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Resumo

Objetivo: O objetivo deste trabalho é avaliar a evidén-
cia cientifica relacionada ao tratamento endovascular do
Acidente Vascular Cerebral (AVC) isquémico através da
trombectomia mecanica. Métodos: Trata-se de revisio da
literatura, utilizando-se os descritores “trombectomia”
ou “trombolise mecinica” e “acidente vascular cerebral”.
Resultados: Dezenove artigos sobre o assunto foram anali-
sados, sendo que destes 8 foram estudos clinicos, observando
que o tratamento endovascular do AV C com os dispositivos
de 2° geragdo (principalmente os stent retrievers) obtiveram
melhor desfecho clinico, avaliado pela escala Rankin modifi-
cada, e menor mortalidade em 30 ou 90 dias, sem aumento
das taxas de complicagoes relacionadas a revascularizagio.
Conclusées: A evidéncia do tratamento endovascular por
trombectomia mecanica no AVC isquémico agudo é recente,
por meio de estudos com resultados promissores, mostran-
do que esta modalidade de tratamento estd modificando a
histéria natural dos casos em que hd oclusdo proximal da
circulagdo cerebral anterior, geralmente mais grave, por
apresentarem maior drea de isquemia e pior progndstico.
Ji estdo em andamento estudos que avaliam o beneficio da
trombectomia expandindo-se o periodo de tempo habil para o
tratamento do AVC isquémico agudo em casos selecionados.
Ainda, identificamos a necessidade de estudos que utilizem
a trombectomia mecdnica em outros territérios de irrigacio
arterial, avaliando-se a viabilidade e os beneficios da trom-
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bectomia mecdnica no tratamento de oclusdes da circulagio
posterior e de oclusdes artérias distais.

Descritores: Trombectomia, Acidente vascular cerebral,
Isquemia encefilica, Trombolise mecinica

Abstract

Objective: The aim of this study is to evaluate the scientific
evidence related to the endovascular treatment of ischemic
stroke through mechanical thrombectomy. Methods: This
paper is a literature review, using the keywords “thrombec-
tomy” or “mechanical thrombolysis” and “stroke”. Results:
Nineteen articles on the subject were analyzed of which
eight were clinical studies remarking that the endovascular
treatment of stroke with second-generation devices (mainly
stent retrievers) had better clinical outcomes evaluated by
the modified Rankin scale, and lower mortality in 30 or 90
days without increasing complication rates related to revas-
cularization. Conclusions: The evidence of endovascular
treatment by mechanical thrombectomy in acute ischemic
stroke is recent, through studies with promising results
showing that this modality of treatment is modifying the
natural history of cases where there is proximal occlusion
of the anterior cerebral circulation, because of their greater
ischemic area and worse prognosis. Studies that evaluate
thrombectomy benefits are already underway expanding
time for treatment beginning in acute ischemic stroke in
selected cases. Furthermore we identified the need for stud-
ies that use mechanical thrombectomy in other territories of
arterial irrigation, evaluating the feasibility and benefits of
mechanical thrombectomy in the treatment of occlusions of
the posterior circulation and distal artery occlusions.

Keywords: Thrombectomy, Stroke, Brain ischemia, Me-
chanical thrombolysis

Introducao

As doencas do aparelho circulatério sao a causa
mais comum de mortalidade no Brasil, superando
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as causas neopldsicas. As doengas cerebrovasculares

ocupam o segundo lugar em mortalidade, logo apds

as doengcas isquémicas do coragao®.

Deste modo, as doengas cerebrovasculares ocupam
enorme importancia em satde ptblica, por apresenta-
rem alta taxa de morbimortalidade, além dos elevados
custos despendidos no tratamento, na reabilitacdo e
no seguimento dos pacientes.

O tratamento do AVC na fase aguda abrange trés
etapas:

1. terapia para recanalizacdo, através da trombolise
quimica intravenosa com Ativador do Plasmino-
génio Tecidual recombinante (rt-PA - recombinant
tissue plasminogen activator, ou alteplase), ou trom-
bolise quimica intra-arterial com rt-PA, ou trom-
bectomia mecanica/tratamento endovascular®;

2. terapia para evitar lesdo secundaria: controle rigo-
roso de glicemia, temperatura corporea, pressao
arterial, oximetria.

