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ARTIGO ORIGINAL

Estudo prospectivo comparativo
entre a endarterectomia e a angioplastia com stent
e protecao cerebral no tratamento das lesdes
ateroscleroticas carotideas: resultados em 30 dias

Prospective and comparative study between endarterectomy and stent angioplasty
with cerebral protection in carotid atherosclerotic lesions: 30-day results

Eugénio Carlos de Almeida Tinoco?, Luis Felipe da Silva?, Bruno Baido Luquini?,
Rafael Campanha*, Marcelo Nascimento®, Luciana Horta®

Resumo

Objetivo: Analisar comparativamente os resultados, em 30 dias,
entre a endarterectomia e a angioplastia com stent auto-expansivel e
filtro de protecao cerebral, avaliando a incidéncia de acidente vascular
cerebral e 6bito, bem como o tempo de permanéncia hospitalar no
tratamento das lesOes ateroscleroticas da bifurcagéo carotidea.

Método: Estudo prospectivo, em que foram tratados 80 pacien-
tes, sintomaticos e assintomaticos, com lesdes estendticas maiores que
60 e 70%, respectivamente, da bifurcacdo carotidea. Os pacientes fo-
ram divididos em dois grupos de 40 pacientes, que foram avaliados
quanto a sexo, idade, comorbidades associadas e tabagismo.

Resultados: A taxa de acidente vascular cerebral e 6bito foi de
5,0% em ambas as técnicas. Ocorreu um caso (2,5%) de ataque
isquémico transitério no grupo endovascular e nenhum na endar-
terectomia. No que se refere ao tempo de internagéo, o tratamento
endovascular apresentou menor tempo em relacdo a endarterectomia,
sendo estatisticamente significativo (P < 0,002).

Conclusoes: Nesta série apresentada, a incidéncia de acidente vas-
cular cerebral e 6bito em 30 dias foi de 5% nas duas técnicas utiliza-
das. Em relacéo ao tempo de internacdo, houve um menor tempo de
permanéncia hospitalar a favor da técnica endovascular, com signifi-
cancia estatistica (P < 0,002).

Palavras chaves: Cardtida, endarterectomia, angioplastia.
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Abstract

Objective: To comparatively analyze the 30-day results between
endarterectomy and angioplasty using self-expandable stent and filter
protection in the treatment of carotid bifurcation atherosclerotic
lesions. The primary endpoint was to analyze stroke and death rate,
as well hospitalization time.

Methods: Comparative and prospective study in 80 symptomatic
and asymptomatic patients, with carotid bifurcation stenotic lesions
greater than 60 and 70%, respectively. The patients were divided into
two groups of 40 and assessed according to gender, age, associated
comorbid conditions and smoking.

Results: The stroke and death rate was 5.0% for both techniques.
There was only one case of transient ischemic attack (2.5%) in the
endovascular group. Regarding hospitalization time, it was significantly
lower in favor of the endovascular technique, with statistical
significance (P < 0.002).

Conclusions: This study demonstrated a 5.0% incidence of stroke
and death in 30 days considering both techniques. However, the
endovascular group presented a statistically significant shorter
hospitalization time than the endarterectomy group (P < 0.002).

Keywords: Carotid, endarterectomy, angioplasty.

Introducéo

O acidente vascular cerebral (AVC) isquémico é a
causa mais comum de déficit neurolégico na populacéo
idosa, e a doenca cerebral de origem extracraniana é
responsavel por aproximadamente 20-30% dos casos.
A aterosclerose obliterante é o principal fator etiol6gico
dessas lesoes.

A endarterectomia carotidea (EC), ao longo do
tempo, apresenta-se como o principal método terapéu-
tico no tratamento e prevencdo desses acidentes encefa-
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licos isquémicos. Os estudos NASCET, ECST e ACAS
demonstraram a superioridade do tratamento cirtrgico
sobre o clinico nas estenoses carotideas. Baseado em
dados desses estudos, 0 Ad Hoc Committee of Ameri-
can Heart Association estabeleceu as indicacfes em que
aendarterectomia deveria ser realizadal-4. As principais
indicagBes sdo pacientes sintomaticos com estenose
>50% e em assintomaticos com estenose = 60%.
Entretanto, a equipe cirargica deve ter morbimortali-
dade inferior a 6% nos pacientes sintomaticos, e inferi-
or a 3% nos assintomaticos.

