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Intervencao Coronaria Percutanea utilizando Full Metal Jacket com Stents
farmacologicos: Eventos Cardiacos Adversos Maiores em Um Ano

Percutaneous Coronary Intervention using a Full Metal Jacket with Drug-eluting Stents: Major Adverse Cardiac
Events at One Year
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Pedro de Aradjo Gongalves, Henrique Mesquita Cabriel, Miguel Mendes
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Resumo

Fundamento: O beneficio clinico de intervencao coronaria percutinea (ICP) para lesdes coronarias longas é incerto;
além disso, foram levantadas dividas questoes sobre a sua seguranca.

Objetivo: Avaliar os preditores de eventos cardiacos adversos maiores (ECAM) associados a ICP utilizando Full Metal
Jacket (FM)), definido como a sobreposicao de stents farmacolégicos (SF) medindo >60 mm de comprimento, para
les6es muito longas.

Métodos: Foram incluidos 136 pacientes consecutivos com lesées coronarias longas, requerendo FMJ em nosso cadastro de
centro tnico. O desfecho primario incluiu a ocorréncia combinada de todas as causas de morte, infarto do miocérdio (IM) e
revascularizagao do vaso alvo (RVA). Variaveis demogrificas, clinicas, angiogrificas e de procedimento foram avaliadas por
meio de analise de regressao de Cox para determinar os preditores independentes de desfecho.

Resultados: O comprimento médio do stent por lesao foi de 73,2 = 12,3 mm e o diametro médio do vaso de referéncia foi
de 2,9 = 0,6 mm. O sucesso angiografico foi de 96,3%. A auséncia de ECAM foi de 94,9% em 30 dias e 85,3% em um ano.
No acompanhamento de um ano, a taxa de mortalidade por todas as causas foi de 3,7% (1,5% por mortes cardiacas), a
taxa de IM foi de 3,7%, e a incidéncia de trombose de stent (TS) definitiva ou provavel foi de 2,9%. O género feminino
[risco relativo (RR), 4,40; intervalo de confianca de 95% (IC), 1,81-10,66, p = 0,001) e ICP de artéria coronaria nao direita
(RR, 3,49; p = 0,006; IC 95%, 1,42-8,59) foram preditores independentes de ECAM em um ano. A auséncia de eventos
adversos em um ano foi maior em pacientes com angina estavel submetidos a ICP (RR, 0,33; IC 95% 0,13-0,80, p = 0,014).
Conclusdes: A ICP utilizando FM] com SF para les6es muito longas foi eficaz, mas associada a uma alta taxa de TS em
acompanhamento de um ano. No entanto, a taxa de mortalidade cardiaca, IM nao relacionado a procedimento, e ECAM
foi relativamente baixa. ICP de vaso coronario alvo, apresentacao clinica, e género feminino sdao novos fatores clinicos
contempordneos que parecem apresentar efeitos adversos sobre o resultado da ICP utilizando FM] para lesdes longas.
(Arq Bras Cardiol. 2013;101(2):117-126)
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Angioplastia coronaria lesées longas.

Abstract

Background: The clinical benefit of percutaneous coronary intervention (PCl) for long coronary lesions is unclear; furthermore, concerns have
been raised about its safety.
Objectives: To evaluate the predictors of major adverse cardiac events (MACE) associated with PCI using a full metal jacket (FM)), defined as
overlapping drug-eluting stents (DES) measuring >60 mm in length, for very long lesions.
Methods: We enrolled 136 consecutive patients with long coronary lesions requiring FM]J in our single-center registry. The primary endpoint
included the combined occurrence of all-cause death, myocardial infarction (MI), and target vessel revascularization (TVR). Demographic, clinical,
angiographic, and procedural variables were evaluated using stepwise Cox regression analysis to determine independent predictors of outcome.
Results: The mean length of stent per lesion was 73.2 = 12.3 mm and the mean reference vessel diameter was 2.9 = 0.6 mm.
Angiographic success was 96.3%. Freedom from MACE was 94.9% at 30 days and 85.3% at one year. At the one-year follow-up, the
all-cause mortality rate was 3.7% (1.5% cardiac deaths), the Ml rate was 3.7%, and the incidence of definite or probable stent thrombosis
(ST) was 2.9%. Female gender [hazard ratio (HR), 4.40; 95% confidence interval (Cl), 1.81-10.66; p = 0.001) and non-right coronary
artery PCI (HR, 3.49; 95%Cl, 1.42-8.59; p = 0,006) were independent predictors of MACE at one year. Freedom from adverse events at
one year was higher in patients with stable angina who underwent PCI (HR, 0.33; 95%Cl, 0.13-0.80; p = 0.014).
Conclusions: PCI using FMJ with DES for very long lesions was efficacious but associated with a high rate of ST at the one-year follow-up.
However, the rate of cardiac mortality, nonprocedure-related Ml, and MACE was relatively low. Target coronary vessel PCI, clinical presentation,
and female gender are new contemporary clinical factors that appear to have adverse effects on the outcome of PCl using FMJ for long lesions.
(Arq Bras Cardiol. 2013;101(2):117-126)
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Introducao

