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RESUMO

Bicudo LS. Valor da ecocardiografia tridimensional em tempo real em
portadores de cardiomiopatia hipertréfica. Comparagcdo com a
ecocardiografia bidimensional e a ressonancia magnética cardiovascular
[Tese]. Sao Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo;
2007. 82p.

INTRODUGCAO: A ecocardiografia tridimensional em tempo real (E3DTR)
vem provando sua acuracia para quantificar os volumes do ventriculo
esquerdo (VE), fracdo de ejegdo (FEVE) e massa em pacientes com
cardiomiopatia. Na cardiomiopatia hipertréfica (CMH), onde a morfologia
ventricular pode estar muito alterada, a analise das estruturas cardiacas é
fundamental para indicagao da terapéutica ideal. A ressonancia magnética
cardiovascular (RMC) € um método superior na analise segmentar do VE
em comparagdo a ecocardiografia bidimensional (E2D), mas com alta
complexidade e existente em poucos centros diagndsticos, com contra-
indicacdes e limitagdes para a sua realizagdo. METODOS: Estudo
transversal, comparativo, duplo cego, em 20 portadores de CMH, com
E2D, E3DTR e RMC realizados com intervalo maximo de 06 meses e
armazenados em formato digital. A espessura das paredes, volumes,
funcdo sistdlica e massa ventricular esquerda foram analisados pelos
meétodos ecocardiograficos e pela RMC, assim como o movimento anterior
sistélico da valva mitral, o indice geométrico do VE e o indice sistdlico de
dissincronia do VE. ANALISE ESTATISTICA: Analise estatistica pelo
coeficiente de concordancia de Lin, correlagao linear de Pearson e modelo
de Bland-Altman. RESULTADOS: Foi obtida exequibilidade elevada acima
de 94%, dependente do parametro avaliado. Concordancia satisfatéria e
forte correlagéo linear evidenciada para a analise segmentar (Rc>0.84 e
r>0.85; p<0.0001) observada para os métodos ecocardiograficos
comparados a RMC, com concordancia excelente entre os métodos
ecocardiograficos (Rc=0,92 e r=0,92, p<0,0001). Concordancia satisfatoria
e forte correlagéo linear para a fragao de ejegao do VE (Rc=0.83 e r=0.93;
p<0.0001) pela E3DTR comparada a RMC. Concordéancia excelente e
forte correlagao linear para o VDFVE e VSFVE pela E3DTR comparada a
RMC e pela E2D comparada a E3DTR (Rc>0.90 and r>0.95; p<0.0001),
assim como para a massa do VE, para os métodos E3DTR e RMC
(Rc=0.96 e r=0.97; p<0.0001). Evidenciada maior exequibilidade da
analise do MAS pela E3DTR. O indice geométrico do VE foi
>0,15mmxm?2xml” para todos os métodos. Observada correlagéo negativa
entre o indice de dissincronia do VE e o percentual de fibrose miocardica,
sem significancia estatistica. CONCLUSOES: A E3DTR é precisa e
superior a E2D na avaliacdo da distribuicdo da hipertrofia miocardica,
quantificacdo dos volumes, funcdo e massa ventricular esquerda em
pacientes com CMH quando comparada a RMC, e parece ser superior na
analise do MAS, pela melhor visdo espacial da valva mitral.Todas as



medidas do indice geométrico do ventriculo esquerdo estavam acima de
0,15mmxm?2xml™’, compativel com CMH. Nao foi identificada correlagao
entre o indice sistdlico de dissincronia ventricular esquerda e a fibrose
miocardica.

Descritores: 1.Cardiomiopatia hipertrofica. 2.Diagnéstico por imagem /
meétodos. 3.Ecocardiografia tridimensional. 4.lmagem por ressonancia
magnética. 5.Ecocardiografia



ABSTRACT

Bicudo LS. Value of real-time three-dimensional echocardiography in
patients with hypertrophic cardiomyopathy. Comparison with two-
dimensional echocardiography and magnetic resonance imaging. [Thesis].
S&o Paulo: University of Sdo Paulo Medical School; 2007. 82p.

INTRODUCTION: Real-time three-dimensional echocardiography (RT3D)
has been demonstrated an accurate technique for the quantification of left
ventricular (LV) volumes, ejection fraction (LVEF), and mass. In patients
with hypertrophic cardiomyopathy (HCM), in which alterations of ventricular
morphology are common, cardiac structural analysis is of utmost
importance for guiding adequate therapy. Although magnetic resonance
imaging (MRI) seems to have better definition for segmental analysis than
two-dimensional echocardiography, (2D-E), it is considered a complex test
with low availability and some limitations for use. METHODS: Comparative
and double-blinded study in 20 patients with HCM. All patients underwent
2DE, RT3D and MRI within maximal interval of 6 months. Parameters
analyzed by echocardiography and MRI included: wall thickness, LV
volumes, systolic function, LV mass, systolic anterior motion of mitral
valve, LV geometric index and LV dyssynchrony index. Statistical analysis
was performed by Lin agreement coefficient, Pearson linear correlation
and Bland-Altman model. RESULTS: Feasibility for measurements by MRI
and echocardiography was 94%. There was good agreement and linear
correlation between segmental analysis by echocardiography and MRI
(Rc>0.84 and r>0.85; p<0.0001) and excellent correlation between 2DE
and RT3DE (Rc=0.92 and r=0.92; p<0.0001). We also observed good
agreement and linear correlation between RT3DE and MRI for ejection
fraction (Rc=0.83 and r=0.93; p<0.0001) and excellent agreement and
linear correlation between RT3DE and MRI for LV end diastolic volume
and LV end systolic volume determinations (Rc>0.90 and r>0.95;
p<0.0001) and mass (Rc=0.96 and r=0.97; p<0.0001). The feasibility for
systolic anterior motion of mitral valve was higher by RT3DE (91%) than
2DE (64%). LV geometric index was >0.15 mmxmz2xml™ for all techniques.
There was no correlation between LV dyssynchrony index and the
percentage of myocardial fibrosis.
CONCLUSIONS: RT3D is an accurate technique with superior
performance than 2DE for the evaluation of myocardial hypertrophy
localization, LV volume and functional determination as well as for LV
mass assessment in patients with HCM in comparison with MRI. In
addition, it seems to be superior for the analysis of systolic anterior motion
due to its better spatial view of mitral valve. All measurements of LV
geometric index were above the value of 0.15 mmxm2ml”, and such
findings are compatible with HCM. No correlation between LV
dyssynchrony index by RT3D and the percentage of myocardial fibrosis
determined by MRI was identified.



Key words: 1. Hypertrophic cardiomyopathy; 2. Noninvasive diagnosis /
imaging; 3. Three-dimensional echocardiography; 4. Magnetic resonance
imaging; 5. Echocardiography.
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1 INTRODUGAO

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é uma doenca
cardiaca genética complexa e relativamente comum, objeto de
intensa discussao e investigagdo ha mais de 40 anos. Representa,
com frequéncia, um dilema nos cuidados primarios para clinicos
gerais e cardiologistas, em fungdo da heterogeneidade na
sintomatologia, histéria natural e progndstico, com controvérsias em
relagdo aos critérios diagndsticos, curso clinico e manejo
terapéutico.1‘2 E uma importante causa de morte em pacientes de
todas as idades, entretanto, morte subita e inexplicavel em jovens é
infelizmente a manifestacdo mais temida, sendo a causa mais
comum de morte subita de origem cardiaca em jovens atletas.?

A apresentacdo fenotipica da CMH é extremamente
heterogénea, variando desde pacientes portadores assintomaticos a
pacientes com sintomas incapacitantes, portanto, requer um
diagndstico clinico acurado com a determinacédo da distribuicdo da
hipertrofia e suas consequéncias, avaliagcao do risco de morte subita
e planejamento terapéutico e também demanda um
acompanhamento periddico, para diagnostico precoce de sua
progressao para faléncia cardiaca.*>®

A extensao da hipertrofia ventricular esquerda na CMH é
um fator de risco cardiovascular independente, portanto técnicas que

definam com acuracia as medidas da espessura miocardica, assim



como os volumes diastdlico e sistdlico, a fracdo de ejecéo e a massa
do ventriculo esquerdo sdo necessarios para avaliar a eficacia das
estratégias terapéuticas na atenuacdo das caracteristicas dessa
doenca.”®

Estudos recentes com enfoque em patologia sugerem que
a presenga de substrato miocardico anormal € provavelmente a
chave determinante de eventos clinicos.>%1%1112

O risco de morte subita é determinado por multiplos
fatores, incluindo potenciais mecanismos desencadeadores de
arritmias, como a extenséo do desarranjo das fibras musculares e da
matriz extracelular e o incremento da fibrose miocardica com
destruicdo das fibras elasticas, que, presumivelmente, representa o
substrato anatbmico para a instabilidade elétrica, entre outros
achados histopatolégicos como a hipertrofia e anormalidades das

2111213 o tem sido associado a muitos

artérias coronarias intramurais
marcadores clinicos nao invasivos. Estes marcadores sao descritos
como a presenga de: taquicardia ventricular (sustentada ou nao-
sustentada); fibrilagdo atrial paroxistica; historia familiar de morte
subita em individuos com menos de 40 anos; historia de sincope ou
pré-sincope; alteragdes hemodinamicas importantes, incluindo
gradiente de obstrugdo na via de saida do ventriculo esquerdo maior
ou igual a 50 mmHg; hipotensédo arterial induzida pelo exercicio

fisico, particularmente abaixo de 50 anos; insuficiéncia mitral

significativa; aumento do atrio esquerdo acima de 50mm; evidéncia



de perfusdo miocardica anormal, indicativa de isquemia miocardica e
hipertrofia ventricular maior ou igual a 30mm."

Um outro marcador de risco recentemente estudado pela
ecocardiografia é a presenca de dissincronia ventricular.'*'*® Em
um ventriculo com contragdo sincronica de todos os segmentos,
espera-se que cada segmento obtenha um minimo volume
aproximadamente no mesmo ponto no ciclo cardiaco, no entanto, em
um ventriculo dissincrbnico havera uma dispersdo nos tempos do
ponto para minimo volume para cada segmento.17 A identificacao da
presenca de dissincronismo e suas correlacdes é importante para a
avaliagao e programacao terapéutica dos portadores de CMH.

Estudos realizados por D’Andrea et al.'*' buscaram
avaliar a relacdo entre arritmias ventriculares e dissincronia sistolica
miocardica intraventricular, e demonstraram que um retardo sistélico
intraventricular > 45ms foi correlacionado com um subgrupo de
pacientes com taquicardia ventricular ndo sustentada e morte subita
de origem cardiaca, com elevada sensibilidade e especificidade.