3. terapia para aumentar a circulagdo colateral

(terapias com o objetivo de recuperar a drea de
penumbra estdo em estudo, porém ainda faltam
medidas com eficacia e seguranca comprovadas).
Rha e Saver®, em 2017, publicaram metandlise
comparando a evolugdo natural do AVC (sem tra-
tamento) com diferentes formas de reperfusao. De-
monstraram que a recanalizacdo foi o fator preditor
independente mais importante para bom prognéstico,

com forte associagdo a independéncia funcional e a
menor mortalidade.

Trombectomia Mecéanica (tratamento
endovascular)

A trombectomia mecanica é uma opgao para re-
canaliza¢do quando hé oclusdo proximal de artérias
da circulagdo anterior. Técnica bastante recente, os
primeiros estudos publicados em 2013 (SYNTHESIS,
MS III, MR RESCUE) utilizavam dispositivos de
primeira geracdo sem ou em associacdo a alteplase
endovenosa, quando em tempo habil, obtendo como
resultado taxas de recanaliza¢do de 25% a 41%%*°). J&
os estudos publicados em 2015 (MR CLEAN, ESCAPE,
SWIFT PRIME, EXTEND-IA, REVASCAT) utilizando
dispositivos de segunda geragdo, obtiveram taxas de
recanalizagdo entre 59% a 86%, sendo que os stents re-
trievers se mostraram mais eficazes, e por issoa AHA /
ASA recomenda que os stents retrievers sejam preferi-
dos em detrimento de outros tipos de dispositivos®.

A tabela 1, apresenta os resultados encontrados
nos estudos analisados*' destacando o melhor desfe-
cho clinico nos grupos que realizaram a trombectomia
mecanica, avaliado pelo mRS (escala de Rankin modi-
ficada®- que avalia o grau de independéncia funcional
pos AVC) apds 3 meses. Também nota-se que nao ha
diferenca significativa entre as taxas de mortalidade

Tabela 1

Resultados publicados pelos estudos analisados“' em rela¢ao a taxa de recanalizacdo, taxas de mRS entre 0 e 2 apés
90 dias, mortalidade apés 30/90 dias, a mediana de valores das escalas de NIHSS e ASPECTS do paciente na entrada e
o dispositivo(s) utilizados pelos estudos.

SYNTHESIS IMS 11T MR RESCUE MR CLEAN

Int Cont Int Cont Int Cont Int Cont
Dispositivo 14% sten ret 1,5% stent ret Merci ou Penumbra  Stent Retrieval
NIHSS na entrada 13(9-17) 13(9-18) 17-(7-40) 16 (8-30) 16-19 16-20 17 (14-21) 18 (14-22)
ASPECTS na entrada 9 (7-10) 9 (8-10)
Recanalizacao nao publicado 41% 25% 58.7%
mRS 30.4% 34.8% 42.7% 40% 18.75% 20.3% 32.6% 19.1%
Mortalidade 8% 6% 19.1% 21.6% 18.75% 24% 18.9% 18.4%

ESCAPE SWIFT PRIME EXTEND-IA REVACAT

Int Cont Int Cont Int Cont Int Cont
Dispositivo Solitaire Stent Ret Solitaire Stent Ret Solitaire Stent Ret Solitaire Stent Ret
NIHSS na entrada 16 (13-20) 17 (12-20) 17 (13-20) 17 (13-19) 17(13-20) 13(9-19) 17 (14-20) 17 (12-19)
ASPECTS na entrada 9 (8-10) 9 (8-10) 9 (7-10) 9 (8-10) 7 (6-9) 8 (6-9)
Recanalizacao 72.4% 83% 40% 86% 65.7%
mRS 53% 29.3% 60% 35% 71% 40% 43.7% 28.2%
Mortalidade 10.4% 19% 9% 12% 9% 20% 18.4% 15.5

Int= intervencao ; cont= controle; stent ret=stent retriever; mRS= modified Rankin Scale; NTHSS= NIH Stroke Scale/Score;

ASPECTS= Alberta Stroke Program Early CT Score
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ap6s 30 ou 90 dias entre os grupos controle, no qual
realizaram apenas tratamento com rt-PA ou manejo
para evitar lesdo secundéria, em relagdo ao grupo
que realizou a trombectomia mecanica sem ou em
associacdo com rt-PA endovenoso.