Stents coronarios mdltiplos sobrepostos sdo utilizados
para o tratamento de lesdes longas ou les6es em tandem.
Recentemente, o comprimento do stent foi aumentado
para a cobertura total da lesdao. No era de stent de metal
descoberto, um segmento de stent mais longo resultou em
maior risco de reestenose e foi dessa forma evitado'. Os stents
farmacolégicos (SF), posteriormente comprovaram diminuir
a necessidade de reintervengao, consequentemente,
eles substituiram os stents de metal descoberto (SMD)
na intervencao corondria percutanea (ICP) para lesdes
longas complexas®. Alguns pequenos registros sugerem
que a ICP utilizando full metal jacket (FM]) com SF pode
ser um procedimento seguro para o tratamento de lesdes
coronarianas difusas, com desfechos clinicos imediatos e
tardios aceitaveis®©. Outros fatores relacionados ao diametro
do vaso e a localizacdo da lesdo também sao relatados com
tendo impacto sobre a taxa de reestenose, incluindo o uso de
enxerto de veia e a presenca de lesdo ostial e bifurcagdes’.
Os efeitos clinicos da implantacdo de SF muito longa e
sobreposta em ambientes clinicos e angiogréficos diferentes
permanecem desconhecidos, além disso, o risco de trombose
de stent (TS) tem levantado preocupagoes. Este estudo foi
realizado para avaliar os preditores de eventos cardiacos
adversos maiores de longo prazo (ECAM) associados a ICP
utilizando FM], definido como a sobreposicao de SF medindo
= 60 mm de comprimento, para lesdes muito longas.

Métodos

Populacao de pacientes

A partir de um banco de dados dedicado de
5158 procedimentos de ICP consecutivos realizados entre
2003 e 2007 em um laboratério de intervencdo coronaria
de alto volume, nés identificamos retrospectivamente
136 pacientes (2,6%) que foram submetidos a ICP com
mdltiplas sobreposigdes de SF medindo = 60 mm de
comprimento (FMJ) para lesées difusas longas ou lesoes
em tandem e dissecgOes extensas. Os pacientes foram
considerados elegiveis se fossem >18 anos de idade e
apresentassem evidéncia clinica de isquemia miocérdica.

O consentimento informado foi obtido de todos os
pacientes que fizeram parte do banco de dados prospectivo.

Procedimento de implante de stent

Todas as intervencoes de ICP foram realizadas utilizando
técnicas padroes. A escolha da estratégia de tratamento,
selecao se SF (stents eluidor de paclitaxel, sirolimus,
zotarolimus ou everolimus), o uso de inibidores da
glicoproteina llb/llla, e a necessidade de pés-dilatacao foram
deixados a critério do operador. Algum grau de sobreposicao
entre os stents foi considerado como critério de qualificagao.
O sucesso angiografico foi definido como a presenca de
estenose residual <30%.

A reestenose intra-stent (RIS) foi definida como a
presenca de uma lesdo estenética ocupando >50% do
didmetro do vaso em um segmento de stent anterior.

A oclusdo total crénica (OTC) foi definida como uma
artéria obstruida por mais de trés meses, com trombélise
em infarto do miocardio grau 0 no inicio do procedimento.
Uma bifurcagao foi definida se os stents sobrepostos
cobrissem um ramo lateral visualmente estimado como
tendo > 2 mm de diametro pelo operador.

Todos os pacientes foram pré-tratados com clopidogrel
(75 mg, caso ja estivessem em terapia cronica com o
clopidogrel durante >10 dias, e 300 ou 600 mg, caso ndo).
Depois a ICP, os pacientes foram prescritos com terapia
de aspirina por tempo indeterminado (100 mg / dia) e
clopidogrel (75 mg / dia) por no minimo 6-12 meses.

Angiografia coronaria quantitativa (ACQ)

As medidas angiograficas foram realizadas durante a
diastole utilizando um cateter guia para calibrar a ampliagdo.
Um sistema de andlise angiogréfica quantitativa (Siemens®)
foi utilizado para obter, registrar e analisar angiogramas
coronarios de base utilizando uma tinica projegao mostrando
a estenose mais grave. A porcentagem da estenose de
didmetro, o didmetro minimo luminal, e o didmetro do vaso
de referéncia foram medidos antes da dilatacdo e apés o
procedimento de implante de stent.

Definicao de desfecho e acompanhamento clinico

Como desfecho primario, foi avaliada a incidéncia de
ECAM, definida como uma composigdo de todas as causas
de morte, infarto do miocardio e revascularizacao do vaso
alvo (RVA) em um ano. ECAM aos 30 dias foi utilizado
para avaliar a seguranga aguda do procedimento.