Nos ultimos anos, a ressonancia magnética cardiovascular
(RMC) tem emergido como um método preciso no diagnédstico de
CMH e em virtude da sua alta resolugdo espacial é considerada
padrdo ouro na avaliacido desta doenga.16 A funcao cardiaca e a
dindmica do fluxo na via de saida do ventriculo esquerdo (VSVE) séo
bem caracterizados com a RMC, especialmente nos individuos com

estudo ecocardiografico insatisfatorio.*'*% Ela avalia as varias



formas de hipertrofia, a fungado ventricular, o gradiente de pressao
entre a VSVE e a aorta, identifica e quantifica a distribuicéo da fibrose
miocardica pela visualizagédo do realce tardio,? permite determinar
diagndsticos diferenciais e avaliagdo de critérios progndésticos como a
correlacdo positiva entre a presenca de fibrose miocardica e a
taquicardia ventricular, marcador de morte subita. E, no entanto, um
exame com disponibilidade limitada, de alta complexidade e contra-
indicacdes absolutas e relativas frequentes na pratica clinica.

A ecocardiografia bidimensional com Doppler e
mapeamento de fluxo em cores (E2D) € um método muito utilizado
para avaliagao da hipertrofia ventricular esquerda independente da
causa, por ter baixo custo, ser uma técnica de alta disponibilidade,
com resultado rapido, versatil e reprodutivel.*'®%® Entretanto, a
natureza tridimensional da CMH requer precisa definicdo do local e
extens&o da hipertrofia, que pode n&o ser bem definida pela E2D.*1®

A tecnologia ultra-sonografica tem evoluido marcadamente
nos ultimos quinze anos, com novos equipamentos e técnicas com
qualidade de imagem superior, maior acuracia e abrangéncia
diagndstica. Em 1991, von Ramm et al.?” descreveram o primeiro
equipamento ecocardiografico tridimensional em tempo real, capaz
de adquirir dados volumétricos com quantidade de quadros por
segundo suficientes para caracterizar o movimento cardiaco. Esta

metodologia tem sido desenvolvida rapidamente, e diferentes



versdes da imagem tridimensional em tempo real estdao atualmente
disponiveis em varias plataformas.

A ecocardiografia tridimensional tem o potencial de
expandir a capacidade diagndéstica na ultra-sonografia cardiaca,
como um método seguro, acurado, versatil, custo-efetivo, enquanto
prové amplo espectro de informacdes clinicas relevantes. Muitos
trabalhos vém comparando os dados dos volumes das camaras
cardiacas, massa e fracdo de ejecao ventricular esquerda obtidos
com este método e a RMC, com excelente correlagdo.?®3* QOutros
estudos mostram avangos da ecocardiografia tridimensional em
tempo real (3DTR) em oferecer uma potencial avaliacdo da
dissincronia ventricular esquerda com correlacdo negativa entre a
fragdo de ejecado do ventriculo esquerdo (FEVE) e o indice sistdlico

de dissincronia e correlagao positiva com taquicardia ventricular''®

e
morte subita de origem cardiaca, com a identificagdo de critérios de
: ¢ atin 16,34-36 o .
pior prognostico. Deste modo, a aplicacdo de novo método
custo-efetivo com precisdo diagnostica elevada é relevante para a

avaliagdo minuciosa desta doenca de ampla expressao genotipica,

fenotipica e clinica.



1.1 Aspectos genéticos e epidemiolégicos

A CMH é uma doenca hereditaria mendeliana autossémica

37-39

dominante em 50% a 60% dos casos, nos restantes, é

considerada forma esporadica, sem etiologia definida, supostamente
devida a mutagées espontaneas ainda ndo bem reconhecidas.>*°

A determinacéo do gendtipo dos portadores de CMH ainda
€ um procedimento complexo, de alto custo e realizado em poucos
centros do mundo. Até o momento, ja foram identificadas alteragdes
em doze genes diferentes, que codificam proteinas do sarcémero
cardiaco, e cerca de 400 mutagdes especificas nestes genes. %4447

A penetrancia clinica na CMH é extremamente variavel, e
portadores de uma mesma familia, com idéntica mutagdo génica
cardiaca, podem ter expressdo fenotipica distinta, sugerindo que
genes modificadores e fatores ambientais podem interferir na
extens&o e nas caracteristicas da hipertrofia miocardica.***4¢-52

Investigagbes epidemiolégicas de diversos estudos
mostraram prevaléncia similar da expressao fenotipica da CMH em
adultos da populagdo geral em cerca de 0,2% (1:500) e entre os
portadores de cardiopatias de 0,5%, conforme levantamentos
realizados nos Estados Unidos, no Japdo e na China.>*®" No
entanto, estudos modernos usando a ecocardiografia sugerem que a

prevaléncia possa ser maior do que se descrevia, de forma que, é

muito provavel que a CMH seja a doenga cardiaca genética mais



comum.*” Os dados mais consistentes sobre a prevaléncia da CMH
foram obtidos com o estudo CARDIA (Coronary Artery Risk
Development in Adults), no qual foram estudados prospectivamente
4.111 adultos jovens, com menos de 40 anos de idade,
aparentemente saudaveis, sendo detectado CMH ao exame
ecocardiografico em 0,17% da amostra.>* No Brasil, estima-se que

cerca de 338 mil individuos sejam portadores desta doencga.®%’

1.2 Critérios de diagnodstico

O diagndstico da CMH é baseado na demonstragdo de
hipertrofia ventricular esquerda (HVE) na auséncia de outras causas,
como hipertens3o arterial sistémica (HAS) ou estenose aodrtica.’®*° O
achado ecocardiografico da razdo espessura da parede septal pela
espessura da parede infero-lateral maior que 1,3 é fortemente
associado com a presenca de CMH,® entretanto, esta razdo acima
de 1,5 aumenta a especificidade para este diagndstico. Outros
achados ecocardiograficos ao modo M (unidimensional), associados
com CMH forma obstrutiva, como o movimento anterior sistolico da
valva mitral (MAS) e o fechamento mesosistélico da valva aortica,

tém sido detectados em outras condi¢cdes e, portanto, ndo sao

considerados patognomdnicos da CMH.®’



O diagnostico diferencial inclui lesdes como amiloidose,®
sarcoma septal, glicogenoses, mucopolissacaridoses (doengca de
Hurler e de Hunter), mixedema, Ataxia de Friedrich, além de outras
patologias como a sindrome de Noonan e sindrome de Kearns-

Sayre.>2%3

Individuos idosos podem desenvolver hipertrofia na
porcao basal da parede septal (septo sigméide) como um fenédmeno
relacionado somente ao envelhecimento, assim como a hipertrofia
secundaria a HAS ou estenose valvar adrtica pode comumente levar
a um importante grau de hipertrofia septal.64 Algumas doengas
sistémicas tem sido associadas também com uma forma hipertréfica
de cardiomiopatia em idosos, como o feocromocitoma,
neurofibromatoses, lentiginoses e esclerose tuberosa.*?

Em 2% dos atletas de elite, a espessura da parede
ventricular esquerda pode estar entre 13 e 16 mm, o que pode
dificultar a diferenciagao clinica e ecocardiografica entre CMH e
Coracdo de Atleta.®*®® Um estudo recente apresentou um indice
geomeétrico do ventriculo esquerdo com elevada especificidade (99%)
para diferenciar Coragdo de Atleta de outras patologias cardiacas
associadas a hipertrofia, com dados obtidos pela RMC, pela razao
entre a maior espessura da parede na diastole final e o volume
diastdlico final do ventriculo esquerdo (VDFVE), indexado a

superficie corpérea, onde valor menor que 0,15mmxm2xml™" indica

critério diagnostico para Coragéo de Atleta,®® mas ndo é especifico
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para diferenciar portadores de CMH de outras cardiopatias

associadas a hipertrofia miocardica.

1.3 Métodos Graficos e de Diagnéstico por Imagem

1.3.1 Eletrocardiografia

Alteragbes eletrocardiograficas sao frequentes, apesar de

ndo existir um padrdo especifico para a CMH,"*70

e 0s
eletrocardiogramas inteiramente normais s&o vistos em cerca de
15% destes pacientes apenas, geralmente quando ha uma hipertrofia
ventricular localizada. As anormalidades mais comuns incluem
alteracbes do segmento ST e da onda T, sobrecarga ventricular
esquerda, ondas Q proeminentes em 20 a 50% dos casos
envolvendo a parede inferior e a parede anterior ou ambas, e
sobrecarga atrial esquerda, direita ou de ambos os atrios. 467072

As arritmias ventriculares sdo comuns, ocorrendo em mais
de 75% dos pacientes que se submetem a monitorizacado
eletrocardiografica continua ambulatorial (Holter).”® Alguns estudos
demonstraram que a taquicardia ventricular parece ser o mecanismo
principal de morte subita, associada com o grau de fibrose entre as
fibras miocardicas.”

O teste ergométrico € um exame de especial importancia

tanto para a avaliacido inicial como evolutiva, sendo muito util na
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orientacdo quanto aos exercicios fisicos.”” Com este método,
podemos avaliar a resposta pressorica diante do esforgo, assim
como o consumo de oxigénio e capacidade cardiorrespiratoria,

parametros estes de valor progndstico.

1.3.2 Radiografia de torax

Os achados do exame radiografico sado variaveis. A
silhueta cardiaca pode variar de normal a criticamente aumentada, e
na maioria dos casos de cardiomegalia aparente, quando se
apresenta aumentada é devido a hipertrofia ventricular esquerda ou
ao aumento do atrio esquerdo, ou ambos, especialmente quando

presente refluxo mitral de grau importante.”" "

1.3.3 Medicina nuclear

O mapeamento miocardico com Talio?"

, particularmente
quando se realiza a Tomografia Computadorizada por Emissao de
Foton Unico (SPECT), permite a determinacéo direta da espessura
relativa do septo e da parede livre, podendo ser valioso quando a
analise ecocardiografica ndo for adequada. Defeitos reversiveis com
o Talio,®®' presumivelmente indicativos de isquemia, sdo achados

comuns na CMH na auséncia de doenca arterial coronaria (DAC).”%"8
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1.3.4 Estudo hemodindmico

Deve ser reservado para condigbes em que se suspeita de
doenga arterial corondria associada ou quando a terapéutica
intervencionista esta sendo proposta, como cardiomiectomia
transvalvular adrtica e ablacdo septal com etanol.52%30343576 A
arteriografia coronaria é indicada em pacientes com CMH associada
a histéria de angina tipica com fatores de risco para DAC e idade

superior a 40 anos. 19364279

1.3.5 Ressonancia Magnética Cardiovascular

A RMC é um método baseado no uso da radiofrequéncia
em tecidos submetidos a um campo magnético, nao utiliza radiacao
ionizante ou contrastes nefrotoxicos, sendo um dos métodos de
maior seguranga no diagnostico cardiovascular,®® e que nos fornece
imagem tridimensional, multiplanar e com excelente resolugao
espacial, para um estudo detalhado da extensdo, distribuicdo e
significancia da hipertrofia miocardica, avaliagao precisa da funcao

ventricular e da textura da parede miocardica (Figura 1).282°
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Figura 1: Imagem da via de saida do VE pela ressonancia
magnética cardiovascular evidencia hipertrofia miocardica com
predominio septal (seta)

Nas cardiomiopatias € considerado um exame de primeira
escolha para algumas doengas especificas, mas sua grande
aplicabilidade esta na possibilidade de realizar o diagndstico
diferencial entre as diversas etiologias que envolvem alteragdes do
musculo cardiaco, com valor progndéstico, como identificar padrées de
fibrose miocardica (Figura 2) pela técnica de realce tardio,®® com o
uso do contraste endovenoso gadolinio. Este agente é um ion
metalico paramagnético, que em fungédo da toxicidade apresentada

em sua forma ibnica € utilizado como um quelato, ou seja, moléculas
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organicas grandes (complexo ligante) que formam um complexo
estavel ao seu redor.