O desenvolvimento das técnicas endovasculares e a
possibilidade de tratar as lesdes carotideas fizeram com
que alguns autores propusessem a angioplastia neste
territdrio. Os resultados iniciais ndo foram animadores,
mas, com a introducéo dos stents, houve uma melhora
dos resultados, colocando a angioplastia com stent
como uma real alternativa a endarterectomia.

Metodologia estatistica

Para avaliar se houve diferenca entre 0s grupos no
que diz respeito a sexo, hipertenséo, diabetes, doenca
coronariana, dislipidemias, tabagismo e lado em que foi
aplicado o procedimento, realizou-se o teste do qui-
quadrado. No caso em que ocorreram valores esperados
menores que 5, foi aplicado o teste exato de Fisher.

Na comparacdo entre as técnicas com relacdo a
idade e dias de internacdo, foi realizado o teste de Mann-
Whitney, que tem como objetivo comparar amostras
independentes em relagdo a uma medida de interesse.
Além disso, trata-se de um teste ndo-paramétrico, isto é,
n&o se baseia namédiae desvio padréo, e sim nos postos/
posicdes (rank - posi¢do do individuo na amostra) das
medidas.

Todos os resultados foram considerados significa-
tivos para uma probabilidade de significancia inferior a
5% (P < 0,05), tendo, portanto, pelo menos 95% de
confianca nas conclusdes apresentadas.

Pacientes e métodos

No periodo de janeiro de 2004 a janeiro de 2006,
foram tratados prospectivamente 80 pacientes no Hos-
pital S3o José do Avai (Itaperuna, RJ), divididos em
dois grupos de 40 pacientes portadores de lesdo ateros-
clerética primaria de carétidas.

Em ambos 0s grupos, os pacientes foram tratados
pelo mesmo cirurgido.
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A endarterectomia foi realizada sob anestesia loco-
regional, incisdo longitudinal no pescoco e fechamento
primario da arteriotomia.

A angioplastia foi realizada através de acesso femo-
ral, uso de filtro de protecdo EPI/EZ (Boston Scientific)
e Wallstent (Boston Scientific).

Os critérios de inclusdo foram: pacientes acima de
50 anos independente do sexo, lesbes sintomaticas
maiores que 60% e assintomaticas maiores que 70% ao
Doppler colorido realizado pelo mesmo examinador.

Os critérios de exclusdo foram: oclusdo total da
carétidainterna; oclusdo carotidea contralateral; his-
téria recente (< 1 semana) de infarto agudo do
miocardio (IAM), ataque isquémico transitério (AIT)
e/ou AVC; passado de qualquer intervencéo no seg-
mento carotideo a ser tratado; lesdo ndo aterosclero-
tica (radiacdo ou reestenose) e lesdo no dstio da
carétida comum ou lesdo alta da carotida interna que
poupasse a bifurcacéo.

Os pacientes dos dois grupos tinham como exame
pré-operatdrio o Doppler colorido de carotidas realiza-
do pelo mesmo operador, bem como exames laborato-
riais de rotina para esses pacientes, ou seja, hemograma,
coagulograma, dosagem sérica de glicose, uréia, creati-
nina, sadio, potassio, colesterol e triglicerideos, além de
eletrocardiograma (ECG) e ecocardiograma para avali-
acdo cardioldgica. Os pacientes que porventura neces-
sitavam de uma avaliacdo cardioldgica mais rigorosa
eram submetidos a teste ergométrico e, se necessario,
coronariografia. As endarterectomias foram realizadas
baseadas no Doppler colorido, ao passo que, no grupo
do stent, realizava-se uma angiografia armada, que
consistia na execugdo de um exame diagnostico e tera-
péutico, caso se confirmasse a lesao.

Do ponto de vista farmacoldgico, os pacientes do
grupo cirargico foram operados em uso de acido acetil-
salicilico 100 g/dia e mantidos indefinidamente, ao
passo que, no grupo da angioplastia, foi utilizado acido
acetilsalicilico 100 g/dia e ticlopidina 500 mg/dia,
iniciados 3 dias antes do procedimento, sendo ambos
mantidos por 30 dias e posterior uso perene de acido
acetilsalicilico na dosagem de 100 mg/dia.