As mortes foram classificadas como cardiaca ou nao
cardiaca, com todas as mortes consideradas cardiacas,
a menos que uma causa nao cardiaca inequivoca
pudesse ser estabelecida. O IM foi diagnosticado
quando houve sintomas isquémicos ou novas alteragoes
eletrocardiograficas acompanhadas por elevagao tipica
e queda gradual (para a troponina I) ou uma elevagao
e queda mais rdpidas (para CK-MB) nos niveis de
marcadores bioquimicos de necrose miocardica. IM
periprocedimento foi definido como um aumento nos
niveis de troponina ou CK-MB em mais de trés vezes o
limite superior de referéncia nas primeiras 48 horas ap6s
a ICP8. A revascularizagao da lesao alvo (RLA) repetida
incluiu a intervengao percutdnea ou cirtrgica repetidas
no segmento previamente tratado, incluindo a regiao
do implante do stent e uma zona de 5 mm proximal ou
distal da extremidade do stent. RVA foi definido como
ICP repetido ou cirurgia de revascularizagao miocérdica
(CRM) do vaso alvo. A falha do vaso alvo foi definida
como morte cardiaca, infarto do miocédrdio ou RLA que
nao tenha sido atribuido a um vaso que nao o vaso alvo.

TS definitiva ou provavel foi definida de acordo com a
definicdo de Academic Research and Consortium (ARC)’.

O acompanhamento clinico de todos os pacientes
foi realizado por telefone utilizando uma entrevista
pré-especificada; além disso, registros clinicos hospitalares
foram revisados para os pacientes que foram readmitidos.
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Analises estatisticas

As variaveis continuas foram testadas quanto a distribuicao
normal utilizando o teste de Kolmogorov-Smirnov e quanto
a igualdade de variancias pelo teste de Levene. As varidveis
continuas sao apresentadas como médias = desvios-padrao
(DPs) e foram comparadas utilizando um teste t de Student
de amostras independentes. O teste U de Mann-Whitney
foi utilizado para comparar os grupos quando as variaveis
nao apresentaram uma distribuicdo normal ou igualdade
de variancias. As varidveis categéricas sao relatadas como
porcentagens e foram comparadas pelo teste de qui-quadrado
ou teste exato de Fisher, conforme apropriado.

A analise de regressao logistica univariada foi utilizada
para calcular o risco relativo (RR) para a ocorréncia
de ECAM em um ano. Além disso, para determinar os
preditores independentes do desfecho primario, foi
realizada anélise de regressao logistica multivariada ap6s
o ajuste de caracteristicas demogréficas, angiograficas e de
procedimento significativas. As varidveis independentes
para a entrada no modelo multivariado foram selecionadas
de acordo com sua importancia no teste univariado
[p < 0,1 e intervalos de confianga de 95% menores (Cl)].
O modelo final foi construido pela selecao de varidveis
de avango gradativo com os critérios de entrada e
safida em niveis de p = 0,05 e p = 0, respectivamente.
A incidéncia cumulativa de eventos adversos foi calculada
de acordo com o método de Kaplan-Meier e as diferencas
foram avaliadas pelo teste de log-rank. Todos os testes
foram bilaterais. Um valor de p < 0,05 foi considerado
estatisticamente significativo. Todas as anélises estatisticas
foram realizadas utilizando SPSS Statistics para Windows,
versao 17.0 (SAS Institute, Cary, NC, EUA).

Resultados

Caracteristicas clinicas de base

As caracteristicas clinicas e de procedimento iniciais
estdo apresentadas nas Tabelas 1 e 2. A idade média dos
pacientes foi de 62 = 10 anos, a proporgao de mulheres
e pacientes com diabetes mellitus foi de 26% e 38%,
respectivamente. O procedimento de indice foi realizado
no contexto da sindrome coronariana aguda em 35% dos
pacientes (angina instavel, n = 9; IM com elevagao do
segmento TS, n = 19; IM com elevacao do segmento TS,
n = 20). Um total de 23 pacientes (17%) apresentaram
disfungao ventricular esquerda (fracao de ejecao <50%) e
71% apresentavam doenca multiarterial. Varios pacientes
apresentavam um histérico de doenga cardiovascular
clinicamente manifesta, incluindo IM anterior (29%),
e muitos haviam sido submetidos a revascularizacao
coronaria prévia com ICP (39%) ou CRM (20%).

Caracteristicas processuais

ICP foi realizada na artéria descendente anterior
esquerda (ADAE), em 23% dos pacientes, na artéria
esquerda circunflexa (AEC) em 8%, na artéria corondria
direita (ACD) em 65%, e em enxertos venosos em 4%. ICP
foi realizada em RIS em 39% dos pacientes, OTC em 26%,
e uma bifurcacao maior em 6%. Somente 4% dos pacientes
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foram tratados por dissecgao (n = 6). Stents eluidores de
sirolimus ou paclitaxel foram utilizados em 112 pacientes
(82%), enquanto stents de segunda geracdo eluidores
de zotarolimus ou everolimus foram utilizados nos 24
(18%) restantes. Inibidores da glicoproteina Ilb / Illa
foram administrados durante 54% dos procedimentos.
O comprimento médio de stent por lesdao foi de
73 = 12 mm (variando de 60-114 mm) e o didmetro
mediano do stent foi de 2,5 mm. O ndmero mediano
de sobreposicoes de stent por lesao foi de trés (variando
de 2-6). O sucesso angiogréfico foi de 96%. Entre os cinco
pacientes com estenose de diametro angiografica final
>30%, dois apresentaram TS (uma aguda e uma tardia).