Segundo Moon et al.,** areas de fibrose sdo detectadas
pela RMC na CMH, assim como no infarto miocardico, porém na
CMH a distribuicdo da fibrose ndo obedece a uma correlacdo com o
territério coronariano, mas segue um padrdao multifocal e
mesocardico. Essas areas de realce tardio na CMH apresentam
implicagbes progndsticas, pois podem significar substrato anatémico
para o0 desenvolvimento de arritmias, presenca de doenca

progressiva e morte stbita.?**

Figura 2A Figura 2B

Figuras 2A e 2B: Imagens do corte longitudinal (2A) e do corte
transversal (2B) pela ressonancia magnética cardiovascular
evidenciam sinais de realce tardio miocardico (setas)

As contra-indicacbes para realizacdo da RMC sao as
presencas de: marcapasso, desfibrilador implantavel, clips metalicos
intracranianos, corpo estranho metalico intra-ocular, fragmento

metalico proximo a estruturas vitais (projétil) e implante coclear, além
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de individuos com claustrofobia e paciente critico instrumentalizado
(catéter de Swan-Ganz). Em alguns casos, temos como limitagdes
também a visualizagdo ndo adequada das paredes miocardicas,
como por exemplo, da parede antero-lateral ou do tergo superior da
parede septal.®%®

Embora ndo haja contra-indicagdes especificas para o uso
do gadolinio, deve-se evitar a utilizacado de altas doses de qualquer
quelato de gadolinio em pacientes com insuficiéncia renal. E
importante avaliar com critérios rigidos a necessidade de seu uso em
pacientes com insuficiéncia renal crbnica avancada, uma vez que
foram relatados casos de fibrose sistémica nefrogénica associada a
utilizagcado de agentes de contraste contendo gadolinio neste perfil de
pacientes. No entanto, nem todos os individuos renais crénicos
desenvolveram a fibrose sistémica nefrogénica e, portanto, tém sido
sugeridos fatores de risco associados, como medicagdes que
possam causar transmetalacdo do gadolinio ou acidose, e altas
doses de eritropoetina. Além disso, hiperfosfatemia, acidose, cirurgia
recente, doenca hepatica, hipercoagulabilidade e processos proé-
inflamatérios podem predispor os pacientes a fibrose sistémica

nefrogénica.®?

1.3.6 Ecocardiografia

A ecocardiografia constitui o principal método de

investigacao para o diagndstico e avaliagdo da CMH, sendo um
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exame nao invasivo de alta resolugdo que nos permite identificar e
quantificar caracteristicas anatdmicas e funcionais. #6883 Esta se
divide em varias modalidades, inicialmente com a ecocardiografia
unidimensional (modo M), seguida da bidimensional, com suas
técnicas derivadas do Doppler e, mais recentemente, a

ecocardiografia tridimensional.

1.3.6.1 Ecocardiografia Bidimensional com Doppler e Mapeamento
de Fluxo em Cores

Com o advento da ecocardiografia bidimensional houve um
grandioso aumento na detecgdo da extensdo, distribuicdo e
gravidade da CMH.®'% A hipertrofia mais acentuada da parede
septal € a forma mais freqlente (Figura 3), no entanto, existe uma
ampla faixa de variagao da distribuicdo, assim como do grau da
hipertrofia, desde hipertrofias discretas (13 a 15 mm) até importantes
(>50mm), 146478

A avaliacdo ecocardiografica requer janela transtoracica
adequada para a aquisigdao das imagens do ventriculo esquerdo, nos

planos paraesternais e nos planos apicais (Figuras 4A, 4B, 4C e 4D).
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Figura 3: Ecocardiograma bidimensional mostrando o plano
paraesternal transversal com evidéncia de hipertrofia miocardica mais
acentuada na parede septal (seta)

(4A) (40)

(4B) (4D)

Figura 4: Planos ecocardiogréficos: paraesternal longitudinal (4A), com
hipertrofia predominante infero-lateral (seta), paraesternal transversal
(4B) com evidéncia de hipertrofia global, apical duas camaras (4C),
mostrando hipertrofia predominante da parede inferior (seta) e apical
quatro camaras (4D), com hipertrofia predominante na parede antero-
lateral (seta)
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O gradiente pressorico dinamico em VSVE, comumente
observado, € atribuido as dimensdes reduzidas da VSVE pela
hipertrofia septal acentuada, e ao MAS contra o septo interventricular

(Figuras 5A e 5B)."4¢

Figura 5A Figura 5B

Figura S5A: Imagem ecocardiografica bidimensional do plano
paraesternal longitudinal a esquerda demonstra a hipertrofia miocardica
acentuada e o movimento anterior sistélico da valva mitral (seta). Figura
5B: Plano paraesternal transversal, ao nivel valvar mitral, evidencia a
hipertrofia miocardica importante e o0 movimento anterior sistélico da
valva mitral (seta)

O MAS pode ser documentado no exame fisico pela
presenga de sopro sistolico ejetivo paraesternal esquerdo baixo ou
por exames subsidiarios. O gradiente pressorico gerado pelo MAS
correlaciona-se diretamente com o momento da aposi¢cdo da cuspide
anterior da valva mitral ao septo interventricular (SIV). Sabe-se que
uma proporgao significativa da ejecéo ventricular ocorre na presenca
do gradiente em VSVE, com consequente elevagdo da presséo
intraventricular, aumento do tempo de ejegdo e desaceleragéo
mesossistodlica, a qual coincide com o contato entre a valva mitral e a
parede septal."*®°®"® Quando a valva mitral permanece em contato
com o SIV por tempo superior ou igual a 30% da sistole ventricular

gera obstrugdo, com gradiente pressorico de magnitude diretamente
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proporcional a duragao e extensao do contato com o SIV, o que pode

ser determinado pela ecocardiografia (Figura 6).46:6:84-89
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Figura 6: Movimento anterior sistolico da cuspide anterior da valva
mitral observado a ecocardiografia modo M (setas)

Duas sao as teorias consideradas mais viaveis para
entender o mecanismo de obstrucdo da VSVE: o efeito Venturi e as
forcas de atrito. A teoria de Venturi propde que o mecanismo inicial &
o0 aumento da velocidade de ejegao, conduzindo a um aumento na
energia cinética. Determinado o principio de conservagao da energia,
o0 aumento na energia cinética € acompanhado pela diminuigdo na
energia potencial e pressédo local, conduzindo para o MAS. Em
contrapartida, a teoria envolvendo as forgcas de atrito mostra que o
MAS ocorre por causa destas for¢cas, que agem na face posterior da
valva, e sdo proporcionais a area da superficie das cuspides
expostas a estas forgcas e a velocidade do fluxo sistdlico. Este

mecanismo € sustentado pela presenca de MAS em uma fase
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quando a velocidade do fluxo da VSVE nédo estd aumentada.
Independente do mecanismo envolvido, a obstrugdo da VSVE é
associada com pior progndstico, incluindo morte e faléncia cardiaca.

Em pacientes com obstrugédo dinamica, o fluxo regurgitante mitral tem
direcao postero-lateral devido ao mecanismo que tem sido associado
a reducao da mobilidade e ao encurtamento da cuspide posterior da
valva mitral, levando a falha de coaptac¢ao das cuspides, e entdo, um

longo segmento livre da cuspide anterior € influenciado pelas forgas

46,60,88-91

de atrito (Figuras 7 e 8).

Figura 7: Imagem ecocardiografica bidimensional com mapeamento
de fluxo em cores, no plano apical 03 camaras, evidencia fluxo
turbulento em via de saida do ventriculo esquerdo e insuficiéncia
mitral concomitante
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Figura 8: Espectro Doppler evidencia gradiente sistolico entre a VSVE
e a aorta, de 88mmHg

Anormalidades da funcdo diastélica estdo presentes em
pelo menos 80% dos pacientes. O padrao de alteragdo do
relaxamento € o mais frequentemente observado, porém o padrao
pseudonormal ou restritivo pode aparecer nas formas mais graves da
doenca e estas anormalidades ndo se correlacionam

necessariamente com o grau da HVE e com os sintomas (Figura

9).84-86,91
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Figura 9: Estudo Doppler demonstra sinais de disfungdo diastdlica
discreta do ventriculo esquerdo (tipo 1), com relagdo E/A=0,8 e tempo
de desaceleragao da onda E=370ms

As alteragdes do Doppler tecidual permitem avaliar a
fungdo diastolica regional através da analise da velocidade de
movimentagdo dos segmentos da parede miocardica do ventriculo
esquerdo (VE).76 Todos os pacientes com CMH apresentam um
padrdo anormal de relaxamento do VE, mas as alteragdes
histopatoldégicas mostram que a disfungcdo diastdlica ndo esta
confinada a parede hipertréfica na CMH.®®

Como outros achados ecocardiograficos menos
especificos, podemos encontrar redugdo da movimentagcdo e
espessamento do SIV durante a sistole, movimentagdo aumentada
ou normal da parede infero-lateral, fechamento precoce ou flutter
sistdlico da valva adrtica, reducédo da velocidade de fechamento da
valva mitral e alteracdo da textura do miocardio com padrao
granuloso e de alta refringéncia, observado nos locais de maior

hipertrofia.®®
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Embora a ecocardiografia bidimensional seja o método
diagndstico mais utilizado para o exame morfoldégico dos pacientes
com CMH e permita o diagndstico anatdmico e avaliagdes
hemodindmicas na maioria destes pacientes, esta técnica &
altamente dependente da habilidade e pericia do examinador, além
de nao permitir uma visualizagao tridimensional da distribuicdo da
hipertrofia e de toda a dindmica que envolve o MAS. Imagens de
certas partes do miocardio podem ser atenuadas por janela limitada
ou por presenga de tecido pulmonar adjacente. Além do mais, a
ecogenicidade das imagens em uma propor¢ao substancial de
pacientes pode ser insuficiente para permitir adequado delineamento
das bordas endocardicas e epicardicas em todas as regides do VE.?
Em muitos pacientes, a aquisicdo de uma imagem anatomicamente
correta do eixo longo no plano apical, pode estar comprometida por
um limitado acesso acustico do apice devido ao espaco intercostal.
Esta dificuldade € comumente compensada pela aquisicdo de um
plano encurtado do VE, o que resulta em medidas subestimadas do

eixo e da area ventricular e, consequientemente, da massa do VE.%

1.3.6.2 Ecocardiografia Tridimensional

A ecocardiografia tridimensional (E3D) tem multiplas
vantagens em relagdo a ecocardiografia bidimensional. Esta
modalidade demonstra quantificacdo mais precisa dos volumes

ventriculares direito e esquerdo, da massa ventricular esquerda e da
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fragdo de ejecdo com uma analise geométrica integrada e melhor
visualizagcdo da relacdo espacial entre as estruturas cardiacas.
Fornece ainda uma visdo da anatomia cardiaca que n&o é obtida
pela imagem bidimensional convencional.?3"92

Trés métodos diferentes de exploracdo e aquisicdo das
imagens podem ser usados para a obtengdo dos dados pela E3D,
dois por reconstrucdo e um em tempo real. Com o método de
reconstrugao, podemos adquirir as imagens em planos paralelos ou
por meio de varredura, ou obtermos as imagens com aquisi¢ao

sequencial, rotacional, pré-estabelecendo os graus dos planos a

serem adquiridos (Figura 10).

incrementos de 2°

Figura 10: Exemplo de obtencdo de imagem pelo método
tridimensional de reconstrugdo com aquisicdo rotacional pela
ecocardiografia
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Esta técnica possui a desvantagem das imagens
tridimensionais serem baseadas na reconstru¢cdo por meio das
imagens bidimensionais e pelo longo periodo de tempo necessario
para o processamento da reconstru¢cao das imagens.

