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Remodelamento da artéria toracica interna direita:
novo meétodo de analise pela area coronariana

revascularizada

Remodeling of the right internal thoracic artery: new method of analysis using the coronary area

Bruno da Costa ROCHA!, Luiz Boro PUIG?, Eulégio Emilio MARTINEZ FILHO?®, Sérgio Almeida de

RBCCV 44205-809

Resumo

Objetivo: Avaliar os fatores angiograficos no remodelamento
da artéria toracica interna (ATI) direita por novo método
quantitativo com a area coronariana revascularizada.

Método: No periodo entre janeiro de 1992 e 2002, 452
pacientes foram submetidos a revascularizacio do miocardio
(RM) com ATTI bilateral. Desta amostra, 32 pacientes com
ponte de ATI direita “in situ” pelo seio transverso foram
reestudados por meio de cineangiocoronariografia (CATE). Os
filmes foram analisados na plataforma CASS II®. Quanto aos
critérios angiograficos, foram medidos os diAmetros proximal
e distal das ATIs, area coronariana da artéria revascularizada,
pontuacio pela escala de fluxo de TIMI, didmetro de estenose
proximal, dominancia de fluxo e presenc¢a de ramos acessorios
patentes.

Resultados: O periodo médio de acompanhamento foi de
42 meses, variando de 6 a 204 meses. As medidas da ATID
proximal foram de 2,639 mm =+ 0,09 e distal de 2,159 mm +
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0,1 (p<0,001). A variavel area coronariana correspondente
a artéria marginal apresentou um coeficiente de 8 de 0,424
(p<0,001) e 0 diametro de estenose da marginal um coeficiente
de B de 0,55 (p<0,0001) ajustados por peso, altura, intervalo
cirurgia/CATE, escala de fluxo de TIMI “flow” , classificacao
de angina e Hipertensio Arterial Sistémica (HAS), com R?
ajustado de 0,696 (p<0,0001).

Conclusdo: Na amostra estudada, por critérios angiograficos
quantitatives, a drea coronariana revascularizada e o
didmetro de estenose proximal apresentaram-se como fatores
independentes no remodelamento da ATID, no p6s-operatério
de RM.

Descritores: Anastomose mamario-coronaria. Cateterismo
cardiaco. Processamento de imagem assistida por
computador.
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Objective: To analyze angiographic factors related to
remodeling of the right internal thoracic artery (RITA) using
a new quantitative technique of the target coronary grafting
area.

Method: In the period from January 1992 to 2002, 452
consecutive patients were submitted to coronary artery bypass
grafting (CABG) with RITA “in situ” through the transverse
sinus. In this sample, 32 patients were submitted to at least
one postoperative coronariography study after receiving RITA
grafts. The studies were analyzed by the CASS II® software.
The angiographic criteria assessed were the proximal and
distal diameters of the RITA, coronary area irrigated by
the target vessel, TIMI flow score, quantitative coronary
angiography(QCA), dominant flow grade and the existence
of patent lateral branches of the RITA.

Results: The mean follow-up period was 42 months, ranging
from 6 to 204 months. The mean proximal diameter of the

INTRODUCAO

Desde de 1984, Puig et al. [1,2] propuseram a utilizagdo
da artéria toracica interna (ATI) direita “in situ”, passando
pelo seio transverso para a revascularizagdo dos ramos da
artéria circunflexa. Outras casuisticas [3-7] apresentaram
alternativas técnicas e, subseqiientemente, vieram as
analises de paténcia e a demonstragdo de readaptagdo
morfologica e funcional dos enxertos, denominado de
remodelamento arterial.

Apesar da evidéncia de variag@o na paténcia entre a AT
esquerda e direita [3-5], os fatores causais mais descritos
como preditores de oclusdo foram: presenca de fluxo nativo
pelo leito coronariano, qualidade do leito coronariano distal,
presenca de ramos acessorios calibrosos levando a roubo
de fluxo [8-13], caracteristicas demograficas e expositivas
(por exemplo, diabetes mellitus, dislipidemia, tabagismo)
[12,13], progressdo da doenga aterosclerética, além de
problemas de técnica cirargica [14-17].