No grupo submetido a técnica endovascular, 45%
eram do sexo feminino e 55% do sexo masculino. No
grupo submetido a endarterectomia, 35% eram do sexo
feminino e 65% do sexo masculino. No entanto, ndo
foram encontradas diferencas significativas entre as
técnicas utilizadas no que diz respeito a sexo, com
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P =0,361. Observamos que, naqueles submetidos a
angioplastia, a idade média foi de 67,4 anos (52-83),
enguanto nos submetidos a endarterectomia, foi de
69,5 anos (54-90), com P = 0,402, sem diferencas
significativas entre os dois grupos.

As duas técnicas estudadas apresentaram como
principais comorbidades associadas a hipertenséo arte-
rial, diabetes melito, doenca coronariana e dislipide-
mia. Entretanto, ndo houve diferencasignificativaentre
as duas técnicas no que se refere a essas doengas,
conforme descrito a seguir. A hipertensdo arterial foi
observada em 85% dos pacientes submetidos a angio-
plastia e em 80% dos submetidos a endarterectomia,
com P =0,556. Quanto a incidéncia de diabetes melito,
foi detectada sua presenca em 20% do grupo endovas-
cular e em 30% nos submetidos a endarterectomia,
sendo o valor de P = 0,302. A incidéncia de doenca
coronariana foi de 25% no grupo endovascular versus
20% nos submetidos a endarterectomia, evidenciando
o valor de P = 1,0. A dislipidemia foi encontrada em
12,5% dos pacientes tratados com angioplastiae em 5%
dos pacientes submetidos aendarterectomia, com valor
de P =0,432.

O tabagismo estava presente em 27,5% dos pacien-
tes submetidos as duas formas de tratamento, sendo o
valor de P = 1,0.

Quanto ao lado em que foi realizado o procedimen-
to, o lado esquerdo foi acometido em 60% no grupo
endovascular e em 42,5% naqueles tratados com endar-
terectomia com P = 0,117.

Em relagdo a sintomatologia pré-operatdria, tam-
bém ocorreu um equilibrio entre ambas as técnicas. Dos
pacientes submetidosa técnicaendovascular, 70% eram
assintomaticos e 30% apresentavam sintomas, sendo
que destes, 41,7% apresentaram AIT e 58,3% tiveram
AVC. No grupo da endarterectomia, 60% eram assin-
tomaticos e 40% apresentavam sintomas; destes, 50%
haviam apresentado AIT e 50% tiveram AVC, com
valor de P = 0,587.

A endarterectomia foi realizada através de incisdo
longitudinal na borda medial do esternocleidomastoi-
deo. Imediatamente apds a incisdo, foi administrada
heparina endovenosa na dose de 100 U/kg. Atencgdo
especial é dada na disseccdo das estruturas, evitando a
seccdo sem o seu reconhecimento. Nas lesGes mais altas,
em que ha necessidade de maior mobilizacdo de seg-
mento de carétida interna, realizamos a identificacio e
reparo da alca do nervo hipoglosso, evitando-se movi-
mentos bruscos com o mesmo. O clampeamento foi
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realizado, iniciando sempre pelas carétidas interna,
externa e comum. Foi realizada arteriotomia longitudi-
nal, comecando na carétida comum em direcdo a
interna, ndo se estendendo além de 2 cm, a ndo ser em
casos necessarios. Uma vez visualizada toda a placa, foi
realizada endarterectomia convencional, ressecando as
camadas intima e média, deixando exclusivamente a
adventicia. Nos casos de diminuicdo do nivel de cons-
ciéncia do paciente, utilizamos o shunt de Javid sob
visualizacdo direta dos lumens das carotidas interna e
comum. Ao final da endarterectomia, procedemos a
fixacdo distal da placa com fio de prolene 7-0, caso
houvesse necessidade. O fechamento da arteriotomia
foi feito da maneira tradicional, com prolene 6-0,
iniciando sempre pela carétida interna e terminando o
no na carétida comum. Antes do final da sutura, foi
realizada lavagem exaustiva da luz arterial com soro
heparinizado, e subsequentemente liberados os clamps
arteriais na seguinte ordem: cardtidas externa, comum
e interna.