Eventos cardiovasculares em acompanhamento de 30 dias

Em um més de acompanhamento, trés pacientes (2,2%)
haviam morrido (um por causas cardiovasculares), dois
(1,5%) haviam sofrido IM nao relacionado ao procedimento,
e quatro (2,9%) foram submetidos a RVA, resultando em
uma incidéncia combinada de ECAM de 5,1% (Tabela 3).
A prevaléncia de IM periprocedimento foi de 5,1%.

De acordo com a andlise univariada, os preditores de
ECAM aos 30 dias foram sindrome coronariana aguda,
principalmente IM com elevagdo do segmento TS no
procedimento indice (RR, 15,64; IC 95% 3,03-80,70,
p = 0,001), ICP da ADAE (RR, 8,84, IC, 95% 1,71-45,55,
p = 0,009), idade (RR, 1,09; IC 95% 1,00-1,18, p = 0,050)
e o uso de stents de segunda geragao (RR, 6,50, IC 95%,
1,45-29,04, p = 0,014). ICP da ACD (RR, 0,09; Cl 95%,
0,01-0,73, p = 0,024) esteve associado a um desfecho mais
favoravel (Tabelas 1 e 2).

ECAM em acompanhamento de um ano

Todos os pacientes estavam disponiveis no
acompanhamento de um ano (média de 31 = 18 meses).
No acompanhamento de um ano, cinco pacientes (3,7%)
morreram (dois por causas cardiovasculares), cinco (3,7%)
haviam sofrido infarto do miocérdio e 13 (9,6%) foram
submetidos a RVA, resultando em uma incidéncia de
combinada de ECAM de 14,7% (Tabela 3).

De acordo com a andlise univariada, ICP da ACD parece
ser um fator de protegao contra eventos clinicos adversos
em longo prazo. A anélise univariada revelou o género
feminino, a sindrome coronariana aguda no procedimento
indice e a ICP de enxerto venoso como preditores de ECAM
em um ano. Em nosso estudo, ICP para OTC e ICP para
RIS ndo estiveram associados a ECAM conforme andlise
univariada (taxa de ECAM relacionado a OTC versus nao
relacionado a OTC, 6% versus 17%; p = 0,16; taxa de
ECAM relacionado a RIS versus nao relacionado a RIS,
15% versus 15%, p = 0,92). A presenca de diabetes, o
uso de SF de primeira geragao, o comprimento do stent e
o diametro do vaso de referéncia ndo foram observados
como preditores de eventos adversos no acompanhamento
de um ano em nosso estudo (Tabelas 1 e 2).

Ap0s ajuste multivariado, os Gnicos preditores
independentes de ECAM em um ano foram o género
feminino e ICP nao ACD. ICP no contexto da sindrome
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Tabela 1 - caracteristicas clinicas basais e sua relagdo com eventos clinicos adversos maiores no acompanhamento de 30 dias e de um ano,

conforme analise univariada

ECAM em 30 dias ECAM em 1 ano
Variaveis clinicas basais Populagao Total Sim Néo \(/‘alor Sim Néo \flm
e p ep
(n=136) (n=7) (n=129) (n=20) (n=116)
Demografia
Idade (anos) 62+ 10 70+4 6210 0,025 66+ 10 62+ 10 0,058
Idade > 75 anos, n (%) 16 (12) 1(14) 15 (12) 0,592 4(20) 12 (10) 0,255
Sexo feminino, n (%) 35 (26) 4(57) 31(24) 0,072 11 (55) 24 (21) 0,002
Fatores de risco CV, n (%)
Diabetes Mellitus 51(38) 2(29) 49 (38) 0,711 6 (30) 45 (39) 0,618
Dislipidemia 82 (60) 4(57) 78 (61) 1,000 13 (65) 69 (60) 0,806
Habitos de tabagismo 33 (24) 1(14) 32(25) 1,000 3(15) 30 (26) 0,402
Hipertensao 91 (67) 3(43) 88 (68) 0,219 13 (65) 78 (67) 1,000
Histérico prévio CV, n (%)
IM anterior 40 (29) 2(29) 38(30) 1,000 6 (30) 34 (29) 1,000
ICP anterior 53 (39) 4(57) 49 (38) 0,431 8 (40) 45 (39) 1,000
RM anterior 27 (20) 1(14) 26 (20) 1,000 6 (30) 21(18) 0,231
Acidente vascular cerebral 4(3) 0(0) 4(3) 1,000 0(0) 4(3) 1,000
Doenga arterial periférica 8 (6) 1(14) 7(5) 0,352 1(5) 7(6) 1,000
Indicagao para ICP, n (%)
Doenga arterial coronaria estavel 88 (65) 0(0) 88 (68) 0,001 8 (40) 80 (69) 0,021
Sindrome coronariana aguda 48 (35) 7 (100) 41(32) 0,001 12 (60) 36 (31) 0,021
Angina instavel 9(7) 1(14) 8 (6) 0,388 2(10) 7(6) 0,620
IM sem elevagdo de ST 19 (14) (14) 18 (14) 1,000 5 (25) 14 (12) 0,158
IM com elevagéo de ST 20 (15) () 15 (12) 0,001 5 (25) 15 (13) 0,175
Doenga coronaria multiarterial 96 (71) (71) 91 (71) 1,000 15 (75) 81(70) 0,793
Fracéo de ejecao ventricular esquerda <50% 23 (17) (43) 20 (16) 0,094 5(25) 18 (16) 0,333

ECAM: eventos cardiacos adversos maiores; CV: cardiovascular, IM: infarto do miocardio; ICP: intervengéo coronéria percutadnea; RM: revascularizagéo do miocardio.

coronariana aguda no procedimento indice e a ICP de
enxerto da veia safena nao foram preditores de ECAM em
um ano, de acordo com a andlise multivariada (Tabela 4).