A principio, como descrito por Gibbons et al. [18], o
remodelamento vascular ¢ um fendmeno presente nas
artérias sistémicas e corondrias, responsavel pelo aumento

proporcional de calibre quando em vigéncia de aterosclerose.
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RITA was 0£2.639 mm =+ 0.09 and the distal diameter was 2.159
mm + 0.1 (p < 0.001). The coronary irrigated by the target
marginal branch presented a § coefficient of 0.424 (p=0.001)
and diameter of the stenosis (QCA) of the marginal branch
gave a [ coefficient of 0.55 (p=0.001) adjusted by weight,
height, time surgery/study, TIMI flow score, angina functional
class and systemic hypertension. Multiple regression modeling
demonstrated an adjusted R2 of 0.696 (p<0.0001).
Conclusion: This study, using angiographic evaluation,
demonstrated that the coronary area and proximal diameter
(QCA) of the marginal branch stenosis were independent
factors in RITA remodeling in the postoperative of CABG.

Descriptors: Internal mammary-coronary artery
anastomosis. Heart catheterization. Image processing,
computer-assisted.

Este um processo fisiopatolégico de readaptagdo de fluxo.
Aresposta vascular @ mudanca de fluxo, ao exemplo de um
enxerto, modifica as forg¢as de cisalhamento. Relaciona,
portanto, o comportamento do enxerto numa situag@o
de mudanga de fluxo, modulando o vaso a aumentar ou
diminuir seu didmetro cronicamente para adaptar-se a nova
condigdo. Barner et al. [19] determinaram uma correlagao
positiva entre as forcas de cisalhamento sobre a parede
do vaso, sendo este um dos principais estimulos para o
remodelamento arterial positivo nos enxertos de artéria
radial e ATI no poés-operatério de revascularizagdo do
miocardio (RM).

A mensuracdo ¢ a quantificagdo do remodelamento
arterial fazem-se pela variagdo nos diametros luminais
por angiografia e pela medida do fluxo sanguineo pelo
enxerto. Assim, o vaso submetido aguda ou cronicamente
auma modificac@o no seu padrdo de fluxo consegue suprir
adequadamente as altas demandas de oxigénio do leito
receptor (por exemplo, miocardio revascularizado) por
meio do remodelamento de sua citoarquitetura, visando ao

aumento da vazao de sangue [20-22].

A disponibilidade de métodos quantitativos de avaliagdo
angiografica pode definir, com maior precisdo, as repercussoes
fisiologicas globais e regionais entre a interface enxerto
e miocardio revascularizado. Parametros angiograficos
quantitativos, como escala de fluxo “TIMI” [23,24],
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percentual de diametro de estenose (QCA)[25] e dominancia
de fluxo, sao ferrramentas de analise no remodelamento da
ATID.

Com a utilizagdo destes critérios angiograficos
previamente validados, e com o0 novo método de medida da
area coronariana revascularizada, o presente estudo tem o
objetivo de avaliar a influéncia de cada fator angiografico
e clinico no remodelamento da ATID.

METODO

Populacio envolvida

O estudo tem desenho retrospectivo baseado em exames
de cineangiocoronariografia feitos no pos-operatorio
de revascularizagdo do miocardio, por indicagdo clinica
e independentemente deste protocolo de pesquisa. A
Comissdo Cientifica e de Etica do InCor-HCFMUSP ¢ a
Comissdo de Etica para Analise de Projeto de Pesquisa
(CAPPesq) aprovou o projeto, classificando-o como “sem
risco”, sendo protocolado com N° 574/03, sob a Resolucao
do Conselho Nacional de Satde 196, na data de 13 agosto de
2003. Em estudo-piloto preliminar, foi determinado calculo
de amostra para um erro de B de 0,2 ¢ a de 0,05, n=30.