A técnica de aquisicao de imagem tridimensional com uso
de transdutor matricial tem sido denominada como ecocardiografia
tridimensional em tempo real (E3DTR) e permite a aquisicao do
volume piramidal por emissdo de um feixe ultra-sénico tridimensional,

com qualidade de imagem superior a obtida pelo método de

92-95

reconstrucao (Figura 11).

Figura 11: Transdutor matricial com imagem representativa da emissao
do feixe piramidal de ultra-som

A disponibilidade de dados volumétricos, seja em tempo

real ou por reconstrugdo, permite obter um grande numero de
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secgbes anatbmicas do coragdo e, portanto, reproduzir mais
precisamente a geometria das valvas, dos volumes cardiacos e de
massas intracavitarias.

Pela nova técnica da E3DTR, com aquisicdo de todo o
coragao em bloco, podemos obter a imagem do coragao ao longo de
quatro ciclos cardiacos, enquanto o transdutor é fixado em um ponto
do térax com o paciente em um curto periodo de apnéia expiratoria

(Figura 12).

Figura 12: Forma de aquisicdo de todo o coracdo em bloco pela
emissao de feixe piramidal de ultra-som

Com o método da E3DTR podemos realizar trés modos de
aquisi¢cao: tempo real (imagem estreita), zoom (ampliada) e angulo
aberto, com a obtencdo do volume piramidal em tempo real que

contém todo o coragao em bloco.
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Esta técnica vem provando sua acuracia para quantificar os

volumes do VE e sua fracdo de ejecdo,>" 91"

especialmente em
pacientes com cardiomiopatia, nos quais a morfologia ventricular esta
muito alterada, com melhora da analise das estruturas cardiacas *' e
maior precisdo na quantificacdo da massa ventricular esquerda do
que o método convencional, baseado na andlise de imagens
bidimensionais.?*%

Diversos estudos tém encontrado calculos dos volumes,
fragdo de ejecdo e massa ventricular esquerda ao método
ecocardiografico tridimensional comparaveis aqueles obtidos pela
RMGC. 31 33, 100-101

Estudos clinicos adicionais sdo necessarios e importantes
para a validagcdo da E3DTR em uma maior e mais diversificada
populagao, a fim de estabelecer o uso deste método na cardiologia
clinica.®"® N&o ha estudos comparativos entre a E2D e a E3DTR

tendo a RMC como padrao de referéncia na avaliacdo das estruturas

cardiacas em pacientes portadores de CMH.



OBJETIVOS
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2 OBJETIVOS

1. Quantificar os valores da espessura dos segmentos das
paredes, volumes diastdlico e sistélico final, fungao sistdlica e massa
ventricular esquerda, pelas técnicas da E2D, da E3DTR e da RMC
em portadores de CMH e avaliar a concordancia entre os métodos.

2. Avaliar o valor adicional da E3DTR na analise do MAS
em comparacao com a E2D.

3. Comparar o indice geométrico do ventriculo esquerdo
obtido pelas técnicas da E2D e da E3DTR em pacientes com CMH,
tendo como padrao de referéncia o valor da RMC.

4. Correlacionar o indice sistdlico de dissincronia
ventricular esquerda pela E3DTR com o percentual de fibrose
miocardica, em relacdo a massa total do VE, caracterizada pela

presenca de realce tardio na RMC.



METODOS
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3 METODOS

3.1 Desenho do estudo

Transversal, comparativo e duplo cego.

3.2 Casuistica

Foram estudados 20 pacientes do ambulatério de
Cardiopatia Geral, com exames gravados em formato digital
realizados pelo Servico de Ecocardiografia e pela Seg¢ao de
Ressonancia Magnética da Divisdo de Diagnéstico por Imagem do
InCor-HCFMUSP, com diagndstico estabelecido de Cardiomiopatia

Hipertrofica.®!

3.3 Critérios de inclusédo

Ser portador de cardiomiopatia hipertréfica; ter realizado
E2D, E3DTR e RMC no InCor-HCFMUSP, em um intervalo maximo
de seis meses entre os dois métodos de imagem e possuir as

imagens armazenadas em formato digital.

3.4 Ecocardiografia
Foi utilizado o equipamento Sonus Philips 7500 com
transdutor S3 para a obtengdo da imagem ecocardiografica

harménica bidimensional transtoracica e transdutor matrix array da
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Philips Medical Systems (Andover, Massacchusetts - EUA) para a

captura da imagem harmoénica tridimensional transtoracica.

3.4.1 Ecocardiografia Bidimensional

Foram analisados os seguintes parametros: as medidas da
espessura dos 17 segmentos do ventriculo esquerdo, os diametros
sistolico e diastélico final do VE, a presenca e mensuragao do MAS, a
existéncia de gradiente intraventricular, gradiente entre a VSVE e a
aorta, ou ambos, assim como de insuficiéncia valvar mitral, e o indice
geométrico do VE.

As medidas da espessura dos segmentos do VE foram
realizadas conforme recomendacédo da American Heart Association,
envolvendo os comités de ecocardiografia, tomografia cardiaca,
ressonancia magnética e medicina nuclear, pela qual cada parede
do VE ¢é dividida em trés segmentos (basal, médio e apical)
perfazendo um total de 17 segmentos, separados pelos seguintes
pontos de referéncia: basal — do anel mitral as extremidades dos
papilares; médio — segmento que inclui a extensdo dos papilares;
apical — apods as inser¢cdes dos papilares até o final da cavidade,
correspondentes na porgado basal aos segmentos anterior(1), antero-
septal(2), infero-septal(3), inferior(4), infero-lateral(5) e antero-
lateral(6); na porcado média, aos segmentos anterior(7), antero-
septal(8), infero-septal(9), inferior(10), infero-lateral(11) e antero-

lateral(12); na porcao apical, aos segmentos anterior(13), septal(14),
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inferior(15) e antero-lateral(16), e o segmento apical (17) corresponde
ao apice do VE. As medidas foram obtidas nos planos paraesternal
longitudinal, apical quatro camaras e apical duas camaras, na fase da
diastole final.

O diédmetro diastélico final do VE (DDVE) foi obtido pela
distdncia entre a parede septal e a parede infero-lateral, com o
alinhamento perpendicular ao eixo longo do VE, no plano
paraesternal longitudinal, na fase final da diastole (definida como o
primeiro quadro do complexo QRS, observado a monitorizagéo
eletrocardiografica, ou o quadro imediatamente apds o fechamento
da valva mitral ou, ainda, a maior dimensao da cavidade ventricular
esquerda).

O didametro sistélico do VE (DSVE) foi medido pela
distdncia entre a parede septal e a parede infero-lateral, com o
alinhamento perpendicular ao eixo longo do ventriculo esquerdo, no
plano paraesternal longitudinal, na sistole final, melhor definida como
0 quadro que precede a abertura diastdlica inicial da valva mitral ou
quadro no qual se observa a menor dimensédo da cavidade em um
batimento cardiaco normal.

O calculo dos volumes diastdlico final (VDFVE) e sistdlico
final (VSFVE) e da fracdo de eje¢cdao do VE foram obtidos pelo
método de Simpson, a partir do delineamento manual das bordas
endocardicas da cavidade ventricular esquerda na fase da diastole

final e da sistole final, respeitando os mesmos parametros descritos
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previamente para a definicho da imagem para obtengdo dos
didmetros diastdlico e sistdlico final. Pelo método de Simpson, que é
considerado o mais adequado quando existe alteragao da geometria
do VE, os volumes ventriculares foram medidos a partir das imagens
de planos apicais ortogonais quatro e duas camaras, onde o VE foi
dividido em varios cilindros de alturas semelhantes. A FEVE foi
calculada para cada cilindro e a média total das fracdes isoladas de
cada um representa a fracdo de ejecéo global.?®

A analise da presenca e mensuracao do MAS foi feita com
base na visualizagdo deste, nos planos paraesternal longitudinal e
paraesternal transversal, modo M ao nivel valvar mitral e plano apical
cinco camaras. Foram medidas: a extensao longitudinal do MAS pela
extensdo de contato da valva mitral com a parede septal no plano
paraesternal longitudinal, distédncia ao anel adrtico pela extensao do
ponto superior da area de contato da valva mitral com a parede
septal até a implantacdo da valva adrtica no plano paraesternal
longitudinal, e a extensdo transversal no plano paraesternal

transversal equivalente a regidao de contato da valva mitral com o

segmento septal do VE (Figuras 13A e 13B).
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Figura 13A Figura 13B

Figura 13: Planos paraesternal longitudinal (13A) e transversal (13B)
da imagem obtida pela E2D - (1)Distancia do MAS ao anel adrtico.
(2)Extenséo longitudinal do MAS. (3)Extensao transversal do MAS

O indice geométrico do VE foi calculado pela razdo entre a
maior espessura segmentar do VE e o VDFVE, indexado pela

superficie corporea.?

3.4.2 Ecocardiografia Tridimensional em Tempo Real

As imagens ecocardiograficas tridimensionais foram
obtidas imediatamente apds o término da aquisicdo das imagens
bidimensionais, com o uso do transdutor matrix array posicionado
nas janelas acusticas paraesternal e apical. Este transdutor utiliza
mais de 3000 elementos ativos, comparado com os 256 elementos
do transdutor sparse-array matrix, desenvolvido por von Ramm et
al.,® que gerava imagens pobres e frequentemente inferiores as
imagens bidimensionais. O transdutor matrix array oferece melhor
resolugdo da imagem, maior sensibilidade e penetracdo, possui a

modalidade de imagem harmoénica, além de exibir em tempo real a
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imagem do volume tridimensional, como também pode mostrar duas
imagens simultaneas de planos bidimensionais ortogonais.