Revascularizacao de vaso alvo em acompanhamento de
um ano

A incidéncia de RVA foi de 9,6% ao final de um ano.
De acordo com a anélise univariada, ICP da ACD foi o
Gnico preditor de um resultado favordvel. A andlise de
regressao de Cox multivariada revelou também a ICP
da ACD como sendo um preditor independente de um
desfecho favoravel. Além disso, o género feminino foi um
preditor independente de RVA em um ano (Tabela 5).

TS

Durante o periodo de acompanhamento de um ano,
quatro pacientes (2,9%) sofreram pelo menos uma TS,
dois sendo agudas e dois sendo TS tardia. De acordo com

a definicao da ARC, trés pacientes tiveram TS definida
e um teve TS provavel. O vaso tratado foi a ACD em
dois pacientes, a ADAE em um, e uma enxerto da veia
safena em um. TS ocorreu ap6s IM como indicagao da
ICP indice (0 e 343 dias ap6s o procedimento indice) em
trés pacientes e no contexto da doenca arterial corondria
estavel em um (64 dias apds a ICP). Todas as TSs ocorreram
enquanto os pacientes ainda estavam recebendo terapia
antiplaquetdria dupla. Todos os quatro pacientes estavam
vivos no acompanhamento de um ano.

Analise do subconjunto
Enxerto de veia

ICP para enxerto de derivagao de veia foi realizado em
apenas seis pacientes em nosso estudo, no entanto, a taxa
de ECAM no acompanhamento de um ano foi maior (67%)
com este procedimento do que com a ICP em artérias
corondrias nativas (12%, p = 0,004, Figura 1A).
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Tabela 2 - Caracteristicas angiograficas e de procedimento em relagao a ocorréncia de eventos cardiacos adversos maiores (ECAM) em
acompanhamento de 30 dias e de um ano, conforme analise univariada

ECAM em 30 dias ECAM em 1 ano
Caracteristicas angiograficas e processuais Populagio Total Sim Nio ‘ga:‘: Sim No Y;I:r
(n=136) (n=7) (n=129) (n=20) (n=116)
Caracteristicas da leséo, n (%)
Vaso coronario alvo
Artéria descendente anterior esquerda 31(23) 5(71) 26 (20) 0,007 7 (35) 24 (21) 0162
Artéria circunflexa esquerda 11(8) 0(0) 11(9) 1,000 1(5) 10(9) 1,000
Artéria coronaria direita 88 (65) 1(14) 87 (67) 0,008 8 (40) 80 (69) 0,021
Enxerto de veia 6 (4) 1(14) 5(4) 0,276 4(20) 2(2) 0,004
Oclus&o total cronica 35(26) 0(0) 35(27) 0,339 2(1) 33(29) 0,156
Les3o ostial 11(8) 0(0) 11(9) 1,000 0(0) 11(10) 0,363
Bifurcagao 8(6) 0(0) 8(6) 1,000 0(0) 8(7) 0,600
Dissegéo 6 (4) 0(0) 6 (5) 1,000 1(5) 5(4) 1,000
Reestenose intra-stent 53 (39) 4(57) 49 (38) 0,431 8 (40) 45 (39) 1,000
Caracteristicas do procedimento
Nenhum stent por lesao, n (%) 30+£08 31+£04 30+08 0,575 28+05 30+£08 0,239
Comprimento do stent (mm) 732+123 69,7 £10,7 734+124 0,445 68,1+10,4 741124 0,027
Didmetro minimo do stent (mm) 26+04 2806 26+03 0,233 27+05 26+03 0,199
Uso de stents de segunda geragéo, n (%) 24 (18) 4(57) 20 (16) 0,019 5(25) 19 (16) 0,350
Inibidor da Glicoproteina lib/llla, n (%) 73 (54) 6 (86) 67 (52) 0,122 14 (70) 59 (51) 0,147
Pés-dilatagdo, n (%) 71(52) 3(43) 68 (53) 0,258 7(35) 64 (55) 0,820
Angiografia coronariana quantitativa
Extensdo da les&o (mm) 589+ 19,5 41,7164 59,6 + 19,4 0,120 496+170  605+196 0,086
Diametro do vaso de referéncia (mm) 29+0,6 32+0,7 29+06 0,235 31206 2906 0,145
Antes da intervengao
Diametro minimo luminal (mm) 03+04 05+05 03+04 0,503 04+05 03+04 0,693
Diametro da Estenose (%) 88,4 + 14,1 85,0+ 16,5 88,6 + 14,0 0,545 873+158  886+138 0,701
Apds a intervengao
Diametro minimo da luz (mm) 24+04 26+05 24+04 0,301 24+04 24104 0,969
Diametro da Estenose (%) 20,0+7,1 20,7 £64 200+7,2 0,816 209+74 19,8+7,1 0,558
Tabela 3 - eventos cardiacos adversos maiores (ECAM), nos acompanhamentos de 30 dias e um ano
Eventos clinicos maiores nos acompanhamentos de 30 dias e um ano, n (%) 30 dias 1ano
Todas as causas de morte 3(2,2) 5(3,7)
Morte cardiaca 1(0,7) 2(15)
Infarto do miocardio 2(1,5) 5(3,7)
Revascularizagéo de leséo alvo 1(0,7) 10(7,4)
Revascularizagéo de vaso alvo 4(2,9) 13(9,6)
Falha de vaso alvo 4(2,9) 15 (11,0)
ECAM 7(5,1) 20 (14,7)
Trombose de stent definitiva ou provavel (definicdo da ARC) 2(1,5) 4(2,9)
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Tabela 4 - Preditores independentes de eventos cardiacos adversos maiores (ECAM) no acompanhamento de um ano

