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RESUMO

Fundamentos — Com o rapido envelhecimento da populacdo dos paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, entre eles o Brasil, a prevaléncia da
insuficiéncia cardiaca(lC) tem aumentado com destaque para IC com fracdo e
ejecao normal(ICFEN). ICFEN geralmente esta associada com comorbidades
como hipertensdo arterial, obesidade, diabetes melito e fibrilagdo atrial. O
diagnostico de ICFEN pode ser dificil porque as diretrizes publicadas sao
complexas e entdo mecanismos envolvidos na fisiopatologia da sindrome e
métodos utilizados no diagndstico permanecem controversos. O melhor
entendimento dos estagios iniciais da disfuncdo cardiaca presente em pacientes
com ICFEN e exames que ajudem no diagnostico sdo necessarios para melhor
avaliacdo. Por definicdo fungdo sistdlica deveria ser normal ou preservada na
ICFEN, pelo menos quando medida pelo ecodopplercardiograma convencional.
Porém o ecodopplercardiograma pode ser equivocado, porque somente avalia o
encurtamento radial e ndo leva em consideracdo outros aspectos da funcéo
sistolica, como o encurtamento longitudinal(S’), 0 mecanismo de tor¢do e as
anormalidades regionais.

Objetivos - Determinar se pacientes com ICFEN diagnosticados pelos critérios da
Sociedade Europeia de Cardiologia(SEC) apresentam alteracbes da funcao
sistélica detectavel pela medida da velocidade do eixo longitudinal do ventriculo
esquerdo(S’) pelo Ecocardiograma com Doppler Tecidual(EDT); Correlacionar os
principais parametros ecodopplercardiograficos e valores do BNP com a disfuncao

sistélica avaliada no eixo longitudinal do VE em pacientes com e sem ICFEN;
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Identificar a prevaléncia das principais comorbidades presentes em pacientes
ambulatoriais com ICFEN.

Métodos - [Estudo prospectivo observacional com 142 pacientes
consecutivos(média de idade 68,3+11,8 anos e 73,2% do sexo feminino) com
suspeita clinica de IC com FEVE = 50%. Pacientes foram submetidos ao EDT
para avaliagdo de funcao sistélica e diastdlica e dosagem de BNP. Pacientes
foram classificados de acordo com os critérios da SEC em 2 grupos, um em que a
ICFEN foi confirmada e outra em que ela foi excluida.

Resultados - ICFEN foi confirmada em 42 pacientes (29,6%) com predominio do
sexo feminino(78,6%), mais idosos e todos os pacientes envolvidos no estudo
tinham pelo menos uma comorbidade associada. Hipertensdo arterial foi a
comorbidade mais prevalente em ambos o0s grupos(95,2% vs 88% p=0,187).
Fibrilacdo atrial e disfuncdo renal foram as comorbidades que apresentaram
diferenca significativa entre pacientes com e sem ICFEN (29,6% vs 3% e 45,2%
vs 14% p<0,0001). As alteragdes da fungao diastdlica do VE avaliadas pelo EDT
mostraram diferengas significativas entre pacientes com e sem ICFEN para os
parametros que avaliam o relaxamento do VE(E’ - 7,6+2,6 cm/s vs 9,4+2,6 cm/s —
p <0,0001), a pressédo de enchimento do VE(E/E’ - 14,0+ 5,8 vs 7,6£2,3 — p <
0,0001) e a rigidez ventricular (volume do atrio esquerdo indexado
43,7+15,2ml/m? vs 28,648,2ml/m?® p < 0,0001). O peptideo natriurético BNP,
utilizado como biomarcador de disfuncao diastélica, foi significativamente
diferente entre pacientes com ICFEN e sem ICFEN(137,9+117,0 pg/ml vs
28,51£38,3 pg/ml p < 0,0001). Nao houve diferenca entre os pacientes quando a

