronariana.
Foram idealizados 21 modelos variando em angulo de
tortuosidade e niimero de tortuosidades e foi verificado
que estes dois fatores influenciaram a queda da pressao
na circulagdo coronariana, sendo que quanto maior a
gravidade da tortuosidade (medida por estes dois fatores)
maior a queda da pressdo, podendo ocorrer isquemia
miocdrdica nos casos mais graves.’

O impacto da tortuosidade coronariana na circulagdo
coronariana foi avaliado por Xie et al.’” com utilizagdo
da técnica de dindmica de fluidos computacional.
Foram selecionados dois modelos de artéria Descendente
Anterior tortuosa de diferentes pacientes e foram feitas

reconstrugdes das artérias, num modelo tridimensional,

3e A%

Figura 1 - Separacdo do fluxo de sangue da parede da corondria no local da curva.
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sem a presenca de tortuosidade. Apds, foram feitas
simulag¢bes de repouso e exercicio dos modelos em
condi¢des bondarianas apropriadas e foi verificado que
a tortuosidade tem uma influéncia menor na circulagdo
coronariana em repouso mas que, no exercicio, a
tortuosidade pode representar uma resisténcia maior
ao fluxo sanguineo, de modo que os mecanismos
compensatérios de ajuste de fluxo ndo sejam suficientes
para manter um fluxo adequado e pode ocorrer
isquemia miocdrdica.”

Xie et al.""?realizaram estudo com dindmica de fluidos
computacional tridimensional em que selecionaram
6 segmentos de artéria Descendente Anterior com
diferentes graus de tortuosidades e avaliaram o fluxo
sanguineo em situagdes de repouso e exercicio em
condi¢des bondarianas apropriadas e foi verificado que
a tortuosidade pode aumentar a resisténcia coronariana
em até 92% durante o exercicio e fazer com que falhe a
auto regulagdo coronariana. Este estudo sugere ainda que
a tortuosidade pode constituir um fator de risco para a
aterosclerose uma vez que pode ocasionar o aparecimento
de uma regido aonde ocorre uma tenséo de cisalhamento
baixa e oscilante na parede interna da descida da curva
quando a curva for maior que 120 graus."'? Outro estudo
recente confirma que a tortuosidade leva a queda da
pressdo e pode levar a déficit de perfusao.”

Prevaléncia

Estudo retrospectivo realizado em West Virginia em
2009 com 1221 pacientes que haviam sido submetidos a
cateterismo nos tltimos 8 meses identificou 12,45% de
pacientes com tortuosidades coronarianas e mostrou
maior ocorréncia em mulheres e menor incidéncia
de doenca coronariana obstrutiva mas ndo achou
fatores preditores de tortuosidades coronarianas
entre os seguintes:hipertensdo arterial sistémica,
diabetes mellitus, idade avanagada, dislipidemia,
tabagismo e histéria familiar de doenca coronariana
obstrutiva." Outro estudo retrospectivo realizado
no Zhongda Hospital da Southeast University, em
Nanjing, China realizado com 1010 pacientes que
foram submetidos a coronariografia devido a queixas
anginosas separou estes pacientes em 4 grupos de
acordo com a presenga ou auséncia de tortuosidades
coronarianas e a presenga ou auséncia de obstrugdes
coronarianas e fez um seguimento de 2 a 4 anos
destes pacientes. A prevaléncia de tortuosidades foi
de 39,1% e foi significantemente maior em mulheres

e em pacientes com hipertensdo arterial sistémica.
Foi relacionada negativamente com a presenca de
obstru¢des coronarianas.’

Alteragoes relacionadas ao envelhecimento

Dentre as modificag¢des na circulagdo coronariana que
ocorrem com a idade estdo o aumento da tortuosidade
coronariana com minimas lesdes aterosclerdticas,
calcificagdo e*!® ao menos em animais,'® um desbalanco
entre a extensdo da rede de capilares e a hipertrofia
dos midcitos. O consumo mdximo de oxigénio é
progressivamente reduzido. Em ratos de idade avangada
foi demostrado também maior 4ngulo de desvio de ramos
secunddrios em relacdo ao ramo principal.

Estudos em hipertensos

H4 forte correlagdo entre hipertensdo arterial
e a presenga de tortuosidade coronariana.'” Em
1981, Sanchez Torres et al.'® estudaram um grupo
de 46 pacientes hipertensos no México foi dividido
em 3 subgrupos: grupo l-angina pectoris, grupo
2-hipertrofia ventricular esquerda no eletrocardiograma
e grupo 3-assintomadticos e sem hipertrofia ventricular
esquerda no eletrocardiograma. Na coronariografia,
o grupo 1 apresentou obstrugdes coronarianas em
28% e tortuosidades em 94,8%, o grupo 2 apresentou
tortuosidades em 74,9% e o grupo 3 em 69,1%. Os grupos
2 e 3 ndo tiveram casos de obstrucdes coronarianas.!®

Em 1982, Sanchez Torres et al.'® continuaram a
estudar a presenga de isquemia miocdrdica em pacientes
hipertensos, desta vez todos com critérios de hipertrofia
ventricular esquerda ao eletrocardiograma. Num grupo
de 70 pacientes em que todos realizaram teste ergométrico,
coronariografia e ventriculografia esquerda e 10 pacientes
foram submetidos também a estudo com cintilografia
miocardica , descrevem a “tortuosidade em saca-rolha”
na angiografia coronariana (sem obstrugdes associadas)
em 83,7% dos pacientes e sugerem que a isquemia
subendocdrdica pode estar relacionada ao aumento da
massa ventricular com uma menor reserva coronariana.”