ECAM em um ano Univariada Multivariada
Variavel Risco relativo (IC 95%) Valor de p Risco Relativo (IC 95%) Valor de p
Género feminino 3,92 1,62-9,46 0,002 4,40 1,81-10,66 0,001
ICP de artéria coronaria direita 0,33 0,13-0,80 0,014 0,29 0,12-0,70 0,006
Sindrome coronariana aguda 3,07 1,25-7,50 0,014 1,96 0,73-5,25 0,067
ICP de enxerto de veia safena 6,11 2,04-18,31 0,001 2,19 0,58-7,79 0,123
Comprimento do stent 0,95 0,91-1,00 0,054 0,97 0,93-1,02 0,225
|dade 1,04 1,00-1,09 0,061 1,02 0,97-1,06 0,311
Uso de stents 22 geragao 1,74 0,63-4,79 0,284
FEVE <50% 1,78 0,65-4,89 0,265
Diabetes 0,69 0,27-1,81 0,456
Extenséo da lesdo 0,97 0,94-1,00 0,082
Diametro do vaso de referéncia 1,88 0,82-4,31 0,134
ICP: intervengdo coronéria percutanea; FEVE: fragéo de ejecdo ventricular esquerda.

Tabela 5 - Preditores independentes de revascularizagdo do vaso alvo no acompanhamento de 1 ano
RVAem 1 ano Univariada Multivariada
Variavel Risco relativo (IC 95%) Valor de p Risco relativo (IC 95%) Valor de p
Género feminino 2,64 0,89-7,86 0,081 3,03 1,01-9,09 0,047
ICP de artéria coronaria direita 0,30 0,10-0,92 0,035 0,27 0,09-0,83 0,023
Comprimento do stent 0,95 0,88-1,00 0,070 0,95 0,89-1,02 0,161
Sindrome coronariana aguda 1,72 0,58-5,12 0,330
Uso de stents de 22 geragéo 1,51 0,42-5,50 0,529
FEVE <50% 1,53 0,42-5,55 0,521
Diabetes 0,70 0,27-1,81 0,459
Extensdo da lesao 0,97 0,94-1,01 0,176
Diametro da artéria de referéncia 1,55 0,55-4,42 0,408

RVA: revascularizagao do vaso alvo; ICP: intervengéo corondria percuténea; FEVE: fragdo de ejegéo ventricular esquerda.

Vasos coronarios nativos

ICP da ADAE afetou negativamente os resultados clinicos,
com uma clara separagao das curvas de sobrevida livres de
eventos durante a fase aguda apés a ICP (16% dos pacientes
apresentaram ECAM em 30 dias). Esta separagao foi mantida
durante o acompanhamento (23% de ECAM em um ano;
Figura TA). Entre estes pacientes, 71% tinham doenca
multiarterial e 42% tinham sindrome coronariana aguda.

Apresentacao clinica

No que diz respeito a apresentagao clinica no procedimento
indice, a taxa de ECAM (25% versus 9%, p = 0,02), todas
as causas de mortalidade (10% versus 0%, p = 0,01) e
IM nao fatal (8% versus 1% de IM nao fatal, p = 0,05) no
acompanhamento de um ano foram maiores para os pacientes
com sindrome coronariana aguda do que para os pacientes
com doenga coronariana estavel (Figura 1B).

Género

Finalmente, verificou-se que o género feminino esteve
associado a uma maior taxa de reestenose no acompanhamento
de um ano em comparagdo com o género masculino (17%
versus 4%, p = 0,02). No entanto, nao houve diferenca
nas taxas de morte ou IM entre homens e mulheres.
Em comparagao com os homens, as mulheres que se submeteram
a ICP em nosso estudo eram mais velhas (> 75 anos de idade,
26% versus 7%, p = 0,01) e um pouco mais propensas a serem
diabéticas (49% versus 34%, p = 0. 16). Além disso, as mulheres
apresentaram uma maior incidéncia de sindrome coronariana
aguda no procedimento indice em comparagao com os homens
(54% versus 29%, p = 0,01; Figura 1C).