A angioplastia foi realizada em todos 0s casos
através de anestesia local e pungdo de artéria femoral.
Apos introducdo de bainha 5 F, foram administrados
5.000 Ul de heparina pela bainha. A seguir, proce-
deu-se a realizacdo da angiografia diagnostica, que
compreende o estudo das artérias carotidas e cere-
brais. Uma vez realizado o diagndstico da lesdo
carotidea e a intencdo de trata-la, procedemos a
cateterizacdo da cardtida externa e a passagem de um
fio guia 0,0035” extra-rigido, para trocarmos a bai-
nha5 F por umabainha 6 F de 90 cm de comprimen-
to (COOK, Bloomington, EUA), que foi introduzi-
da até pouco antes da bifurcacdo carotidea. Neste
momento, foi administrada outra dose de heparina,
mantendo-se, no total, a dosagem de 100 Ul/kg. O
proximo passo foi a liberagcdo do filtro de protecgdo
EPI/EZ (Boston Scientific, EUA), que deve ser sem-
pre realizada em um segmento retilineo da porcéao
distal da car6tida interna, para uma boa aposi¢do do
filtro na parede arterial, evitando assim a passagem
de microémbolos por fora do filtro. A seguir, proce-
deu-se a liberagdo do Wallstent (10 x 24 mm) (Bos-
ton Scientific, EUA). Ndo realizamos pré-dilatagéo,
reservando-a somente aos casos de lesdo extrema-
mente severa. Nesses casos, utilizamos o baldo de
angioplastia coronaria 4 x 20 mm. Apés a liberagdo
do stent, o anestesiologista administrou atropina
endovenosa na dose de 0,05 mg/kg, independente da
frequéncia cardiaca do paciente. A pos-dilatacdo foi
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realizada com baldo de angioplastia que varia de 5,0-
6,0 x 20 mm. Confirmado o resultado esperado da
angioplastia, introduzimos a bainha para a captura
do filtro de prote¢do, tomando-se o cuidado de néo
recolher completamente o filtro para o interior da
bainha. Finalizamos o procedimento realizando uma
angiografia carotidea e cerebral. Utilizamos rotinei-
ramente o sulfato de protamina para reverter a meta-
de da dose da heparina. A retirada da bainha é feita
apos a administracdo da protamina, sendo realizada
compressao manual por 30 min no local da pungéo
e curativo compressivo.

Resultados
O uso do shunt foi necessario em 11 pacientes
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Tabela 2 - Avaliacdo de complicagBes dos pacientes sub-
metidos a angioplastia (acidente vascular cere-

bral e ébito)
Variaveis Frequéncia
n %
Ausente 38 95,0
Presente 2 50
Total 40 100,0

Tabela 3- Avaliacdo de complicag0es relacionadas ao gru-
po de pacientes submetidos a endarterectomia
(acidente vascular cerebral e 6bito)

(27,5%), sendo utilizado o shunt de Javid (Tabela 1). ~Variaveis Frequéncia
n %

Ausente 38 95,0
Tabela1- Frequéncia do uso de shunt Presente 2 50
Shunt n % Total 40 100,0
Néo 29 72,5
Sim 11 27,5
Total 40 100,0 Discussio

O tempo de clampeamento variou entre 20 e 45
min, com média de 27,1 e mediana de 27 min.

O filtro de protecdo cerebral capturou debris em
somente 11 (27,5%) dos 40 pacientes submetidos a
tratamento endovascular.

As complicacdes neuroldgicas (AVC) ocorreram
em ambos os grupos, sendo dois pacientes (5,0%) no
grupo da endarterectomia e um (2,5%) no grupo endo-
vascular. Ocorreu um 06bito no grupo endovascular
como conseqiiéncia do 1AM, e ndo houve 6bito na
cirurgia. Houve um (2,5%) caso de AIT no tratamento
endovascular (Tabelas 2 e 3).

Comparando-se as técnicas utilizadas em relacdo
aos dias de internacéo, foi identificada uma signifi-
cancia estatistica nos pacientes submetidos a endar-
terectomia, que permaneceram mais dias no hospital
do que os pacientes submetidos a tratamento endo-
vascular (Tabela 4).

