Projeto: Caracterizacdo do perfil dos componentes do sistema das
cininas, oOxido nitrico e metaloproteinases, das citocinas e PCR no
processo de reestenose de stents impregnados por carbono poés
angioplastia percutanea transluminal periférica

A angioplastia transluminal periférica com o uso de stents impregnados por
carbono tem se tornado uma opcao viavel para o tratamento da DAOP em
casos especificos, (sobretudo em casos de estenoses criticas e
recanalizacdes) apesar da reincidéncia de estenose ainda ser significativa em
determinados casos. Estudos in-vitro mostram a maior biocompatibilidade
sanguinea de materiais impregnados por carbono, utilizadas em procedimentos
cardiovasculares (Fedel et al, 2010 ). Em modelos animais, ha evidéncias que
sustentam a hipotese de que os stents de nitinol impregnados com carbono
possuem maior biocompatibilidade e produzem menor reacdo inflamatéria,
resultando em menores indices de re-estenoses que 0s stents nao
impregnados com carbono. (Prunotto et al, 2005 ). A re-estenose € um fator
relativamente comum de falha do procedimento, principalmente no leito
vascular periférico. Diversos fatores foram correlacionados com o processo
fisiopatoldgico da reestenose, sendo que ha evidente presenca de um processo
inflamatoério cronico onde estdo envolvidos a producdo de moléculas pré
inflamatorias, migracédo e ativacao celulares e producdo excessiva de matriz
extracelular. O recrutamento e a proliferacdo de miofibroblastos e a sintese de
proteinas da matriz extracelular sdo os determinantes da formacdo de
neointima hipertréfica, com espessamento da parede vascular e reducdo do
[limen do vaso. O sistema calicreina-cinina desempenha diversos efeitos
diretos e indiretos sobre as células e mediadores celulares envolvidos no
processo inflamatério. Além disso, o endotélio vascular esta diretamente
envolvido principalmente como regulador da producao de éxido nitrico através
da acdo da oxido nitrico sintase. Ja foi demonstrado, da mesma forma, que a
matriz extracelular (ECM) desempenha um papel fundamental no
funcionamento adequado de diferentes tecidos e 6rgdos no corpo humano,
incluindo coracdo e vasos. Mudangcas no ECM ocorrem na patogénese de
muitas alteracdes cardiovasculares dentre elas a re-estenose pds angioplastia.
As metaloproteinases da matriz (MMP) e seus inibidores (inibidores teciduais
das metaloproteinases, TIMPs) sdo fundamentais no remodelamento da ECM
tanto em condic¢des fisioldgicas quanto patoldgicas. Desta forma as MMPs tem
um importante papel em doencas cardiovasculares como a aterosclerose e
reestenose. As citocinas sdo proteinas secretadas pelas células da imunidade
natural e adquirida. Podem ser produzidas em respostas a diferentes
microorganismos e outros antigenos, além de estimular respostas diversas das
células envolvidas na imunidade e inflamacdo. OBJETIVO: Estudo do processo
inflamatorio subjacente ao processo de reestenose, através da dosagem dos
componentes do sistema da calicreina-cinina, oxido nitrico, IL-6, IL-8, TNF-a,
TGF-B1, PCR, hemograma, atividade das metaloproteinases e perfil celular .
Correlaciona-l6s com os achados clinico-radiolégicos. MATERIAL E
METODOS: 40 pacientes selecionados no ambulatério de Cirurgia Vascular do
HCFMRP-USP serdo submetidos a angioplastia transluminal periférica com
stent impregnado por carbono do segmento femoro-popliteo para tratamento de
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DAOP. Estes pacientes realizardo exames de vigilancia (ultrassom e/ou
arteriografia) em 6 meses apos o procedimento cirargico/clinico, objetivando a
investigacdo de re-estenose, além de dosagem dos componentes do sistema
da calicreina-cinina, 6xido nitrico, IL-6, IL-8, TNF-a, TGF-B1, PCR, hemograma,
atividade das metaloproteinases pré, pds operatorios e 6 meses apos. Os
préprios pacientes serdo utilizados como grupo controle baseados nhas
dosagens pré operatorias.