Discussao

Estudos anteriores relataram que o tratamento de longos
segmentos com SMD esteve associado a um maior risco de
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Figura 1 - Curvas de sobrevida livre de eventos para eventos cardiacos adversos maiores (ECAM) estratificados por vaso coronério alvo (A), apresentagéo clinica em
procedimento indice (B) e género (C). ADAE: artéria descendente anterior esquerda; ACE: artéria circunflexa esquerda; ACD: artéria coronaria direita.

reestenose e deve ser evitado'. Uma vez que os SFs foram
comprovados como sendo eficazes na diminuigdo de RIS e a
necessidade de reintervencao'®, eles comecaram a substituir
o SMD na ICP, principalmente para lesbes complexas
com alto risco de reestenose'’, tal como lesdes longas'.
No entanto, apesar de ser eficaz na diminuicao de RIS e
RVA, os SFs estiveram associadas a um risco elevado de TS,
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principalmente a TS tardia'>. O comprimento do stent foi
inicialmente visto como um preditor de TS devido ao contato
incompleto mais frequente com a parede do vaso'? e ao
aumento do risco de mau posicionamento tardio do stent,
que foi causado geralmente por remodelamento positivo ou
implante subé6tima do stent'?, embora a trombogenicidade
associado ao polimero e a cura vascular tardia também
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possam ter desempenhado um papel™. Alguns registros
pequenos sugerem que a ICP utilizando FMJ com SF pode
ser segura para o tratamento de lesdes coronarianas difusas,
com resultados clinicos imediatos e tardios aceitdveis®*.

Em nosso estudo, os pacientes que foram submetidos a
ICP utilizando FM] com SF apresentaram uma baixa taxa
de ECAM (14,7%) no acompanhamento de um ano, com
uma taxa morte cardiaca em um ano de 1,5%, taxa de
IM de 3,7%, e taxa de RVA de 9,6% no mesmo periodo
de tempo. Estes resultados estdo de acordo com outros
resultados publicados®®.

Uma condicao frequente associada ao uso de muiltiplos
stents sobrepostos para a doenga corondria difusa € a elevada
incidéncia de IM periprocedimento, embora sua significancia
permaneca desconhecida. Em nosso estudo, a prevaléncia
de IM periprocedimento foi de 5,1%, o que foi menor do
que a relatada por Lee e cols.* (19,6%) e Sharp e cols.®
(9,5% para os procedimentos de um (nico vaso e 19,0%
para procedimentos multiarteriais) e maior do que a relatada
por Aoki e cols.® (4,0%). No entanto, a baixa mortalidade
cardiaca em um ano e as taxas de IM ndo relacionadas ao
procedimento em nossa coorte com lesdes complexas foi
um resultado positivo.

A taxa de RLA no acompanhamento de um ano em
nosso estudo foi menor (7,4%) do que a relatada por Sharp
e cols.®. O acompanhamento angiografico nao foi realizado
em nosso estudo, o que pode ser uma possivel causa para
essa diferenca. Na era do SMD, o tratamento de lesoes
coronarianas difusas, muitas vezes contou com a cirugia
de revascularizagdo miocardica por causa do alto risco
de reestenose associado a ICP utilizando tecnologia de
stents extremamente longos'. A taxa de revascularizagao
repetida (23,4%) e ECAM (27%) no acompanhamento de
um ano foram maior nos ensaios ADVANCE'" e TULIP",
onde lesbes longas foram tratadas com SMD, do que em
nosso estudo. SF foram entdo comprovados como sendo
redutores da necessidade de revascularizacao.

No estudo atual, a taxa global de TS (definitiva / provavel) foi
de 2,9% no acompanhamento de um ano, similar aos resultados
do maior estudo de FMJ publicada até o presente momento®,
relatando uma incidéncia cumulativa de 1,1% e 2,0% de TS
em 30 dias e um ano, respectivamente. De acordo com dados
reunidos a partir de oito ensaios sobre stents eluidores de
sirolimus e paclitaxel'®, TS ocorreu com menor frequéncia (0,5%
para ambos os stents em 30 dias e 0,6% e 0,9% para stents
eluidores de sirolimus e paclitaxel, respectivamente, em um
ano). No entanto, a incidéncia cumulativa de TS em pacientes
de cadastros nao randomizados sempre foi maior porque os
resultados da ICP se expandiram para lesbes mais complexas
e pacientes'. A consequéncia clinica da TS em nosso estudo
foi 0 IM nao fatal em todos os pacientes.

Varios estudos sobre SMD mostraram que um segmento
mais longo de stent***', um diametro pequeno do vaso
de referéncia®®, e a presenca de diabetes?*?* foram
preditores independentes de reestenose. No entanto, o
comprimento do stent, o diametro dos vasos e a presenga
de diabetes ndo foram preditivos de RVA em nosso estudo.
Esta falta de efeito do comprimento total do stent esta em

conformidade com a conclusdo dos estudos anteriores sobre
procedimento de FMJ*¢. O fato de que o comprimento do
stent ndo mais prediz a reestenose apés ICP utilizando SF
pode ser uma possivel explicagao. No entanto, mais estudos
sao necessarios para esclarecer este assunto. O aumento
do comprimento do stent para melhorar a cobertura da
lesao e evitar omissdes geograficas pode contribuir para a
diminuigao da taxa de reestenose em alguns casos. Além
disso, verificou-se que o nimero de stents também nao
foi preditivo de desfecho clinico tardio ou RVA, similar
aos achados do estudo de Kornowsky e cols.'. Isto sugere
que esta estratégia para tratar longas lesdes difusas é viavel.
O fato da RVA nao ter sido prevista pelo diametro do
vaso e a presenca da diabetes foi controverso, com uma
grande disparidade entre os resultados obtidos em estudos
anteriores*¢. E importante observar que os resultados do
presente estudo foram obtidos para vasos relativamente
grandes, com um didmetro médio de 2,9 mm.