Rela¢ao com relaxamento ventricular

A tortuosidade coronariana estd relacionada com piora
do relaxamento ventricular® e estudo ecocardiografico de
104 pacientes (50 pacientes com tortuosidade coronariana
e 54 pacientes sem tortuosidade coronariana) mostrou
que hé diminuigdo do relagdo E/ A do fluxo transmitral,
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aumento do tempo de desacelercdo da onda E, aumento
do tempo de relaxamento isovolumétrico, maior
espessura do septo inter-ventricular e da parede posterior
do ventriculo esquerdo.?

Relac¢ao Com Disseccao

Uma causa conhecida de sindrome coronariana aguda
ndo aterosclerética é a disseccdo espontanea de corondria,
que estd associada a presenca de displasia fibromuscular
em artérias ndo coronarianas. Estudo caso-controle com
246 pacientes com disseccdo espotanea de corondria
e 313 pacientes controle sem obstrug¢des coronarianas
que foram submetidos a coronariografia mostrou uma
prevaléncia de tortuosidade significativamente maior em
pacientes que tiveram o primeiro episédio de dissecgdo
espontanea (78% VS 17%,p < 0,0001) mesmo estes tendo
uma baixa prevaléncia de hipertensdo arterial (34%).
A recorréncia de dissecgdo espontdnea ocorreu em
segmentos tortuosos em 80% dos casos. A presenca de
tortuosidade grave foi relacionada a um maior risco de
dissecgdo espontanea (RR = 3,29; intervalo de confianga
de 0,99-8,29; p = 0,05). A presenca de marcadores de
tortuosidade como tortuosidade simétrica multiarterial e
aspecto de saca-rolha foram relacionados positivamente
com a presenca de vasculopatia extra-coronariana como

a displasia fibromuscular (p < 0,05).22

Relagao com colaterais

A tortuosidade coronariana e o didmetro do vaso
podem ser considerados como um indicativos do tempo
de oclusdo de uma artéria coronariana apds infarto
agudo do miocdrdio, se este vaso origina colaterais para
o vaso ocluido. Assim, a identificacdo de uma artéria
tortuosa pode sugerir que esta funciona como um canal
colateral e o calibre do vaso aumentado sugere o tempo
que este canal vem sendo utilizado. Isto se deve ao fato
de que o aumento do comprimento do vaso que produz
a tortuosidade se origina da mesma tensdo média de
relaxamento que induz a dilatacdo como resultado do
aumento do fluxo sanguineo.”

Sindrome de tortuosidade arterial

Casos de tortuosidades coronarianas na infancia ja
foram descritos, inclusive com 6bito precoce e estdo
relacionados a mal formacdo da parede da artéria.
Compdem uma sindrome sistémica mal definida com

prolongamento das artérias, tortuosidades e afilamento
da parede arterial >

Caso descrito em 1969 mostra um paciente que
faleceu com 1 ano e 5 meses devido a insuficiéncia
coronariana e multiplas estenoses pulmonares periféricas.
Exame pés-mortem deste paciente mostrou que as
alteragGes patoldgicas se restringiam as artérias eldsticas
e a primeira parte das artérias musculares. A parede da
aorta e da artéria pulmonar se encontravam afiladas e com
aumento das fibras eldsticas. As paredes das corondrias
se encontravam afiladas e com reduc¢do da luz arterial.
A parede das artérias musculares maiores apresentavam
afilamento da intima com hiperplasia de fibras eldsticas e
degeneracdo da membrana eldstica interna.”

A hiperextensibilidade da pele, a hipermobilidade
das articulagdes e uma face alongada foram descritas em
alguns pacientes sugerindo uma alteragdo na sintese do
coldgeno ou da elastina. Doengas do tecido conjuntivo
como sindrome de Ehlers-Danlos, sindrome de Marfan,
cutis laxa e Doenca de Menkes fazem diagnéstico
diferencial com a sindrome.?

Caso de 4 gemeos, de pais cosanguineos, com a sindrome,
sugere se tratar de uma doenga autossdmica recessiva.”

Tortuosidade coronariana e angioplastia

Tortuosidade coronariana é um problema desafiador
durante a angioplastia coronariana,**3? estando
relacionada a vdrias complica¢ées como dissecgdo do
vaso, perda do stent e até mesmo a oclusdo arterial
aguda.® Sua presenca também estd relacionada a uma
maior quantidade de radiagdo durante o procedimento™
e dificuldade de utilizagdo de métodos adjuntos
na angioplastia coronariana como ultrassonografia
intracoronariana, tomografia de coeréncia ética e medida
do fluxo fracionado de reserva coronariana.