funcao sistolica foi avaliada no eixo radial pela medida da FEVE (70,7+8,9% vs
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73,8%£7,7% — p = 0,229), porém a avaliagdo da funcéo sistdlica do VE no eixo
longitudinal(S’) pelo EDT mostrou diferengca significativa entre os dois
grupos(7,8£2,3 cm/s vs 9,5£2,.3 cm/s— p < 0,0001). S’ se correlacionou com
parametros do ecodopplercardiograma, como a relacdo E/E’, o E’, o VAE-l e a
relacdo E/A (r=(-)0,468; p < 0,0001; r=0,484 p < 0,0001; r= (-)0,187 p=0,027; r=(-
)0,181, p=0,043) e também com a massa do VE-I (r=(-)0,225 - p =0,008).
Conclusoes - Os resultados confirmam uma reducéo da contratilidade no eixo
longitudinal em pacientes que preenchem os critérios para o diagndstico de ICFEN
em comparacao com o grupo em que ICFEN foi excluida. Foi observada uma
correlacao entre a contratilidade avaliada por S’ e o relaxamento avaliado pelo E’,
resultados que contribuem para a visdo contemporédnea da ligacdo das
anormalidades sistélica e diastdlica presentes nesses pacientes. As principais
comorbidades observadas em pacientes com ICFEN foram hipertensao arterial,
sindrome metabdlica, diabetes melito, obesidade, fibrilacdo atrial e insuficiéncia
renal.

Palavras chaves - insuficiéncia cardiaca diastolica, disfuncao sistdlica,
insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo normal, eco Doppler tecidual, BNP,

comorbidades.
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ABSTRACT

Background - With the rapid aging of the population in developed and developing
countries, including Brazil, the prevalence of heart failure (HF) has increased
especially in HF with normal ejection fraction (HFNEF). HFNEF is usually
associated with comorbidities such as hypertension, obesity, diabetes mellitus and
atrial fibrillation. The diagnosis of HFNEF can be difficult because the published
guidelines and then complex mechanisms involved in the pathophysiology and
methods used in diagnosis remains controversial. A better understanding of the
early stages of cardiac dysfunction in these patients and tests that help in HFNEF
diagnosis are needed for better evaluation. By definition systolic function should be
normal or preserved in HFNEF, at least when measured by conventional
echocardiography. However, the echocardiography can be misleading because it
only evaluates the radial shortening and does not take into account other aspects
of systolic function, such as longitudinal shortening (S'), the torsion mechanism and
regional abnormalities.

Aims - To determine whether patients with HFNEF diagnosed by the criteria of the
European Society of Cardiology (ESC) show changes in systolic function detected
by measuring the velocity of the longitudinal axis of the left ventricle (S') by Tissue
Doppler Imaging (TDI); correlate the main echocardiographic parameters and BNP
levels with systolic dysfunction assessed in the longitudinal axis of the LV in
patients with and without HFNEF; identify the most prevalent comorbidities in

outpatients with HFNEF.
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Methods - Prospective observational study of 142 consecutive patients (mean age
68.3 = 11.8 years and 73.2% female) with clinical suspicion of HF with LVEF =
50%. Patients underwent TDI for evaluation of systolic and diastolic function and
BNP levels. Patients were classified according to the criteria of the ESC in 2
groups, one in which the HFNEF was confirmed and another in which she was
excluded.