Em nosso estudo, ndo houve diferenca na taxa de eventos
clinicos adversos no acompanhamento de um ano entre os
pacientes tratados com stents de primeira geracao e aqueles
tratados com stents de segunda geragdo. Estes resultados
estdo de acordo com os de outros estudos**?°, sugerindo
que ambos os modelos de SF podem ser igualmente eficazes
para o tratamento destas lesbes complexas.

Descobriu-se que a localizagao anatdémica, a apresentagao
clinica no procedimento indice e o género desempenharam
um papel importante na obtengao de desfechos favoraveis
de tratamento com mudltiplos stents de sobreposicao para
lesdes coronarianas difusas.

Neste registro, FMJ com SF foi implantado com mais
frequéncia na ACD, e este procedimento de ICP parece estar
associada a menos efeitos adversos clinicos agudos e em
longo prazo. Embora FMJ tenha sido colocado em enxertos
de veia em apenas 4% dos pacientes em nosso estudo, o
procedimento esteve associado a uma maior taxa de ECAM
no acompanhamento de um ano (67% em pacientes com
enxerto de veia tratados versus 12% em pacientes com vasos
corondrios nativos tratados). Este resultado esta alinhado
aos de estudos anteriores que mostram uma maior taxa
de reestenose em enxertos de veias do que em artérias
corondrias nativas®**. Uma meta-analise recente sugeriu que o
SF esté associado a uma menor necessidade de reintervengao
e uma menor taxa de mortalidade em comparacao com
SMD, em pacientes submetidos a ICP para enxertos de
veias?’. No entanto, o SF nao demonstra vantagens em
longo prazo nestes pacientes?®. A amostra de pacientes que
receberam FMJ) em enxertos de veia em nosso estudo foi
muito pequena, o que limita a nossa capacidade de tirar
conclusdes definitivas a esse respeito.

No que diz respeito a utilizagao de mdltiplos SF
sobrepostos para o tratamento de doencga difusa da
ADAE existe apenas um estudo publicado relatando
bons desfechos clinicos em médio prazo, no entanto,
a incidéncia de reestenose foi de 19,6% no referido
estudo?’. Em nosso estudo, o uso de FM] na ADAE afetou
negativamente os resultados clinicos. A presenga de doenga
difusa na ADAE normalmente é uma contraindicagao para
a revascularizagao miocardica e esta geralmente associada
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a uma carga maior de aterosclerose corondria; isto pode
explicar em parte os desfechos ruins neste grupo de
pacientes em nosso estudo.

Nossos dados sugerem que FMJ utilizado no contexto
da sindrome coronariana aguda estd associado a maiores
taxas de ECAM, elevando entdo as preocupagoes de
seguranga. Estes resultados estao de acordo com os de
estudos anteriores onde o risco de ECAM foi maior em
pacientes com doenga coronariana aguda do que em
pacientes com doenga cronica estavel***'. Uma possivel
razao pode ser a propensao aumentada para complicagoes
trombéticas agudas ap6s a ICP.

Descobriu-se também que as mulheres apresentaram
maiores taxas de reestenose no acompanhamento de
um ano em comparacao com os homens, embora nao
houvesse diferengas de género na taxa de morte ou IM.
Em comparagdo com os homens, as mulheres em nosso
estudo eram mais velhas, mais propensas a serem
diabéticas, e apresentavam maior incidéncia de sindrome
coronariana aguda no procedimento indice. Estudos
anteriores relatando aumento das taxas de eventos
adversos em mulheres que se submeteram a ICP para
lesdes complexas, também demonstraram que as mulheres
apresentavam caracteristicas de base piores.

Apesar das varidveis recentemente identificadas, dados
adicionais sao necessarios para determinar os piores cendrios
clinicos onde a ICP utilizando miltiplos SF sobrepostos
para lesdes coronarianas difusas deve ser evitada. Registros
multicéntricos em larga escala sdo necessarios para
determinar com seguranca os resultados clinicos da ICP
utilizando FMJ com SF para lesées coronarianas difusas e
para avaliar o risco de TS, morte e IM.

Limitacoes do estudo

O presente estudo possui vdrias limitagdes. Em primeiro
lugar, esta foi uma avaliagao retrospectiva de uma pequena
coorte de pacientes de uma Unica instituicdo. O pequeno
nimero de pacientes pode ser parcialmente explicado
pela baixa taxa de incidéncia destas lesoes complexas na
populagao em geral e pelo fato de que a revascularizagao
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