Os critérios de inclusao utilizados pelos estudos
apresentaram algumas varia¢des, mas os atualmente
aceitos pela AHA /ASA'? sdo:

e Diagnostico clinico de AVC com déficit calculado
pelo NIHSS de 6 ou mais e pontuagao ASPECTS
de 6 ou mais na TC de cranio sem contraste;
Tomografia ou ressonancia magnética de cranio
excluindo hemorragia intracraniana;

Oclusao arterial proximal da circulagao anterior
(a. carétida interna na sua porgao intracraniana
distal ou a. cerebral média em seu segmento pro-
ximal, M1) demonstrada por angio-tomografia,
angio-ressonancia ou na angiografia de subtracao
digital;

Auséncia de incapacidade importante pré-AVC,
definido como escore mRS de 0 ou 1 pré-AVC;
Idade maior ou igual a 18 anos;

Inicio da trombectomia mecanica em até 6 horas
do inicio dos sintomas;

Obtencado do consentimento Informado

Assim como no tratamento com trombdlise qui-
mica endovenosa, para realizar este procedimento
deve-se atingir pressdo arterial sistélica menor que
185 mmHg e diastélica menor que 110 mmHg, além
do controle da glicemia capilar visando a obtencao de
valores normais, para reduzir o risco de complicagdes;
também é contraindicado o procedimento na evidéncia
laboratorial de alteragao da coagulagdo (plaquetas
<40mil e/ou INR >3)12,

E importante lembrar que o uso da alteplase na
dose padrao nao aumenta risco de sangramento du-
rante ou ap6s o procedimento, devendo ser realizada
sempre que o paciente estiver em tempo habil e ndo
possuir contraindica¢des a rt-PA, mesmo se estiver
sendo considerada a trombectomia mecéanica; esta,
quando indicada, deve ser realizada assim que pos-
sivel (ap0s o término da rt-PA), ndo sendo necessario
observar a resposta clinica do paciente apds a rt-PA
endovenosa, uma vez que a eficicia da trombectomia
mecanica em relagao a trombdlise quimica nesses casos
foi comprovada desde que em tempo hébil®?.

AAHA/ASA™ considera que apesar da incerteza
dos beneficios, em pacientes cuidadosamente sele-
cionados, o uso da trombectomia mecanica com stent
retrievers é razoavel em pacientes com oclusao das
porcdes M2 e M3 das artérias cerebrais médias, das
artérias cerebrais anteriores, das artérias vertebrais,
da artéria basilar e das artérias cerebrais posteriores.
Além disso, refor¢a a importancia da reducao do
tempo do inicio dos sintomas até a reperfusdo, pois
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quanto menor o tempo até a reperfusdo melhor o
resultado clinico™

Como os estudos nao incluiram pacientes menores
de 18 anos nado existe comprovagao do beneficio desde
tratamento nessa faixa etaria, porém é razoavel esten-
der o resultado dos estudos para este grupo etario?.

Para nao retardar o inicio do tratamento e agilizar
o reconhecimento da oclusdo proximal de artérias
da circulagdo anterior é recomendado que, durante
a realizacdo de exame de imagem o radiologista ou
técnico assim que observe a auséncia de hemorragia,
encaminhe o paciente para realizar a angio-tomografia,
angio-ressondncia ou angiografia enquanto ainda se
encontra no setor de neuroimagem®?.

O objetivo da trombectomia mecanica € a reca-
nalizagdo, que é quantificada pela escala TICI (TICI
- thrombolysis in cerebral infarction score)™. A reperfusido
é definida como obtengdo de graus TICI 2b ou 3 apés
trombdlise, nos quais se observa o preenchimento
completo do territério vascular apds o ponto de obs-
trugao, porém com fluxo lentificado no grau TICI 2b,
ou normalizado no TICI 3%.