Results - HFNEF was confirmed in 42 patients (29.6%), predominantly female
(78.6%), older and all patients in the study had at least one associated
comorbidities. Hypertension was the most prevalent comorbidity in both groups
(95.2% vs 88% p = 0.187). Atrial fibrillation and renal comorbidities that were
significantly different between patients with and without HFNEF (29.6% vs 3% and
45.2% vs 14% p <0.0001). Changes in LV diastolic function evaluated by the CST
showed significant differences between patients with and without HFNEF for the
parameters that evaluate the LV relaxation (E'-7.6 t2.6cm/svs.9.4+t26cm/s
- p <0.0001), a pressure LV filing (E/E"'-14.0 £ 5.8 vs. 7.6 £+ 2.3 - p <0.0001) and
ventricular stiffness (volume Indexed left atrial 43.7 £+ 15.2 ml / m 2 vs 28.6 + 8.2
ml/m2 p <0.0001). Natriuretic peptide BNP, used as a biomarker for diastolic
dysfunction was significantly different between patients with and without HFNEF
(137.9 £ 117.0 pg / ml vs 28.5 + 38.3 pg / ml p <0.0001) . There was no difference
between patients when systolic function was assessed in the radial shaft by
measuring LVEF (70.7 + 8.9% vs 73.8 £ 7.7% - p = 0.229), but the assessment of
systolic function LV in the longitudinal axis (S') by TDI was significantly different
between the two groups (7.8 £ 2.3 cm / s vs 9.5 + 2.3 cm/s- p <0.0001). S' was

correlated with Doppler parameters, such as the E/ E', E ', the LAV-land E/ A
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ratio (r = (-) 0.468, p <0.0001, r = 0.484 p <0, 0001; r = (-) 0.187 p = 0.027, r = (-
0.181, p = 0.043) and also with the mass of VE-I (r = (-) 0.225 - p = 0.008).
Conclusions - The results confirm a reduction in contractility in the longitudinal
axis in patients who meet the criteria for the diagnosis of HFNEF compared with
the group that HFNEF been excluded. There was a correlation between the
contractility assessed by S' and relaxation measured by E', results that contribute
to the contemporary view of the connection of systolic and diastolic abnormalities
in these patients. The main comorbidities observed in patients with HFNEF were
hypertension, metabolic syndrome, diabetes mellitus, obesity, atrial fibrillation and
renal failure.

Keywords - diastolic heart failure, systolic dysfunction, heart failure with normal

ejection fraction, tissue Doppler imaging, BNP, comorbidities.
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1. Introducao

A Insuficiéncia Cardiaca (IC) tem sido classicamente descrita como uma
complexa sindrome clinica com envolvimento multi-sistémico, caracterizada por
dispnéia aos esforcos, fadiga, edema de membros inferiores, associada a
dilatagdo do ventriculo, anormalidades dos indices de contratilidade miocéardica
como diminuicao da fracdo de ejegcdo do ventriculo esquerdo(FEVE) e
consequente aumento da morbimortalidade.

Nas Ultimas duas décadas estudos tém mostrado que muitos pacientes
com sintomas e sinais de IC apresentam FEVE normal (maior que 50%).’
Este novo modelo fisiopatolégico foi descrito por Dodek em 1972 e denominado
inicialmente de Insuficiéncia Cardiaca Diastélica(ICD)? e, posteriormente de
Insuficiéncia Cardiaca com Fracdo de Ejecao Normal(ICFEN) ja que se
comprovou que a disfungdo diastolica ndo seria uma caracteristica Unica desses
pacientes mas estaria também presente nos pacientes com Insuficiéncia Cardiaca
com Fragdo de Ejecdo Reduzida(ICFER).®

Atualmente a IC é uma sindrome cardiovascular que vem crescendo tanto
em prevaléncia como em incidéncia, apesar dos progressos em seu diagnostico e
tratamento. IC € uma sindrome frequente no Brasil, aonde a etiologia chagasica
em algumas regides contribuem de forma importante, com uma proporgao
significativa de pacientes que necessitam serem internados e com alta taxa de
mortalidade. No ano de 2007, as doengas cardiovasculares representaram no
Brasil a terceira causa de interna¢cdes no SUS, com 1.156.136 hospitalizacbes e

IC é a causa mais freqliente de internagdo por doenca cardiovascular.*



Devido ao acelerado envelhecimento da populacédo e a elevada prevaléncia
de hipertensdo arterial e obesidade, pode-se observar nos dias de hoje, um
avanco da ICFEN, que em muitos estudos epidemiolégicos,>® ja supera a ICFER.
A ICFEN, portanto, é hoje a forma mais comum de apresentacdo da IC, mais
presente em mulheres idosas, obesas e com histéria de hipertensao arterial e teria
um prognéstico semelhante a ICFER.®