As imagens tridimensionais foram otimizadas pela
modificagdo do ganho, brilho e compressdo. Os dados da E3DTR
foram adquiridos usando modo de aquisicdo com angulo aberto
obtendo um volume piramidal de aproximadamente 90°x90°, com a
captura de quatro subvolumes, em forma de cunha, com cerca de
93°x20°, obtidos sobre quatro ciclos cardiacos durante uma curta
apnéia expiratoria para minimizar artefatos na reconstrugcdo da
imagem. Cada subvolume foi capturado no pico da onda R, conforme
a monitorizacdo eletrocardiografica.® %

Os dados ecocardiograficos tridimensionais foram
analisados em estagdo de trabalho, usando o software especifico
QLab 4.2.1 e QLab 4.0 (Philips Medical Systems, Andover, MA).>%
Uma vez que os dados tridimensionais foram obtidos, a imagem
pdde ser fatiada ou recortada para visualizar as estruturas cardiacas
dentro da piramide ou todo o coragdo em bloco (Figura 12).

Ap6és a avaliagdo de multiplos cortes do coragao,
obtivemos imagens das projecbes paraesternal e apical, na fase da
diastole final, com os planos mais adequados para mensurar a
espessura de cada um dos 17 segmentos do VE, conforme os
mesmos parametros descritos para a E2D. Com a mesma atencgao,
analisamos as imagens para o calculo do VDFVE, VSFVE e FEVE no

plano apical equivalente aos planos quatro cAmaras e duas camaras
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pela E2D. O célculo destes parametros foi obtido automaticamente,
através do delineamento do endocardio nas fases da diastole final e
da sistole final do VE, com os devidos cuidados para evitar o
encurtamento apical e com a correcdo manual do delineamento do
endocardio, com adequagao as imagens visualizadas nos planos
transversais (de 8 a 9 cortes) a partir do plano apical, conforme a

padronizagao do método da RMC (Figuras 14A e 14B).

Figura 14A Figura 14B

Figura 14A: Imagem obtida pela E3DTR representa o delineamento da
borda endocardica do VE a partir do plano apical, em 09 cortes
transversais. Figura 14B: Imagem obtida pela E3DTR exemplifica o
delineamento da borda endocardica do VE e demonstra o mapeamento
e reconstrugao tridimensional dos 17 segmentos do VE

Para o calculo da massa, acionamos o icone especifico do
QLab e marcamos no plano apical, em cortes equivalentes ao quatro
camaras e duas camaras pela E2D, os pontos de insercao das
cuspides da valva mitral com o anel valvar, e o ponto mais distal do
endocardio no apice ventricular, com a definicdo automatica de um
delineamento do endocardio e sobreposicdto de uma linha

correspondente em segundo plano para o delineamento do epicardio.
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Os pontos de inser¢cdo das cuspides da valva mitral com o anel
valvar foram conectados por uma linha e a dimensao do eixo longo
do VE foi medida como a distancia entre o centro desta linha e o
ponto mais distal do endocardio no apice do VE. Em cada plano
fizemos o ajuste manual dos delineamentos das bordas endocardica
e epicardica. Os contornos tracados resultam no calculo dos volumes
do VE e a diferenga entre o volume endocardico e epicardico foi
computada para cada plano e multiplicada pela massa especifica do
tecido miocardico (1.05g/ml) para representar a estimativa biplanar
da massa do VE, que tem sido descrita como um calculo rapido e
altamente acurado da massa pela E3DTR, quando comparado com a
RMC.517:28,29,94,95,100

Foram também medidas: a extensdo longitudinal do MAS
pela extensdo de contato da valva mitral com a parede septal no
plano paraesternal longitudinal; a distancia ao anel aodrtico, pela
extensao do ponto superior da area de contato da valva mitral com a
parede septal até a implantacdo da valva adrtica no plano
paraesternal longitudinal; e a extensdo transversal no plano
paraesternal transversal, equivalente a regido de contato da valva

mitral com o segmento septal do VE (Figuras 15A e 15B).



39

Figura 15A Figura 15B
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Figuras 15A e 15B: Planos paraesternal longitudinal (15A) e transversal
(15B) da imagem obtida pela E3DTR. (1): Distancia do MAS ao anel
aortico; (2): Extenséao longitudinal do MAS e (3): Extensao transversal do
MAS.

O indice geométrico do VE foi obtido conforme descrito
previamente, pela razdo entre a maior espessura segmentar do VE e
o VDFVE, indexado pela superficie corpérea.®?

O indice sistolico de dissincronia do VE foi calculado como
0 desvio padrdo dos tempos para o volume regional minimo para
cada segmento expresso como um percentual da duragdo do ciclo

cardiaco em milisegundos (ms).""7%1%2

3.5 Ressonancia magnética cardiovascular

Os exames de RMC foram realizados em equipamento
com campo magnético principal de 1,5T (Signa CV/i - General
Electric, Medical Systems, Waukesha, MN, EUA), equipado com
sistema de gradientes com intensidade de 40mT/m e taxa de
ascengao (slew rate) de 150mT/m/s, com o uso de bobina de
superficie composta de quatro elementos, com monitorizacdo e

sincronizagao eletrocardiografica, e captura das imagens com pausa
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expiratéria a fim de minimizar os artefatos decorrentes dos
movimentos respiratorios.

A aquisicdo das imagens foi realizada nos trés planos
ortogonais (transversal, sagital e coronal) para a localizagdo do
coragao, com o0 uso de uma sequéncia convencional de gradiente-
eco. A partir dessas imagens preliminares, foram prescritas as
sequéncias de realce tardio miocardico, que permitem uma precisa
delimitagcao das areas de necrose ou fibrose miocardica. A técnica de
realce tardio se baseia numa sequéncia de pulsos do tipo gradiente-
eco, rapida ponderada em T1, com um pré-pulso de inversao-
recuperagao e um tempo de inversao (Tl) ajustado para anular o sinal
do miocardio normal, em torno de 200-300ms. Portanto, nas imagens
adquiridas por essa técnica, o miocardio integro aparece com
intensidade de sinal muito baixa (escuro). Outra caracteristica da
técnica com realce tardio € a utilizacdo do contraste endovenoso
gadolinio, que nao penetra membranas celulares integras e, portanto,
tem distribuicdo extracelular. Nas regides de infarto ocorre ruptura
das membranas dos midcitos necréticos e, portanto, o gadolinio pode
se distribuir livremente. Além disso, a necrose dos miécitos também
causa uma alteracdo da cinética de distribuicdo do contraste, de
modo que a saida do gadolinio das areas de infarto ocorre mais
lentamente (delayed washout). Estes dois fatores fazem com que a

concentragdo do contraste seja muito maior nas regides necroticas
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do que no tecido normal, com uma diferenga de sinal entre os dois
tecidos de até 1080%.

As imagens foram adquiridas apés um periodo de 10 a 20
minutos da administracdo de 0,2mmol/kg de constraste a base de
gadolinio (acido gadotérico), por acesso venoso periférico, a cada
dois batimentos cardiacos (intervalo RR) e o tempo de inversao foi
meticulosamente ajustado com o objetivo de anular o sinal do
miocardio normal.

As imagens foram geradas em planos de corte de eixo
curto e eixo longo em relagao ao ventriculo esquerdo do coragdo. Os
cortes em eixo curto foram adquiridos com 8mm de espessura e
2mm de espagamento, em numero suficiente para a cobertura de
toda a extensdao dos ventriculos (8 a 12 cortes), possibilitando a
analise da hipertrofia com a mensuragdo dos 17 segmentos
miocardicos.

Os cortes do eixo longo foram planejados a partir das
imagens em eixo curto, com 8mm de espessura e a intervalos radiais,
em numero de quatro no total. As dimensdes de cada voxel foram de
aproximadamente 1,4 x 1,9 x 8,0mm. Com essa técnica, o miocardio
normal apresenta-se praticamente sem sinal (escuro), enquanto as
areas de fibrose aparecem com alto sinal proporcionado pela
retencdo do contraste e sua clara distincao.

Todas as imagens da RMC foram analisadas e

quantificadas na estagao de trabalho pelo software especifico Report
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card da GE, a partir dos cortes no eixo curto (8 a 12), que cobrem
toda a extensao do ventriculo esquerdo do anel atrioventricular ao
apice. Os contornos endocardio e epicardio foram manualmente
tracados no final da diastole e quantificadas a massa, o volume
diastdlico final e a fracdo de ejegao do VE.?2™ O volume sistolico
final foi obtido pelo delineamento manual do endocardio, na fase da
sistole final, quando observada com a menor cavidade ventricular
obtida.

O indice geométrico do VE foi calculado conforme descrito
previamente, pela razao entre a maior espessura segmentar do VE e
o VDFVE, obtidos pela RMC, indexados pela superficie corporea.

Foram também analisadas as regides de realce tardio
miocardico e classificadas em ausente, padrao difuso ou confluente,
conforme classificagdo de Moon et al.,?® na qual o realce tardio
confluente foi caracterizado como um padrdo homogéneo,
subclassificado  conforme a localizacdo em:  multifocal,
subendocardico e da juncado ventricular; e o realce tardio difuso,
como um padrdao heterogéneo, subclassificado em: transeptal e
septal ventricular direito.

Todos os tragados foram analisados por um investigador
experiente na interpretacao de imagens da RMC, sem conhecimento

dos resultados das medidas ecocardiograficas.
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4 ANALISE ESTATISTICA

Os parametros obtidos pela E2D e E3DTR foram
comparados entre si e aos dados obtidos pela RMC.

Foi estudada a concordancia entre métodos, utilizando-se o
modelo de Lin e o de Bland & Altman. A média das diferencas entre
dois métodos (viés) e limites de concordancia foi calculada, bem
como respectivos intervalos de confianga de 95%.

O coeficiente de concordancia de Lin (R;) combina
precisdo e acuracia para determinar se observagdes desviam-se
significativamente da linha de perfeita concordancia (linha de 45
graus com origem no 0 dos eixos x e y). Excelente concordéancia foi
definida como R:>0,90, satisfatéria como R. entre 0,60 e 0,90 e
insatisfatoria como R¢<0,60.

Analise de correlacdo linear foi efetuada utilizando-se
coeficiente de correlagdo de Pearson(r). Forte correlagdo linear foi
definida como r20,70; correlagdo moderada para r entre 0,50 e 0,70;
correlacao fraca a moderada para r entre 0,30 e 0,50; e fraca para

r<0,30.

Intervalos de confianca de 95% foram calculados para os
coeficientes de concordéncia de Lin e para os coeficientes de

correlacao linear de Pearson, segundo a transformacéo Z de Fisher.
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A analise estatistica dos dados foi efetuada com o uso do
SAS versdo 9.1.3 (Statistical Analysis System, Cary, NC, EUA) e

Minitab 13.3 (State College, PA, EUA).

Pelo método de analise intraclasse foi realizada a analise
de variabilidade intra-observador, para as medidas obtidas pela E2D
e pela E3DTR, com interpretacdo dos coeficientes de correlagcéo
pelos critérios de Landis & Koch, definidos como: correlagao quase-
perfeita, para valores de 0,81 a 1,00; substancial, para valores de
0,61 a 0,80; moderada, para valores de 0,41 a 0,60; regular, entre

0,21 e 0,40; discreta, entre 0 e 0,20 e pobre, para valores negativos.