Critérios de selecio

Critérios de inclusio

1. Presenca da ATD patente;

2. Auséncia de lesdo > 20% na ATID ou na
anastomose;

3. Qualidade técnica suficiente para analise do exame
ou para “digitaliza¢do” do filme;

4.  Napresenca de mais de um exame por paciente em
periodos diferentes, o que completar de forma suficiente a
adequacdo técnica e com maior intervalo de tempo cirurgia/
reestudo sera incluido.

Critérios de exclusio

1. Inadequagdo técnica para analise “a posteriori” do
filme na plataforma CASS II® ou Osiris v.11®;

2. Inadequagdo de projegcdes em plano ortogonal
suficiente para todas as medidas angiograficas propostas.

Padronizacio técnica

A analise dos exames de cineangiocoronariografia
foi realizada por dois observadores independentes. Apods
conformidade dos observadores quanto a possibilidade técnica
de manipulagdo das imagens, os filmes precedentes a 1995
foram “digitalizados” em formato “DICOM”. Posteriormente,
foram analisados pelos “software” CASS II® e Osiris
v.11®. Quanto aos critérios angiograficos, foram medidos
os diametros proximal e distal das ATIs, area coronariana
da artéria revascularizada, pontuagao pela escala de TIMI

“flow”, graduagdo do diametro de estenose pelo leito nativo,
determinagdo da dominancia de fluxo e determinagdo da
presencga de ramos acessorios procedente da ATL

Foi utilizado um microcomputador Macintoch com
“interface” com a plataforma CASS II® para exames
diretamente em sistema de rede interna, ou por meio da
“digitalizacdo” de imagens para formato “TIF” e “DICOM”
procedente de filmes em VHS, S-VHS ou 35mm.

A calibragdo das imagens foi realizada por meio da
medida da ponta do cateter sem contraste. A resultante
desta calibracdo consiste na relagdo entre o nimero de
“pixels” e a medida previamente conhecida do cateter em
milimetros; por exemplo, cateter tipo Judkins 7F, a ponta
possui 2,33 mm, o que hipoteticamente corresponderia a 12
“pixels”, naquelas condi¢des de penetragao e profundidade
de imagem. Uma medida de 24 “pixels” corresponderia,
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Fig. 1 - Delimitagdo da area coronariana do ramo interventricular
anterior, anexo histograma sobre a drea de interesse

portanto, a 4,66 mm. As medidas foram realizadas no
plano ortogonal mais adequado. A delimitacdo da area de
interesse foi feita pela demarcagdo automatica. Quanto a
corregdo das distorgdes, sobreposicdes de imagens foram
feitas manualmente.

Critérios angiograficos

Diametro proximal e distal: Foi delimitada uma area de
interesse de extensao entre 15 e 20 mm, a 20 mm da origem
da ATT na artéria subclavia ou ramo e a 20 mm proximal da
anastomose entre a ATI e a artéria corondria revascularizada.
Foi realizada analise do grafico de area, com as medidas de
area circular, area de referéncia e diametro de referéncia. O
diametro de referéncia ¢ a resultante da média de diametro
da area de interesse e corresponde ao didmetro proximal.

Area coronaria revascularizada: medida a partir da
anastomose entre a ATI e a artéria coronaria revascularizada,
em sentido distal foi demarcada toda a superficie coronariana
e principais ramos. Na condi¢do de fluxo retrégrado“j\
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anastomose, também foi medida a superficie coronariana
nas mesmas condi¢des, e razdo entre ambas considerada.
A medida da area coronariana ¢ expressa em milimetros
quadrados (Figura 1).

TIMI “flow”: Conforme o critério de TIMI, numa
escala de 0 a 3, foi pontuado o fluxo através do leito
coronariano distal e considerado a maior pontuacao, seja
através da injeg@o pelo leito nativo ou pela ATI (TIMI 0-
sem fluxo, TIMI 1- fluxo sem perfusdo, TIMI 2- fluxo lento,
TIMI 3- normofluxo).