Estudos epidemiolégicos mostram uma taxa de prevaléncia da ICFEN bem
elevada, como observado no Framingham Heart Study que demonstrou 51% de
prevaléncia de ICFEN(FEVE=50%)'° e o Cardiovascular Health Study que
mostrou 55% de casos de ICFEN(FEVE = 50%)."" Dados nacionais envolvendo
ICFEN sao escassos. Moutinho e cols observaram prevaléncia de ICFEN de
64,2% em populagdo de pacientes com sinais e sintomas de IC atendidos no
Programa Médico de Familia em Niter6i — RJ.° Esta alta prevaléncia da doenca
torna ainda mais importante o seu diagnéstico na fase inicial, quando a disfungéo
diastdlica ainda é reversivel.'?

O impacto prognéstico da ICFEN € uma questdo bastante controversa.
Estudos®’ mostram que a ocorréncia de eventos clinicos aumenta
acentuadamente apds a primeira hospitalizagdo por IC e um terco dos pacientes
com IC s&o reinternados no periodo de um ano.' Owan e cols.” mostraram que a
mortalidade um ano apés a primeira internacao por ICFEN é de 29% e por ICFER
de 32%. Apbs cinco anos da primeira internacdo a taxa de mortalidade se eleva
bastante alcancando 65% para ICFEN e 68% para ICFER. O mesmo estudo
observou que apesar da taxa de sobrevida ter sido maior entre pacientes com

ICFEN, os portadores de ICFER tiveram um aumento da probabilidade de
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sobrevida durante o periodo do estudo. Tal ocorréncia se deve, provavelmente, ao
desenvolvimento ao longo dos anos de um tratamento efetivo embasado em
evidéncias cientificas proveniente de ensaios clinicos para ICFER.

A ICFEN é um problema clinico comum, com muitas questbes que nao
foram adequadamente respondidas sobre sua sobre suas bases moleculares,
celulares e fisiopatologia um ponto importante na prevencgao e na identificacdo de
novos alvos terapéuticos.

O exato mecanismo celular que leva a ICFEN ainda é desconhecido. Os
dados existentes com respeito a estas alteragcdes sdo deduzidos a partir de
modelos de ICFER. Esses mecanismos tém grande importancia porque sao alvos
para o tratamento medicamentoso da ICFEN."

No miécito o processo coordenado de relaxamento ativo depende de uma
seqliéncia de eventos que se inicia com a restauragdo dos niveis de ion calcio
diastélico, permitindo que o calcio se dissocie da troponina e os miofilamentos
retornem entdo a sua posi¢ao de repouso. Os mecanismos repensaveis por essa
restauracdo sdo a reabsorcdo de calcio pelo reticulo sarcoplasméatico(RS)
(processo regulado pela bomba SERCA) e uma menor extracdo de calcio do
espaco extracelular.”( figura 1)

De acordo com essa idéia a reducao da expressao e atividade da SERCA
pode contribuir para a diminuigcdo da eliminagao do calcio durante a diastole que

leva a reducéo do relaxamento.'®
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Figura 1 — Esquema do midcito cardiaco com os receptores, transportadores e moléculas envolvidas na
ICFEN. Adaptado de Periasamy e cols Mol Cell Cardiol;2001,33,1053-63

Outro dado experimental sugere que ocorra um aumento da afinidade da
troponina C pelo célcio na ICFEN e através disso um aumento da tenséo
diastélica.'’