Todas as probabilidades de significancia (valores de p)
apresentadas sao do tipo bilateral e valores menores que 0,05 séo

considerados estatisticamente significativos.
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5 RESULTADOS

5.1 Resultados gerais

Dos 20 portadores de CMH, 13 (65%) eram do sexo
masculino e 7 (35%) do sexo feminino, com idade média de 32 + 14
anos (com variagao de 17 a 56 anos) e caracteristicas em relagéo a
idade e biotipo descritas na tabela 1. O intervalo médio entre o
exame ecocardiografico e a RMC foi de 93 + 47 dias. Destes, 12
pacientes (60%) apresentavam forma obstrutiva e 8 (40%) forma néo
obstrutiva; 15 pacientes (76%) estavam em uso de medicagao: beta-
bloqueadores, 13 (62%); antagonista do receptor de angiotensina Il, 5
(24%); antagonistas dos canais de calcio, 3 (14%); antiarritmicos, 2

(9,5%); diuréticos, 1 (5%) e trimetazidina, 1 (5%).

Tabela 1

Dados descritivos da populagao do estudo

N Minimo Maximo Media Desvio padrao
Idade(a) 20 17 56 32 13,8
Altura(cm) 20 149 183 166,5 10,2
Peso(kg) 20 42 95 63,9 13,4
ASC(m?) 20 1,32 2,17 1,71 0,21

ASC(m?) = area de superficie corpbrea em metros quadrados; N = numero da amostra estudada;
(a) = em anos; {(cm) = em centimetros; (kg) = em quilos.
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Conforme a classificagdo de New York Heart Association,
observamos classe funcional | em 33%, Il em 43% e lll em 24%, mas
todos o0s pacientes apresentavam fungcdo sistélica ventricular

preservada.

Ndo houve complicagcbes clinicas ou alteracdes
hemodinamicas durante a realizagdo do exame ecocardiografico e da

RMC, e ndo houve evento clinico no intervalo entre os dois estudos.

5.2 Analise segmentar

Em relagdo a exequibilidade das medidas lineares e suas
respectivas correlacdes observamos respectivamente um total de 340
segmentos miocardicos (340/340, 100%) analisados pela RMC. Pela
E2D, 303 segmentos (303/340, 89%) foram mensurados e pela
E3DTR foram examinados 323 segmentos (323/340, 95%), conforme

descritos na tabela 2 (Figura 16).
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Tabela 2
Analise da correlagao das medidas lineares de todos os segmentos do ventriculo
esquerdo pelos métodos de Lin e Bland-Altman

Analise Rc IC 95% Viés IC 95%
(mm) {mm) {mm) (mm)
Segmentos
E2D:E3DTR 0,92 0,90 a 0,94 0,14mm -0,20a 0,49
E2D:RMC 0,85 0,82a0,88 0,44mm -0,03a 0,90
E3DTR:RMC 0,90 0,87 a 0,91 0,26mm -0,12a 0,65

E2D:E3DTR = Anélise entre a ecocardiografia bidimensional e a ecocardiografia tridimensional em tempo
real; E2D:RMC = Analise entre a ecocardiografia bidimensional e a ressonancia magnética cardiovascular;
E3DTR:RMC = Analise entre a ecocardiografia bidimensional e a ressonancia magnética cardiovascular;
Re = Coeficiente de concordancia de Lin; Viés = Média das diferencas entre dois métodos diagndsticos
pela andlise de Bland-Aftrnar; IC 95% = Intervalo de confianga; {(mm) = em milimetros.

Observamos uma excelente concordancia entre a E2D e a
E3DTR (Rc=0,92 com IC95% de 0,90 a 0,94), com forte correlacéo
linear (r=0,92, 1IC95% de 0,90 a 0,94, p<0,0001) e concordancia
satisfatoria entre a E2D e a RMC (Rc=0,85 com 1C95% de 0,82 a
0,88), com forte correlacédo (r=0,86 com 1C95% de 0,82 a 0,88,
p<0,0001) e entre a E3DTR e a RMC resultados semelhantes com
satisfatoria concordancia (Rc=0,90 com IC95% de 0,87 a 0,91) e forte
correlagao linear (r=0,90, IC95% de 0,87 a 0,92, p<0,0001), pela
analise de concordancia de Lin (Figuras 16A, 16B e 16C) e pela

correlacao linear de Pearson.
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Figura 16: Graficos de dispersdo com analise de concordancia pelo método de Lin
(graficos 16A, 16B e 16C), com referéncia as correlagdes das medidas lineares de
todos os segmentos do VE entre E2D e E3DTR, E2D e RMC, E3DTR e RMC; e
dados graficos pelo método de Bland-Altman referente a andlise das diferengas
entre as medidas dos segmentos pelos métodos da E2D e E3DTR pela média
entre as medidas pela E2D e E3DTR (16D); diferengas entre as medidas pela E2D
e RMC, pela média entre E2D e RMC (16E); e diferenca entre as medidas pela
E3DTR e RMC, pela média entre 3DTR e RMC (16F).

5.3 Correlagdao dos volumes diastélico final e sistélico final do

VE

Foi observada uma excelente concordancia entre os
volumes diastdlicos do VE pelos métodos ecocardiograficos e entre a
E3DTR e a RMC, com forte correlagéo linear (Rc=0,91 com 1C95%

de 0,80 a 0,96; r=0,94, IC95% de 0,85 a 0,98, p<0,0001) para E2D e
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E3DTR e (Rc=0,94 com IC95% de 0,87 a 0,97; r=0,97, IC95% de
0,92 a 0,99, p<0,0001) para E3DTR e RMC, com concordancia
satisfatéria e forte correlagdo linear para o VDFVE obtido pelos
métodos da E2D e RMC (Rc=0,89, com IC95% de 0,77 a 0,95;
r=0,92, IC95% de 0,79 a 0,97, p<0,0001). A analise Bland-Altman
revelou uma tendéncia da E3DTR subestimar os volumes diastdlicos
em relagdo a RMC, conforme ilustrado na tabela 3 (Figuras 17A, 17B,

17C, 17D, 17E e 17F).

Tabela 3

Dados estatisticos da analise do VDFVE pelo método de Bland-Altmarn

VDFVE Viés 1C 98% Limite superior 1C 98% Limite inferior IC 95%
{ml) {ml) {ml) (ml) {ml) {ml) {ml)
E2D_E3DTR 4.94 126a862 2037 139722678 -1049 -16:39a-4,09
E2D_RMC 1,07 447 aBB0 2424 14,62 a 3387 221 3174a-1249
E3DTR_RMC -387 -7T66a-0,09 1196 538a1853 -1971 -26,28a-1313

VDFVE = Volume diastdlico final do ventriculo esquerdo. (ml} = em mililitros. E2D_E3DTR = Diferenga entre
as medidas do VVDFVE pela ecocardiografia bidimensional e a ecocardiografia tridimensional em tempo real,
pela média entre as medidas obtidas por estas técnicas. E2ZD_RMC = Diferenca entre as medidas do
VDFVE pela ecocardiografia bidimensional e a ressonancia magnética cardiovascular, pela média entre as
medidas obtidas por estas técnicas. E3DTR_RMC = Diferen¢a entre as medidas do VDFVE pela
ecocardiografia bidimensional e a ressondncia magnética cardiovascular, pela média entre as medidas
obtidas por estas técnicas. Viés = média das diferengas entre dois métodos. IC 95% = Intervalo de confianga.
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Figura 17: Graficos de dispersdo com analise de concordancia de Lin das medidas
do VDFVE (17A, 17B e 17C) obtidas respectivamente pela E2D e E3DTR, pela
E2D e RMC e pela E3DTR e RMC. Analise pelo método de Bland-Altman da
diferenga do VDFVE obtido pela diferengca entre as medidas pela E2D e E3DTR,
pela média entre E2D e E3DTR (17D); pela diferenga entre as medidas pela E2D e
RMC, pela média entre E2D e RMC (17E) e pela diferenca entre as medidas pela
E3DTR e RMC, pela média entre E3DTR e RMC (17F)

Obtivemos uma excelente concordancia e forte correlacéo
linear, entre os volumes sistdlicos do VE mensurados pela E3DTR e
RMC (Rc=0,95, IC95% de 0,89 a 0,98; r=0,96, IC95% de 0,89 a 0,98,
p<0,0001), similar para a comparagdo entre E2D com E3TR
(Rc=0,91, 1C95% de 0,84 a 0,96; r=0,95, IC95% de 0,87 a 0,98,
p<0,0001), com concordancia satisfatéria e forte correlagdo linear
para E2D com RMC (Rc=0,88, 1C95% de 0,79 a 0,94; r=0,94, 1C95%

de 0,85 a 0,98, p<0,0001). A analise pelo método de Bland-Altman,
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descrita na tabela 4 evidenciou um discreto viés entre os métodos,
menos expressivo com relacdo as diferengas das medidas dos
volumes sistélicos pela E3DTR e pela RMC, pela média entre os dois

métodos (Figuras 18A, 18B, 18C, 18D, 18E e 18F).

Tabela 4

Dados estatisticos da analise do VSFVE pelo método de Bland-Altman

VSFVE Viés IC 98% Limite superior IC 95% Limite inferior IC 95%
{ml) {ml) {ml) {ml) {ml) {ml) {ml)
E2D_E3DTR -0,36 307a236 11,03 630a1576 -11.74 -1647a-7,02

E2D_RMC -0,09 3442326 13,93 811a1975 -14,11 -19934a-8,29
E3DTR_RMC -027 213a267 10,32 6,15 a 14 50 -979 -1397 a-5562

VSFVE = Volume sistélico final do ventriculo esquerdo. (ml) = em mililitros. E2D_E3DTR = Diferenca entre as
medidas do VDFVE pela ecocardiografia bidimensional e a ecocardiografia tridimensional em tempo real, pela
média entre as medidas obtidas por estas técnicas. E2D__RMC = Diferenca entre as medidas do VDFVE pela
ecocardiografia bidimensional e a ressonéncia magnética cardiovascular, pela média entre as medidas obtidas
por estas técnicas. E3DTR_RMC = Diferenca entre as medidas do VDFVE pela ecocardiografia bidimensional e a
ressonéncia magnética cardiovascular, pela média entre as medidas obtidas por estas técnicas. Viés = média das
diferencas entre dois métodos. IC 95% = Intervalo de confianca.
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Figura 18: Graficos de dispersdo com analise de concordancia de Lin das medidas
do VSFVE (18A, 18B e 18C) obtidas respectivamente pela E2D e E3DTR, pela
E2D e RMC e pela E3DTR e RMC. Analise pelo método de Bland-Altman da
diferenga das medidas do VSFVE obtidas pela diferenga entre as medidas pela
E2D e E3DTR, pela média entre E2D e E3DTR (18D); pela diferenga entre as
medidas pela E2D e RMC, pela média entre E2D e RMC (18E) e pela diferenca
entre as medidas pela E3DTR e RMC, pela média entre E3DTR e RMC (18F)

5.4 Correlagao da FEVE pela E2D, E3DTR e RMC

Em relacdo FEVE, este estudo demonstrou uma
concordancia satisfatéria e forte correlagdo linear para todas as
analises com Rc=0,75 (IC95% de 0,46 a 0,89) e r=0,74, (IC95% de
0,46 a 0,88) , p=0,0002 pela E2D e pela E3DTR; a correlagao pela
E2D e pela RMC, evidenciou uma concordancia e correlagao linear

similar (Rc=0,73, 1C95% de 0,43 a 0,89; r=0,71, 1C95% de 0,42 a
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0,87, p=0,0003), assim como entre E3DTR e a RMC, com Rc=0,83
(1C95% de 0,69 a 0,90), r=0,93 (IC95% de 0,84 a 0,97), com
p<0.0001. A analise pelo método de Bland-Altman, conforme tabela
5, revelou valores discretamente subestimados da FEVE obtida pela
E2D em relacdo a E3ADTR e a RMC, com uma variabilidade menor
quando comparada a diferenca das medidas obtidas pela E3DTR e
pela RMC, pela média entre a FEVE pelos dois métodos (Figuras

19A, 19B, 19C, 19D, 19E e 19F).