A realizacdo de estudos randomizados e comparati-
vos entre as duas técnicas foi necessdria na busca da
melhor técnica a ser empregada nos pacientes. O maior
estudo publicado é 0o CAVATAS (Carotid and Vertebral
Artery Transluminal Angioplasty Study)®. Trata-se de
um estudo multicéntrico randomizado que envolveu
560 pacientesem 24 centros. Desses, 504 pacientescom
estenose carotidea aptos a tratamento cirdrgico (253)
ou endovascular (251) foram randomizados. Oitenta e
oito por cento no grupo endovascular e 91% no grupo
cirdrgico apresentavam sintomas nos 6 meses que ante-
cederam o estudo. No grupo endovascular, somente 55
(22%) pacientes foram tratados com stent, enquanto o
restante foi tratado somente com angioplastia. A inci-
déncia de AVC e dbito foi de 9,9% na endarterectomia
e 10% no grupo endovascular, taxa excessivamente alta
em relagdo aos resultados do NASCET e ECST.

Subseqglientemente, alguns estudos comparativos
foram realizados, porém o alto indice de complicacdo
fez com que eles fossem terminados prematuramente.
Os dois principais exemplos sdo: o estudo Leicester, no
qual, apds 17 pacientes envolvidos, cinco dos sete
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Tabela 4 - Medidas descritivas e comparativas dos dias de internacdo hospitalar considerando a técnica utilizada
Medidas descritivas
Variavel Técnica n Minimo Maximo Média DP P
Dias Stent 40 1,0 8,0 2,0 14 0,002
Endart. 40 1,0 9,0 2,8 1,9

DP = desvio padréo.

pacientes submetidos a angioplastia com stent sem
protecdo apresentaram déficit neuroldgico®; e o Walls-
tent, estudo multicéntrico randomizado que foi termi-
nado precocemente apds o recrutamento de 219 paci-
entes, quando a incidéncia de AVC e 6bito estava em
12,1% no grupo do stent sem protegéo versus 4,5% no
grupo da endarterectomia’. Em contraste a esses dois
estudos, um estudo realizado em um dnico centro nos
EUA randomizou 104 pacientes com estenose sintoma-
tica> 70%, e ndo houve AVC tanto no grupo cirdrgico
quanto no endovascular, ocorrendo um ébito naendar-
terectomia e nenhum no grupo do stent8. O SAPPHI-
RE (Stenting with Protection in Patients at High Risk for
Endarterectomy Study) é um estudo multicéntrico que
comparou a eficacia da angioplastia com stent sob
protecdo cerebral em pacientes de alto risco cirdrgico a
endarterectomia. Foram recrutados 334 pacientes, sen-
do 167 no grupo endovascular e 159 no grupo cirdrgi-
co. Todos o0s pacientes eram sintomaticos com estenose
> 50%, ou assintométicos com estenose > 80%. Em
relagdo a sintomatologia, 30 e 28% eram sintomaticos
no grupo endovascular e cirdrgico, respectivamente. O
objetivo primério do estudo era analisar a incidéncia
cumulativa de eventos cardiovasculares maiores (AVC,
IAM e 6bito) em 30 dias e 1 ano. A taxa de complicacdo
em 30 dias foi de 12,2 € 20,1% no grupo daangioplastia
e cirurgia, respectivamente (P = 0,004 para ndo inferi-
oridade e P = 0,053 para superioridade)®.

Em meta-analise realizada desses cinco estudos, de
um total de 1.157 pacientes randomizados, ndo houve
diferenca significativa na taxa de AVC e 6bito entre as
duas técnicas, 8,6% no endovascular versus 7,1% na
cirurgia. Dos trés estudos que forneceram informagéo
em relacdo a evolucdo do AVC, 6,0% dos pacientes
tratados com stent evoluiram para 6bito ou apresenta-
vam sequelas severas versus 5% no grupo cirargico.
Quando o IAM foi incluido, ndo houve diferenca

estatisticamente significativa entre os dois grupos quan-
do analisada a incidéncia de ébito, AVC e 1AM, 9,0%
em ambos o0s grupos. No que se refere a lesdo nervosa,
ocorreu em 7,2% na cirurgia e zero no grupo do stent
(P < 0,00001)10,