Uma nova hipétese envolvida nas anormalidades diastolicas presentes na
ICFEN diz respeito a proteina titina que € uma molécula que atravessa todo o
sarcoOmero e contribui para a rigidez e relaxamento do miocardio. Titina atua como
uma mola bidirecional responsavel pelo encurtamento no inicio da diastole e pela

resisténcia ao estiramento no final da diastole. Na ICFEN a expresséao da titina é



possivelmente alterada por uma isoforma menos complacente’® ou a

complacéncia da titina é modificada por alteracées de fosforilagao. ®(figura 2)

Filamento grosso

A
o M- Filamento fino /
TITINA
NZB
PEVK
see Tandem la
Mudanga da isoforma
B
[NET=JC L
NZ2A
PEWVK
C fosforilagcdo
Q s —
D Titina-actina interacdo
" Titina-actina e ———

sobreposi¢éo

Figura 2 — Titina altera a rigidez do cardiomiécito através da mudanca de sua isoforma pela
fosforilagéo e da interagao titina-actina.

A — Estrutura do sarcémero com visdo da isoforma titina N2B

B,C e D — mudanca da forma N2B para isoforma titina N2BA(B) pela fosforilagéo levando a rigidez
do segmento PEVK, enquanto que a sobreposicao com o disco Z possibilita o0 aumento da rigidez
do segmento elastico PEVK(D) Reproduzido de Borbély e cols; Circ Res. 2009;104:12-4.

Estudos com microscopia eletrénica revelaram que pacientes com ICFEN
apresentam aumento do diametro dos miécitos e da quantidade de tecido
intercelular quando comparado com individuos saudaveis.?® Borbély e cols®
estudaram o coragao de pacientes com ICFEN através de bidpsia endomiocardica,
avaliaram a fracao de volume do colageno(FVC) e a composigao das proteinas do
sarcébmero e compararam seus resultados com individuos sadios. O desempenho
da contratilidade do cardiomiécito também foi estudado através do estudo de
miocitos isolados do mesmo material. Os autores observaram que pacientes com

ICFEN apresentaram maior concentracao de FVC (7,5%£4.0%, p=0,05) e maior
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tensdo de repouso(Fpassivo) €M relacéo a individuos sadios (6,6+3,0 versus 3,5+1,7
kN/m2, p < 0,001). O estudo concluiu que pacientes com ICFEN apresentam maior
rigidez dos cardiomiécitos, comprovado pelo alto valor da tensédo de repouso dos
sarcomeros e que esta alteracdo junto com a alta concentracdo de colageno
podem determinar a disfuncéo diastélica do VE.?'

Pacientes com ICFEN apresentam também um desequilibrio da matriz
metaloproteinase(MMPs) e dos tecidos inibidores das MMPs. Em pacientes com
ICFEN um aumento do tecido inibidor das MMPs possivelmente inibe a atividade
das MMPs e favorece entdo a produgcdo de tecido intercelular levando a um
aumento da rigidez miocardica.?’

ICFEN cursa com alteragées no enchimento do ventriculo esquerdo(VE)
apesar da funcgéo sistélica aparentemente normal quando avaliada pela FEVE. Isto
€ entdo chamado de disfung¢ao diastélica do VE e resulta de varios mecanismos,
principalmente o relaxamento anormal e a redugé&o da complacéncia.

A diastole pode ser entendida como um processo ativo(consumo de ATP) e
passivo e dividida classicamente em quatro etapas — relaxamento isovolumétrico,
enchimento rapido, diastdse ou enchimento lento e contragédo atrial - (figura 3),
no processo ativo ocorre o fendmeno de sucgao que € gerado pelo relaxamento
miocardico e é importante para o enchimento rapido. A diastole normal pode ser
definida como a habilidade do VE se encher até um volume diastdlico final através
de uma pressao média do atrio esquerdo que nao exceda 12mmHg em repouso e

15 mmHg durante o exercicio.??



Systole Diastole

~N||

Pressure [mm Hg]

Volume [mL]

Relaxamento
isovolumétrico Enchimento  diastase
rapido
Figura 3 — Curva pressao/volume/tempo da fun¢éo cardiaca
Linha preta — pacientes sauddveis
Linha vermelha — disfun¢@o diastdlica
Linha pontilhada — curva pressdo do atrio esquerdo em individuos sauddveis
Disfuncdo diastélica estd associada com atraso no relaxamento, o qual € seguido por atraso na abertura da
vélvula mitral e acompanhada por alta pressao diast6lica do VE.
Atraso no relaxamento leva a redug¢éo do enchimento rapido do VE, o qual sera compensado pelo
aumento da contribuicao atrial no final da diastole.(reproduzido de Kindermann M, Trends
Cardiovasc Med. 2008;18(8):280-92.