Tabela 5

Resultado da analise estatistica pelo método de Bland-Altmarn para a FEVE obtida
pela ecocardiografia bidimensional, pela ecocardiografia tridimensional
em tempo real e pela ressonancia magnética cardiovascular

FEVE Viés IC 95% Limite IC 95% Limite IC 95%
superior inferior
E2D_E3DTR -0,67% -3,65a2,30 11,80% 6,62 a 16,98 -13,13% -18,32a-7,96
E2D_RMC -1,12% -4,36a212 12,43% 6,81 a 18,06 -14,67% -20,30a-9,05
E3DTR_RMC -2,38% -4,49 a-0,26 6,48% 2,80a10,16 -11,24% -1492 a-7,56

FEVE = Fragéo de ejecéo do ventriculo esquerdo; E2D_E3DTR = Diferenga entre a FEVE pela ecocardiografia
bidimensional e pela ecocardiografia tridimensional em tempo real, pela média entre as medidas obtidas por
estas técnicas; E2D_RMC = Diferenga entre a FEVE obtida pela ecocardiografia bidimensional e pela
ressonancia magneética cardiovascular, pela média entre as medidas obtidas por estas técnicas; E3DTR_RMC =
Diferenga entre a FEVE pela ecocardiografia tridimensional em tempo real e pela ressonédncia magnética
cardiovascular, pela média entre as medidas obtidas por estas técnicas; % = em porcentagem. Viés = média das
diferencas entre dois métodos. IC 95% = Intervalo de confiangca em porcentagem.
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Figura 19: Graficos de dispersdo com analise de concordancia pelo método de Lin
(19A, 19B e 19C), com referéncia as medidas da FEVE obtidas pela E2D, E3DTR e
RMC. Analise pelo método de Bland-Altman das diferencas entre as medidas da
FEVE pelos métodos da E2D e E3DTR, pela média entre E2D e E3DTR (19D); da
diferenca entre E2D e RMC, pela média entre E2D e RMC (19E); e da diferencga
entre E3DTR e RMC, pela média entre E3DTR e RMC (19F)

5.5 Correlagao da massa do VE pela E3DTR e pela RMC

Esta analise demonstrou uma excelente concordancia e
forte correlagao entre a massa do VE pela E3DTR e RMC (Rc=0,96,
IC95% de 0,91 a 0,99; r= 0,97, 1C95% de 0,91 a 0,99, p<0,0001). A

analise Bland-Altman revelou que a E3DTR subestima discretamente
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a massa ventricular esquerda em relagdo a RMC com um viés de -
6,39 (IC 95% de -17,83 a 5,32), um limite superior de concordancia
de 42,22g (IC 95% de 22,10 a 62,35) e um limite inferior de
concordancia de -54,73g (IC 95% de -74,85 a -34,61) - Figuras 20A e

20B.
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Figura 20A: Analise comparativa das medidas da massa ventricular esquerda
obtidas pela E3DTR e pela RMC, pelo método de concordéancia de Lin. Figura 20B:
Analise Bland-Altman da diferenca entre as medidas obtidas da massa ventricular
esquerda pela E3DTR e pela RMC, pela média entre as medidas pela E3DTR e
pela RMC

Na tabela 6 descrevemos os dados dos volumes, da fracao
de ejecao e massa ventricular esquerda com os valores minimos e
maximos mensurados para cada parametro, a média e seu desvio

padrao, no total de pacientes estudados.
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Tabela 6

Dados descritivos da populagao do estudo referente a idade e aos parametros
volumétricos, funcao sistdlica e massa do VE

N Minimo Maximo Média Desvio padrio
idade (a) 20 17 56 32 13,83
VDFVE E2D (ml) 20 83 191 137,20 22,60
VDFVE E3DTR {ml) 20 61,8 1721 132,26 22,61
VDFVE RMC {ml) 20 57,9 1774 135,14 27,79
VSFVE E2D (ml) 20 20 57 34,10 12,14
VSFVE E3DTR (ml) 20 16,6 756 34,46 15,81
VSFVE RMC (ml) 20 16,9 73,5 34,19 17,21
FEVE E2D (%) 20 58 86 739 8,2
FEVE E3DTR (%) 20 55 855 72,68 6,82
FEVE RMC (%) 20 55 89 75,1 9,81
MASSA E3DTR (g) 20 87,2 4077 241,69 94,27
MASSA RMC (g) 20 857 410 24794 92,99

N = nimero da amostra estudada; (a) = anos; (ml) = em mililitros; (%) = em porcentagem; (g) = em gramas;
VDFVE = Volume diastélico final do ventriculo esquerdo; VVSFVE = Volume sistélico final do ventriculo esquerdo;
FEVE= Fragéo de ejecéo do ventriculo esquerdo; Massa = Massa ventricular esquerda.

5.6 Analise do MAS pela E2D e E3DTR

Dos 20 pacientes estudados, 11 pacientes (55%)
apresentavam MAS. Em quatro pacientes (36,4%) n&o foi visualizada
adequadamente a extensao transversal pela E2D. Obtivemos a
extensdo transversal em 7 pacientes (63,6%), com uma média de
7,35+1,69mm. As medidas da extenséao longitudinal e da distancia ao
arco aortico foram obtidas em todos os pacientes (100%), sendo as
médias de 8,50+£3,79mm e 22,7316,37mm, respectivamente.

Pela E3DTR, dos 11 pacientes analisados obtivemos as
medidas da extensdo transversal em 10 pacientes (90,9%), com uma

meédia de 8,33+2,18mm. As medidas da extensao longitudinal e da
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distancia ao anel aortico foram obtidas em todos os pacientes, sendo

as médias de 8,23+2,15mm e 21,22+5,70mm, respectivamente.

5.7 Analise do indice geométrico do ventriculo esquerdo

Obtivemos uniformidade nos dados referentes ao indice
geométrico do VE, conforme descrito na tabela 7, com valores
superiores a 0,15mmxm2xml™, caracterizado pela literatura como
indice diferencial entre hipertrofia secundaria a Coragdo de Atleta e

outras causas de cardiopatias associadas a hipertrofia miocardica.

Tabela 7

Analise do indice geométrico do ventriculo esquerdo
pela E2D, pela E3DTR e pela RMC

Segmento Volume diastolico indice geométrico

(em mm) (em ml) (em mmxm2xmk1)
E2D 28 + 8,07 133,90 + 25,22 0,37 £0,13
E3DTR 27,75+ 7.51 132,26 + 22,61 0,37 £0,12
RMC 27,80 + 8,00 136,14 £ 27,79 0,36 £0,13

E2D = Ecocardiografia bidimensional com Doppler @ mapeamento de fluxo em cores; E3DTR = Ecocardiografia
tridimensional em tempo real; RMC = Ressonancia magnética cardiovascular; Segmento = Valor da média do
maior didmetro linear medido nos 17 segmentos do ventriculo esquerdo em 20 portadores de CMH { em mm),
com o respectivo desvio padrdo; Volume diastélico = Valor da meédia dos volumes diastélico final mensurados
em 20 portadores de CMH (em ml), com o respectivo desvio padrio; indice geométrico = Média do valor obtido
para cada individuo da razéio entre o maior didmetro linear obtido pela medida dos 17 segmentos do ventriculo
esquerdo em cada individuo e o volume diastolico final do ventriculo esquerdo correspondente, indexado pela
supetficie corpérea (em m?).
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5.8 Analise do indice sistélico de dissincronia do ventriculo

esquerdo pela E3DTR

Os dados do indice de dissincronia ventricular foram
obtidos em estacao de trabalho pela analise das imagens da E3DTR,
com boa qualidade técnica, porém nao observamos indices elevados
de dissincronia, com média de 1,87+0,86%. Através da analise pelo
coeficiente linear de Pearson, na tentativa de evidenciar uma
correlacdo com os dados de realce tardio, obtidos pela RMC,
identificamos uma correlacdo negativa, sem significancia estatistica

entre os dados (r=-0,18 e p=0,48).

5.9 Analise de variabilidade intra-observador

A analise de variabilidade intra-observador foi realizada
pelo coeficiente de correlagcdo intraclasse, com os dados obtidos
descritos na tabela 9, para as medidas lineares dos segmentos do
ventriculo esquerdo, VDFVE, VSFVE, FEVE e massa ventricular
esquerda pela E2D e pela E3DTR. Evidéncia de correlacédo
substancial para volume sistdlico pela E2D e correlacdo quase-

perfeita para os demais parametros, como descrita na tabela 8.



Tabela 8

Correlagao intraclasse para variabilidade intra-observador

Parametros Valor de r (E2D) p Valor de r (E3DTR) p
Segmentos 0,94 <0,0005 0,92 <0,0005
VDFVE 0,90 <0,0005 0,89 <0,0005
WSFVE 0,75 <0,0005 0,87 <0,0005
FEVE 0,93 <0,0005 0,92 <0,0005
Massa <0,0005 0,99 <0,0005

Segmentos = Medidas lineares dos 17 segmentos do ventriculo esquerdo {em mm); VDFVE = Volume
diastdlico final do ventriculo esquerdo (em ml); VSFVE = Volume sistélico final do ventriculo esquerdo (em ml);
FEVE = Fragéo de ejecéo do ventriculo esquerdo (em %); Massa = Massa ventricular esquerda (em g); E2D =
Ecocardiografia bidimensional com Doppler @ mapeamento de fluxo em cores; E3DTR = Ecocardiografia
tridimensional em tempo real; valor de r = valor do coeficiente de correlagdo pelo critério de Landis & Koch; p =
probabilidade de significancia.
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6 DISCUSSAO

Na pratica clinica cardioldgica, identificar os pacientes com
maior ou menor risco de morte subita € um importante fator que
interfere no manejo terapéutico e progndstico dos pacientes com
CMH. Existem poucos marcadores de risco de faléncia cardiaca
antes da evidéncia de disfungao sistolica.®?! Por décadas, a E2D tem
sido o método utilizado para a analise dos volumes e da funcéo
sistélica do VE. Algumas limitagdes, devido a erros observados pelo
encurtamento do eixo longo apical e modelo geométrico inapropriado
para a analise bidimensional, foram demonstradas por varios
investigadores, que compararam as medidas obtidas pela E2D com a
RMC 28:87.94.95

O recente desenvolvimento da E3DTR promete ser um
método simples, de baixo custo, facil mobilizacdo, versatil e
reprodutivel e uma alternativa acurada para a analise da distribuicdo
da hipertrofia ventricular, dos volumes, da fungao sistélica e diastdlica
do VE e da massa ventricular esquerda, assim como dos aparelhos
valvares.