Existem 3 tipos de dispositivos atualmente: 1. Coil
retriever: sdo fios em espiral que englobam o émbolo
permitindo a remocao destes; 2. Aspiration device: sao
dispositivos que promovem uma pressao negativa
para remover o émbolo; 3. Stent retrievers: sao stents
que abertos permitem a adesdo do émbolo a trama do
dispositivo permitindo a remogao do mesmo®.

As principais complicagdes relacionadas ao proce-
dimento sao: hemorragia intracerebral, hemorragia su-
baracnéidea, microembolizagdes distais, sangramento
sistémico, sangramento no local de inser¢ao do cateter,
formacao de aneurisma no local de insercao do cateter,
infecgdo no local de inser¢ao do cateter, morte. Ndo ha
evidéncia de aumento nas taxas de complica¢des apos
reperfusao por trombectomia mecanica em relagao ao
tratamento com rt-PA endovenosa, mesmo quando
associada a esta, encontrando taxas semelhantes de
complicagdes, como observamos na Tabela 2¢'V.

O estudo REVASCAT também analisou as taxas de
complicagdes relacionadas especificamente ao catete-
rismo e a trombectomia mecanica observando taxas de
4.9% de embolizacéo distal, 3.9% de disseccdo arterial,
4.9% de perfuracao arterial, 10.7% de hematoma no
local da puncao, 1% de formagao de pseudoaneurisma
no local de puncdo e vasoespasmo necessitando de
intervengao em 3.9% dos pacientes®.

Pacientes que se encontrem em centros nao-
-especializados para a realizacdo de trombectomia e
com critérios para rt-PA endovenosa devem iniciar sua
infusdo e, caso se identifiquem sinais de oclusao da
circulagao anterior proximal, devem ser encaminhados
para centros especializados em AVC que realizem a
trombectomia mecanica, desde que em tempo habil;
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Tabela 2

Porcentagens das complica¢Ges nos grupos controle e nos grupos intervencao por trombectomia mecanica
encontradas nos estudos analisados“™.

MR RESCUE MR CLEAN ESCAPE
Cont Int Cont Int

SWIFT PRIME
Int

EXTEND-IA
Cont

REVASCAT
Int
15.5%
937%

SYNTHESIS

IMS III
Int

Int
9%
8%

Int Cont Cont Int Cont

12.6%
4.9%

Cont
7%

Cont
Deterir. neurol.

Morte em 7d 6% 15%  10.8% 11.6% 12.4%

Morte em 30-90d 19.1%
6.2%

11.5%

21.6%
5.9%
5.8%

18.75%
9%

24%
6%

18.9%
7.7%
0.9%

18.4%
6.4%
O(VO

10.4%
3.6%

19%
2.7%

9%
0%
40/ o

12%
3%
1%

9%
0%

20%
6%

18.4%
1.9%
4.9%

15.5%
1.9%
1.9%

Hemor. Intracr. 6% 6%

Hemor. Subar.
2%

2% 5.1%

16.1%

AVCi recorrente 6.3% 5.6%  0.4% 39%  2.9%

Rela. Procedim. 2.4%

Int = intervencao; cont = controle; deter. neurol.= deterioragao neuroldgica; hemor. intracr.= hemorragia intracraniana; hemor. subar.= hemorragia subaracnéide;
AVCi= acidente vascular cerebral isquémico; relac. procedim.= relacionados ao procedimento.

a chamada estratégia “Drip and Ship” . Apenas
10% dos pacientes com AVC isquémico tem oclusao
proximal da circulagdo anterior, e portanto a maioria
nao tem indicagao deste tratamento; porém, a terapia
endovascular vem mudando o desfecho clinico deste
grupo de pacientes, que em geral evoluiram com areas
isquémicas grandes, que resulta em tempo prolongado
de internagdo, pior grau de independéncia e maiores
taxas de mortalidade.