Dominéncia de fluxo: A dominancia de fluxo pelo leito
coronariano revascularizado pode ser balanceado, dominante
pelo leito nativo ou dominante pela ATI (2- enxerto de ATI,
1- balanceado, 0- leito coronariano nativo).

Didmetro de estenose do leito coronariano
revascularizado: Pelo método de QCA foi delimitado, no
leito coronariano revascularizado, o local de estenose; desta
forma, o didmetro de referéncia ¢ resultante da média de
diametro proximal e distal a placa aterosclerdtica. Medido
em percentual de estenose (0-100%).

Presenca de ramos acessérios da ATI: A determinagao
de ramos acessorios patentes, correspondentes principalmente

Tabela 1. Caracteristicas demograficas da amostra

Caracteristicas da amostra

Idade(anos) 63,1£1,5%
(42-79)**
Peso(kg) 73,8 £7,9
(58-92)
Altura(m) 1,66 +£0,08
(1,35-1,82)

Sexo masculino 26 (81,6%)***

Dislipidemia 14 (43,8%)
DM 6 (18,8%)
HAS 19 (59,4%)
Tabagismo 8 (25%)

Classificagdo de

angina 12 (37,5%)
Estavel 14 (43,8%)
Instavel 6 (18,8%)
Assintomatico

CF NYHA 9 (28,1%)
I 9 (28,1%)
I 2 (6,3%)
I 0

*médiatep; **valores minimo e maximo,; ***n (percentual
relativo); DM - Diabetes Mellitus, HAS - Hipertensdo Arterial
Sistémica, CF- Classe Funcional pela classificagdo do NYHA
- New York Heart Association.
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aos ramos costo-lateral, pericardio-frénico e intercostal.
A medida do diametro acima de 1 mm foi considerada
significativa (0-ausente, 1-presente).

Analise estatistica

A analise foi realizada em duas fases. Numa primeira
fase, as variaveis foram categorizadas quanto a freqiiéncia
de distribuigdo. O diametro distal da ATI foi considerado
como variavel dependente. As variaveis independentes
paramétricas foram submetidas ao teste t de Student; as
varidveis ndo-paramétricas, a correlagdo de Spearman, teste
de Qui-quadrado e teste Mann-Whitney. Numa segunda fase,
as variaveis que apresentaram um p<0,1 foram submetidas
aum modelo de regressao linear multiplo. Foi considerado
um nivel de significancia estatistica de 0,05.

RESULTADOS

Tabela 2. Teste t-Student ou Mann-Whitney entre as médias de
diametro

Artéria Toracica Interna Direita

Presente Ausente P

Sexo feminino 2,055+0,152 2,0+0,108 0,82
(n=6) (n=26)

Ramos acessorios 1,937+0,181 2,035+0,107 0,65
(n=8) (n=24)

Dislipidemia 2,072+0,137 1,962+0,124 0,55
(n=14) (n=18)

Diabetes Mellitus 1,951+£0,29 2,024+0,094 0,76
(n=6) (n=26)

Hipertensao Arterial

Sistémica 1,886+0,122 2,192+0,126 0,10
(n=19) (n=13)

IAM prévio 1,887+0,103 2,119+0,144 0,21
(n=15) (n=17)

Tabagismo 1,817+0,223 2,075+0,096 0,22
(n=8) (n=24)

distal em milimetros da ATID com as variaveis independentes
*média + 2EP

Tabela 3. Correlagdo de Spearman entre a média de didmetro distal
das ATID e variaveis independentes

Coeficiente de  Significancia

correlagdo (rho) bicaudal
Peso -0,35 0,05
Altura -0,16 0,03
Idade -0,06 0,74
Area coronariana 0,67 <0,0001
Intervalo cirurgia/CATE 0,29 0,1
Diametro de estenose proximal 0,32 0,08
Critério de fluxo TIMI 0,35 0,05
Dominancia de fluxo -0,21 0,24
CF-NYHA -0,19 0,29
Classificagdo de Angina -0,35 0,05
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No periodo analisado foram identificados 452 pacientes
submetidos a RM, com dupla ATI. Desta amostra foram
estudados, por cineangiocoronariografia, 32 pacientes com
ponte de ATID “in situ” pelo seio transverso. O periodo
médio de acompanhamento foi de 42 meses, variando de 1
a 204 meses entre a cirurgia e o reestudo angiografico.