A utilizacdo no dia-a-dia da E3DTR, como um método
diagndstico nao invasivo na cardiologia progride a medida que
resultados de varios estudos tém demonstrado um valor superior a
E2D, e outros estudos tém evidenciado a acuracia e reprodutibilidade

da E3DTR em relagdo a RMC'"" na quantificagdo da massa, volumes
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e fracdo de ejecdo do VE em cardiopatias diversas.?>2830:9293

Nenhum estudo, até o momento, havia analisado especificamente os
pacientes portadores de CMH, que apresentam expressdes
fenotipicas e genotipicas variadas, com possiveis alteragdes
morfélogicas do VE.

A importancia do diagnédstico preciso entre as formas de
CMH para indicagao da terapéutica ideal € muito clara. Identificar as
formas obstrutiva ou nao-obstrutiva, qual a distribuicido da hipertrofia
no VE, qual a massa miocardica e a funcao ventricular, existéncia ou
nao do MAS e sua localizagao precisa, sao de grande valia no auxilio
a determinagcdo de marcadores de risco de morte subita e
programacao terapéutica tanto clinica como cirurgica.

A RMC é um método de maior complexidade, com algumas
limitagdes e existente apenas em grandes centros diagndsticos, mas
considerada como “padrao ouro” na investigagao de cardiomiopatias,
em funcdo da sua alta resolugao espac:ial.17 Estudos comparativos
com a E2D mostram uma maior capacidade da RMC para estudar de
forma exaustiva todos os segmentos do VE, principalmente nos
casos em que a afecgao esta confinada a determinadas regides do
ventriculo, como ocorre nas formas apicais de hipertrofia. Por estes
motivos, a RMC tornou-se a técnica de referéncia nos estudos em
que o calculo preciso da fragdo de ejegdao e da massa ventricular

esquerda sdo necessarios. %
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Face as limitacbes da E2D, estudos com a E3DTR vém
sendo requisitados para aceitagdo do método.”? A evidéncia da
superioridade do método tridimensional em relagdo a E2D e a
acuracia e reprodutibilidade da E3DTR em relacdo a RMC, com
validagao do método na analise dos pacientes portadores de CMH,
nos fornecera a tranquilidade e certeza de proporcionar ao paciente,
ao médico e a instituicao resultados seguros, com um método mais
acessivel, versatil, reprodutivel e com custo inferior.

Os resultados de nosso estudo indicaram que a E3DTR é
um método promissor comparado a RMC na analise dos parametros
estruturais do VE na CMH, com resultados similares aos encontrados
na literatura para doencas cardiacas diversas. Obtivemos
concordancia satisfatoria na quantificacdo em relagcdo a analise
segmentar do ventriculo esquerdo, com excelente concordancia
quanto a distribuicdo da hipertrofia miocardica entre a E3DTR e
RMC, assim como excelente concordancia entre os volumes
diastélico final, volume sistélico final e a massa ventricular esquerda,
analisados pela E3DTR e pela RMC.

Mor-Avi et al.®?

publicaram um estudo com 21 pacientes
comparando a massa ventricular esquerda pela E2D, E3DTR e RMC,
com evidéncia de resultados concordantes entre E3DTR e RMC, com

uma forte correlacido r=0,90, enquanto com a E2D, a correlagao foi

menor que 0,80.
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Lee et al.*®

compararam a E3DTR com a RMC em uma
pequena populacdo de pacientes com desordens cardiacas
conhecidas e ndo encontraram diferenca estatistica entre cada grupo
com correlagao maior que 0,92 entre E3BDTR e RMC.

Xin Qi et al.* estudaram um grupo de 44 pacientes com
desordens cardiacas conhecidas e variadas, com um qrupo de 14
pacientes normais. Os autores correlacionaram os valores obtidos
dos volumes do VE, da FEVE e da massa ventricular esquerda pela
E3DTR e RMC. Obtiveram acuracia comparavel entre os dois
métodos para estes pardmetros, com otima reprodutibilidade
observada pela analise de correlagdo para variabilidade intra-
observador (0,947; 0,982; 0,948 e 0,952) e interobservador (0,995;
0,998; 0,980 e 0,973), respectivamente para VDFVE, VSFVE, FEVE
e massa do VE. Neste estudo foi salientada a importancia de novos
estudos em uma populacdo maior e mais diversificada para
estabelecer o uso da E3DTR na clinica cardiolégica.

Com resultado semelhante ao acima descrito, Jacobs et
al.,®® publicaram recentemente um estudo que analisou 50 pacientes
com desordens cardiacas diversas e obtiveram uma excelente
correlacdo entre ESBDTR e RMC com r=0,96 para VDFVE, r=0,97
para VSFVE e r=0,93 para FEVE.

As correlagdes entre os métodos obtidas para portadores
de CMH em nosso estudo s&o semelhantes as observadas em

cardiopatias de origem diversa, o que corrobora a avaliagao eficaz
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dos parametros estruturais pela E3DTR em relacdo a RMC neste
subgrupo, com menor complexidade e custo, com maior praticidade e
menos limitacoes.

Em relacdo ao MAS, observamos que a E3DTR parece
ser superior na analise das extensdes transversal e longitudinal e das
medidas da distancia do MAS ao anel aodrtico, pela melhor visdo
espacial da valva mitral, mas n&o foi possivel extrair conclusdes mais
significativas, provavelmente em virtude da amostra estudada.

A determinagdo do indice geométrico do VE previamente
descrito em estudo com RMC® na diferenciagdo de Coragdo de
Atleta de cardiopatias associadas a hipertrofia miocardica, evidenciou
todos os valores acima de 0,15mmxm2xml™". Demonstra um resultado
similar com a E2D e a E3DTR para auxilio no diagndstico diferencial
de Coragcdo de Atleta, apesar de nao ser especifico para a CMH.

. % a razdo entre o maior diametro diastélico

Segundo Petersen et a
da parede do VE pelo volume diastdlico final do ventriculo esquerdo,
indexado pela superficie corporea menor que 0,15mmxm2xmil™”
apresenta especificidade de 99% no diagnodstico de Coragdo de
Atleta.

Sabemos que a fibrose intersticial esta associada com
arritmias ventriculares e estas sao fatores de risco de pior

1272 assim como, estudos recentes tém associado

prognastico,
arritmias ventriculares com dissincronia ventricular.”' Diante destes

dados, buscavamos encontrar, pelo método ecocardiografico, um
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marcador correspondente a fibrose miocardica determinada pela
RMC que pudesse nos auxiliar na triagem de pacientes com pior
prognéstico.

Baseados em estudos de analise histopatoldégica que
correlacionaram alteragdes morfolégicas as alteragdes elétricas,
marcadores de pior prognostico, sabemos que a desorganizagao das
células é significativamente maior nos pacientes com disfungéo
sistdlica ventricular,"” e os estudos mostram que as alteracdes da
sincronia ventricular estdo associadas a presenca de disfuncao
sistolica.' ' Estes dados sugerem que a desorganizacéo das células
do musculo cardiaco pode ser responsavel pela disfuncéo sistdlica e
dilatagao ventricular.

Morimoto et al."® nao evidenciaram diferenca significativa
da extensao da fibrose intersticial entre os pacientes com e sem
disfuncao sistélica.

Nao obtivemos dados significativos ao correlacionar os
dados ecocardiograficos do indice sistdlico de dissincronia ventricular
esquerda com a fibrose miocardica, determinada pela presenca de
realce tardio com a RMC. Estes dados podem nao ter sido relevantes
em virtude da pequena amostra de pacientes estudados, além do
que, a dissincronia tem sido associada a disfuncao sistolica, apesar
da extensdo da fibrose intersticial ndo apresentar diferenca
significativa com relagdo a FEVE'® e, em nosso estudo, todos os

pacientes apresentavam funcdo sistdlica preservada. Com a
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evolugao tecnoldgica, a E3DTR vem nos beneficiar com a obtencéao
de imagens tridimensionais no equipamento com agilidade, redugao
do tempo de exame para o médico e o paciente, e possibilidade de
efetuar multiplos cortes, obtendo diversos planos para melhor
avaliacdo das estruturas cardiacas em analise na estacdo de
trabalho. Com a E2D, entretanto, precisamos adquirir cada plano
ecocardiografico independente por dois ou trés batimentos cardiacos,
sem possibilidade de adequa-los posteriormente, com a necessidade
de reexaminar o paciente se surgirem duvidas nas imagens obtidas.

Com a E3DTR ¢é agora possivel medir o verdadeiro volume
ventricular sem a necessidade de pressupor qual € a geometria
ventricular, assim como melhor quantificar o tamanho, forma e fungao
do coracdo. A precisdao é vital na avaliagcdo e quantificagdo dos
volumes das camaras cardiacas, estagio da doenca e resposta
terapéutica. Com a obtengao do coracdo todo em bloco, com melhor
orientacdo espacial e acesso a planos fundamentais, melhoramos
significativamente a acuracia diagndstica.

Na analise especifica da CMH, ainda ndao €& possivel
visualizar as areas de fibrose miocardica, caracterizadas pela
presenca de realce tardio na RMC, mas constatamos que podemos
corroborar com a analise precisa da distribuicdo da hipertrofia,
identificacdo da forma obstrutiva, presenca e analise do MAS,
quantificacdo dos volumes, fungdo e massa ventricular esquerda,

identificacdo de diagndsticos diferenciais e determinacdo de
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marcadores de pior prognéstico. Como perspectivas, temos o0 uso de
contraste ecocardiografico e a possibilidade de realizacdo da analise
de perfusdo miocardica com a ecocardiografia sob estresse
farmacolégico, que podera nos oferecer dados complementares no
estudo dos portadores de CMH.

A E3DTR é uma técnica de elevado valor diagnéstico, que
necessita de uma curva de aprendizado e estudos que validem o seu
uso, assim como ocorreu com outras modalidades diagnédsticas
previamente instituidas, como a ecocardiografia bidimensional, com o
estudo Doppler e o mapeamento de fluxo em cores, a partir da

ecocardiografia unidimensional.
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7 CONCLUSOES

1- A E3DTR ¢é precisa e superior a E2D na avaliagado da
distribuicdo da hipertrofia miocardica, quantificacdo dos volumes,
funcdo e massa ventricular esquerda em pacientes com CMH quando
comparada a RMC.

2- A E3DTR parece ser superior na analise do MAS, por
melhor visdo espacial da valva mitral, porém nio obtivemos valor
estatisticamente significativo, provavelmente em razdo da pequena
amostra estudada.

3- Todas as medidas do indice geométrico do ventriculo
esquerdo estavam acima de 0,15mmxm?2xml”" compativel com CMH.

4- Nao identificamos correlagao entre o indice sistélico de

dissincronia ventricular esquerda e a fibrose miocardica.
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