O preparo adequado do segmento a ser tratado
também é um problema, com dificuldade de avango de
baldes de corte (“cutting balloon”) e rotablator.*

Diversas técnicas sdo utilizadas para solucionar
este problema como o uso de cateteres mais delicados
(“soft delivery catheters”), entubacéo seletiva profunda
(“deep guide intubation”), preparagdo meticulosa do
vaso com pré-dilatacdo, uso de stents curtos e com
estruturas mais finas, fios-guias com sistemas de
navegacdo magnéticos, utilizacdo de uma segunda
corda-guia para progressdo de materiais (“buddy wire
technique” e “croked buddy technique”) e utilizagdo
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de sistemas “over the wire” %! Uma vez ultrapassada
a lesdo com a corda guia pode haver uma dificuldade
adicional no reconhecimento do local a ser implantado
o stent devido a retificagdo do segmento tortuoso e
aparecimento de “lesdes fantasmas”- efeito Consertina.*

Relacao com isquemia miocardica

Alguns artigos sugerem que hd correlagdo entre
tortuosidade coronariana e a presenca de isquemia
miocdrdica em pacientes que ndo tem obstrucdes
coronarianas, embora a defini¢cdo de tortuosidade
coronariana ndo seja a mesma em todos os artigos.
Assim, Sova e Lebedieva* demostraram que 89% de
um grupo de pacientes com dor anginosa e tortuosidade
coronariana apresentavam, em exames nao invasivos,
correlagdo da drea de isquemia com a drea de irrigacdo
do segmento arterial tortuoso e, que 21,7% dos pacientes
que apresentavam tortuosidade coronariana eram
pessoas que trabalhavam submetidas a agédo de vibragdo
local e ruidos industriais.*’

No quadro 1 vemos dois destes artigos se destacam
e tiveram a mesma definigdo de tortuosidade
coronariana: uma ou mais corondria com, no minimo
trés curvaturas consecutivas com um angulo menor
do que 90 graus (Figura 2).

Italianos revisaram um subgrupo de pacientes do
estudo SPAM (Stress-echo Parma Mestre) de modo
retrospectivo. Foram selecionados 400 pacientes
que apresentavam dor tordcica de provdvel origem
coronariana em dois Centros. Estes pacientes foram
submetidos a ecocardiograma de stress com dipiridamol
e foi feito avaliagdo do grau de contratilidade das paredes
do ventriculo esquerdo, da perfusdo miocardica e estudo
com Doppler da reserva de fluxo da corondria esquerda
antes dos pacientes serem submetidos a coronariografia.

Foram selecionados, entdo 96 pacientes que ndo
tinham obstrucdes coronarianas e foi feito a busca
de dois achados :ponte miocdrdica e tortuosidade
coronariana. Os pacientes foram divididos em
dois grupos, os que tinham defeito de perfusdo

Quadro 1 - Principais estudos correlacionando tortuosidade coronariana com isquemia miocdrdica

. Método Numero de Incluiu ponte Relagdo com
Pais Ano Estudo . AT . S o FrereAr
complementar pacientes miocardica isquemia miocardica
Gaibazzietal®  Italia 2011 Retrospectivo Ecocardiograma 96 Sim Sim
Lletal.® China 2012 Prospectivo  Cintilografia miocardica 48 Nao Sim

Figura 2 - Angulo de tortuosidade coronariana.
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no ecocardiograma, que foram chamados de falso
positivo (37 pacientes) e os que ndo tinham, que foram
chamados de verdadeiros negativos (59 pacientes).
Estes dois grupos foram comparados em relagdo a
varidveis demogréficas e clinicas e caracteristicas
angiogréficas e caracteristicas ecocardiograficas.

Foram identificados 16 pacientes com tortuosidades
coronarianas e 6 pacientes com ponte miocdrdica.
Nao houve diferenca estatisticamente relevante nas
varidveis demogréficas e clinicas dos dois grupos.
A prevaléncia de ponte miocdrdica(p < 0,05) e de
tortuosidade coronariana (p < 0,001)foi sete vezes
maior no grupo falso positivo. Estes pacientes também
tinham mais crise anginosas (p < 0,05).*

O tnico estudo prospectivo sobre o tema é de
chineses e incluiu 48 pacientes com queixas de dor
tordcica anginosa que foram submetidos a cintilografia
miocdrdica e coronariografia, sendo excluidos os
pacientes com doenca coronariana obstrutiva, ponte
miocdrdica, espasmo coronariano, fistula coronariana,
cardiomiopatia hipertréfica, miocardite e estenose
adrtica. A prevaléncia de tortuosidade coronariana
foi de 37,5%, sendo multiarterial em 8,3% do total.
Foi mais frequente em mulheres do que em homens
(66,7% VS. 36,7%) e foi relacionada a defeitos
reversiveis na perfusdo miocdrdica apds anélise de
regressdo multipla (p = 0,011 e OR = 5,732).%

Conclusao

Os poucos estudos existentes correlacionado a
presenga de tortuosidade coronariana com isquemia
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