A amostra foi constituida pelas seguintes caracteristicas
clinicas e demograficas (Tabela 1). O didmetro distal do
enxerto de ATID foi comparado por teste de hipdtese entre as

caracteristicas demograficas e angiograficas (Tabela 2).

As variaveis independentes continuas ou ordinais foram
correlacionadas com o didmetro distal da ATID (Tabela
3).

As variaveis: peso, altura, area coronariana, intervalo
cirurgia/CATE, didmetro de estenose proximal, TIMI,
classificagdo de angina e HAS apresentaram-se significante
estatisticamente na analise univariada (Tabelas 2 e 3).

No modelo de regressdo linear multiplo, foram
incluidos oito variaveis independentes. A area coronariana
correspondente & artéria marginal apresentou um coeficiente
de B de 0,424 (p<0,001) ¢ o didmetro de estenose da
marginal, um coeficiente de B de 0,55(p<0,0001). Este
modelo apresentou R=0,846 ¢ R? ajustado=0,696 com
p<0,0001.

DISCUSSAO

A andlise dos fatores angiograficos para avaliagdo do
remodelamento de enxertos arteriais baseia-se “in vivo” em
estudo morfométrico. Pela analise morfométrica, o presente
estudo focou-se em critérios angiograficos validados [23-
25], fatores de influéncia direta sobre o enxerto de ATI [9-
16] e mensurou quantitativamente o leito coronario distal
pela medida de area.

A analise univariada, a area coronaria do ramo marginal
da artéria circunflexa, o tempo em meses entre a cirurgia
e o reestudo por CATE e o didmetro de estenose no ramo
marginal apresentaram correlagéo positiva e moderada com
o diametro da ATID. Outras variaveis foram incluidas no
modelo de regressdo, ndo obstante por serem consideradas
possiveis variaveis de confusdo, servindo para ajustar o
modelo proposto. Notadamente, com um modelo ajustado,
variaveis de menor ou nenhuma magnitude, como a presenga
de ramos colaterais patentes, outrora correlacionado com
o remodelamento negativo [9-13] e “roubo” de fluxo, ndo
demonstraram correlagao estatisticamente significativa.

E notéria a influéncia do leito nativo distal, medido pela

area da marginal revascularizada, com o remodelamento
positivo da ATID. Esta medida possuiu coeficiente
de regressdo positivo com moderada importancia e
independente de outras possiveis variaveis de confusdo como
altura, peso, idade e sexo. Quanto aos coeficientes de B, estes
sdo resultantes finais de um modelo estatistico baseado em
regressdo linear multiplo. Portanto, pode-se interpreta-lo
como fatores independentes de correlagdo com o desfecho
analisado. Para tanto, neste estudo, o didmetro distal da
ATID, considerado como variavel dependente, submeteu-se
a influéncia da area coronariana revascularizada em 0,42
(p<0,001) e do didmetro de estenose da marginal com 0,55
(p<0,0001). A aplicagdo destes coeficientes demonstrou
um valor preditivo sobre diametro da ATID, ou seja, estes
podem isoladamente determinar a capacidade e magnitude
de alteragdo dos didmetros de ATID.

Este modelo apresentou R? ajustado=0,696 com
p<0,0001. Isto denota a probabilidade de 69,6% de
capacidade deste modelo estatistico, pelos coeficientes
finais, de predizer a medida de didmetro do enxerto
de ATID, independentemente as influéncias de tantas
variaveis inseridas inicialmente no modelo, e que obtiveram
significancia estatistica apenas na analise univariada.

Outros autores [19-21] também observaram correlagao
positiva entre o diametro de estenose e do enxerto. A presenga
de estenose no leito nativo, de maior ou menor magnitude,
influencia na dominancia de fluxo pelo leito distal (fluxo
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