Trombectomia Mecéanica no Brasil

No Brasil, os dispositivos para trombectomia
aprovados pela ANVISA sao: os “Aspiration devices”
(Penumbra) e os “Stents retrievers” (Solitaire e Trevo). O
dispositivo MERCI (“coil retriever”) ndo esta disponivel
no Brasil, uma vez que nao estdo disponiveis estudos
clinicos randomizados com dados de prognéstico
utilizando este tipo de dispositivo®?.

Apesar da aprovagao desses dispositivos em ter-
ritério brasileiro, este tipo de terapéutica ainda nao
estda disponivel no setor ptblico de satde. O estudo
Resilient, iniciado em janeiro de 2017, é um ensaio
clinico randomizado que estd sendo realizado pelo
Ministério da Satide (DECIT/SAS) em parceria com
o CNPq, com o intuito de comprovar os resultados
internacionais em ambito nacional. Este estudo avalia
se os hospitais do sistema ptiblico de satide no Brasil
apresentam estrutura organizacional suficiente para
aplicar esta terapéutica além de avaliar se estes locais
atingem os mesmos resultados de eficicia e seguranga
dos comprovados pelos estudos internacionais, para
posterior implementacao da terapia endovascular no
SUS. Este estudo analisa se a trombectomia mecanica
com stent-retriever e/ ou tromboaspiragao é superior ao
tratamento clinico em atingir evolugao neurolégica mais
favoravel em 90 dias em casos de AVC isquémico agudo
com oclusdo de vasos da circulagdo anterior proximal
em pacientes atendidos no sistema ptblico de satde®.
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De acordo com as “Diretrizes brasileiras para o
tratamento endovascular de pacientes com acidente
vascular isquémico agudo” dejaneiro de 2017, o suces-
so da implementacao do tratamento endovascular nos
servigos publicos e privados depende de planejamento
e organizagdo de recursos locais e da organizagdo de
uma rede de AVC capaz de identificar e encaminhar os
pacientes para centros especializados. Nessa diretriz,
as recomendacOes para a realizagdo da trombectomia
seguem os critérios ja relatados neste trabalho™”.

Perspectivas para o futuro

Considerando as limitacdes dos estudos atuais,
temos como perspectivas para o futuro o estudo
dos efeitos da trombectomia mecénica na circulagao
posterior do sistema nervoso central e também em
oclusdes distais.

Ainda dentro das perspectivas futuras, o estudo
DAWN® observou beneficio da utiliza¢do da trom-
bectomia mecénica em pacientes com até 24 horas do
inicio dos sintomas®®. Neste estudo foram seleciona-
dos pacientes com oclusdo de grandes vasos apresen-
tando inicio de sintomas entre 6 e 24 horas (média 13
horas) e que apresentassem um pequeno nticleo de
infarto em relagao ao escore de déficits apresentados
(calculado pelo National Institutes of Health Stroke
Scale- NIHSS) - chamado de mismatch entre o déficit
e a area de infarto. Seus resultados demonstraram
que a trombectomia mecdnica, realizada conforme
o protocolo do estudo, se manteve benéfica até as 24
horas desde a tltima vez que o paciente foi visto sem
sintomas, e confirmou que o quao mais precoce o tra-
tamento, maiores as chances do paciente apresentar
independéncia funcional®. Os resultados mostraram
melhora de independéncia funcional e de sequelas em
relacao aos controles.

Desta maneira, como observado no estudo
DAWN® e a ser verificado em demais estudos futuros
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(DEFUSE-3, possivel MR CLEAN LATE) é possivel
que ocorra mudanga do tempo hébil de realizagao
do tratamento endovascular de oclusdes arteriais, a
depender da selecao dos pacientes™?.

Conclusao

Apesar de apenas 10% dos pacientes com AVC is-
quémico terem alguma oclusao proximal da circulagdo
anterior, a trombectomia mecanica vem mudando o
desfecho clinico deste grupo de pacientes, cujo quadro
estd associado a grande morbi-mortalidade. Ja exis-
tem estudos em andamento que objetivam avaliar o
beneficio da trombectomia expandindo o tempo habil
para seu tratamento. Identificamos ainda a necessida-
de de novos estudos que avaliem a viabilidade e os
beneficios da trombectomia em oclusdes distais e em
oclusdes da circulagao posterior.
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