Apesar dos resultados favoraveis ao tratamento
endovascular demonstrado pelo SAPPHIRE, estudos e
registros com uso de stent e protecdo cerebral apontam
para um resultado com uma taxa de complicagéo rela-
tivamente alta. O ARCHeR (Acculink for Revasclariza-
tion in High Risk Patients) € uma série de trés estudos
multicéntricos, prospectivos, ndo-randomizados e se-
quenciais, com fases distintas. A primeira fase envolveu
158 pacientes e ndo utilizou nenhum dispositivo de
protecdo cerebral. Na segunda fase, foi utilizado o
protetor cerebral ACCUNET (Guidant Corporation,
Santa Clara, California, EUA), que envolveu 278 paci-
entes. A terceira fase recrutou 145 pacientes e utilizou
0 mesmo protetor cerebral, porém com o sistema de
troca rapida. Em todas as fases, foi utilizado o stent de
nitinol ACCULINK (Guidant Corporation, Santa
Clara, Califérnia, EUA). A taxa de 6bito, AVC e IAM
em 30 dias foi de 8,3% (95% de intervalo de confianga,
6,2-10,8%), e de Obito e AVC foi de 6,9% (95% de
intervalo de confiancga, 5-9,3%). A incidéncia em 30
dias de AVC maior ou fatal foi de 1,5%. Né&o houve
AVC hemorragico nesse grupo. A incidéncia entre 30
dias e 1 ano de AVC ipsilateral foi de 1,3%%1.

Dois estudos publicados recentemente, o EVA-
3512 ¢ 0 SPACE!3, ndo conseguiram demonstrar n&o
inferioridade dos resultados do tratamento endovascu-
lar em relacéo a endarterectomia. Séo estudos randomi-
zados prospectivos, que trataram pacientes sintomati-
cos com estenose > 70%, de acordo com os critérios do
ECST. Ambos foram suspensos, o primeiro devido ao
alto indice de complicacfes no grupo da angioplastia
(9,6%) e o segundo, apesar do indice de complicagOes
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(6,84 versus 6,34%) semelhante, néo foi suficiente para
provar ndo inferioridade estatistica. Entretanto, as prin-
cipais criticas aos estudos sdo que somente 27% dos
pacientes utilizaram protecéo cerebralno EVA-3Se, em
relagdo a elegibilidade dos centros que participaram do
estudo, questionou-se a curva de aprendizado dos rea-
lizadores do procedimento. Enquanto no EVA-3S era
necessario o operador ter realizado 12 angioplastias
com stent nas car6tidas ou 35 angioplastias com stent
no tronco supra-adrtico, sendo cinco no territdrio
carotideo, no SPACE era necessario ter realizado, no
minimo, 25 angioplastias com ou sem stent nas cardti-
das com sucesso.

O CARESS (Carotid Revascularization using En-
darterectomy or Stenting System) é um estudo clinico
multicéntrico, prospectivo e ndo-randomizado, dese-
nhado para determinar equivaléncia na taxa de AVC e
6bito entre a angioplastia com stent e protecdo cerebral
e endarterectomia. O objetivo primario da fase | foi
avaliar a incidéncia de AVC e 6bito em 30 dias. Foram
realizadas 254 endarterectomias e 143 angioplastias
com stent, em pacientes sintomaticos (32%) e assinto-
maticos (68%). A taxa de AVC e 6bito em 30 dias foi de
3,6% no grupo cirdrgico e 2,1% no endovascular.
Quando foram analisadas a taxa de AVC, dbito e IAM,
também ndo se observou diferenca estatistica entre as
duas técnicas, 4,4% na endarterectomia e 2,1% na
angioplastial4.

O estudo mais aguardado é o CREST (Carotid
Revascularization Endarterectomy versus Stent Trial),
pois tem o suporte do National Institute of Neuro-
logical Disorders and Stroke e do National Institute
of Health dos EUA. Esse estudo pretende comparar
a eficacia da angioplastia com stent e protecéo cere-
bral com a endarterectomia. E um estudo multicén-
trico randomizado, em pacientes sintomaticos com
lesBes estendticas = 50%. Os objetivos primarios sédo
avaliar a incidéncia de AVC, 6bito e IAM em 30 dias
e AVC ipsilateral por um periodo de 4 anos de
acompanhamento®®.

Conclusoes

Na série apresentada, a incidéncia de AVC e
6bito em 30 dias foi de 5% em ambas as técnicas
utilizadas neste estudo. Entretanto, no que se refere
ao tempo de permanéncia hospitalar, houve uma
reducdo estatisticamente significativa em favor da
técnica endovascular.

10.
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