Sistole atrial

A diastole compreende o periodo durante o qual o miocardio perde a
habilidade de gerar forca e contracdo e retorna a condicdo de repouso e
alongamento. O relaxamento ventricular ocorre através de uma série de etapas
que envolvem o consumo de energia pelo miocardio que comega com a liberacao
de calcio pela troponina C, separacao das pontes cruzadas de actomiosina até o
retorno do sarcdmero a sua condi¢do de repouso(ativagao-inativagéo).?®

Medidas da funcgao diastélica podem ser divididas naquelas que refletem o
processo de relaxamento ativo (consumo de ATP) e aquelas que refletem a rigidez

passiva. Esta divisdo é arbitraria porque estruturas e processos que se alteram no



relaxamento podem também resultar em anormalidades na rigidez. Porém a
divisdo & pragmética e oferece uma base na qual se desenvolvem os métodos de
medida da funcdo diastélica.?®

Estudos tém relatado recentemente que ICFEN com disfuncdo diastélica
isolada é rara, e que ela esta geralmente associada & disfungao sistélica do VE.2*+
27 A funcdo cardiaca do VE depende de duas grandes camadas miocardicas. As
fibras da parede média que sdo orientadas de modo circunferencial e as fibras
subendocardicas e epicardicas que sao alinhadas longitudinalmente da ponta para
base. As fibras da parede média sdo as responsaveis pelo eixo radial ou
contragao radial do VE(FEVE) e tem um movimento analogo ao de um fole. As
fibras longitudinais estao ligadas ao anel mitral e sua contracdo durante a sistole
(figura 4) causa o deslocamento do anel mitral em direcdo a ponta do VE. Este
movimento do anel mitral durante a sistole pode ser medido com preciséo pelo
eco Doppler tecidual(EDT) e é chamado de S’.?° Como o subendocardico é mais
vulneravel a isquemia e fibrose intersticial, uma diminui¢do da velocidade do eixo
longitudinal pode ser um marcador de alteragdes subclinicas do desempenho
sistélico do VE.®
A funcao sistélica do VE se relaciona com a fungéo diastélica. A anatomia das
fibras do VE permite o desenvolvimento de um modelo aonde a energia contratil
decorrente do encurtamento dos sarcOmeros durante a sistole é estocada em
miofibrilas e esta energia € liberada no inicio da diastole de modo a contribuir para
o fendmeno da succéao diastélica permitindo o enchimento normal do VE. Portanto

anormalidades da contracdo ventricular subclinicas, nado detectadas pela medida



da contracdo do eixo radial, podem contribuir para génese de anormalidades
diastdlicas na ICFEN.?’

ICFEN pode ser entendida como resultante da disfuncao sistdlica da
bomba muscular ventricular (fibras longitudinais) na presenca de um desempenho
preservado da bomba hemodindmica(fibras medianas), o que manteria a FEVE
em valores normais.?® Independentemente da disfuncédo diastélica e devido a
razbes puramente geométricas, reducdo de S’ pode contribuir para uma reducao

no volume sistélico em pacientes com ICFEN.?

SUCGAO

figura 4 - Contracdo do segmento descendente(DS) produz 3 agdes simultaneas: encurtamento do
eixo longitudinal(S’), rotagdo no sentido anti-horario da base do VE e mudanga no tamanho e forma
dos orificios AV. Esse processo leva a tor¢do da massa do VE como se fosse o ato de torcer uma
toalha molhada e produz uma eficiente ejecao de sangue nas grandes artérias. O movimento
contrario(destor¢édo), no sentido horério, ird levar ao relaxamento do VE e ao mecanismo de
succdo. Torrent-Guasp F. La Mecanica Ventricular. Rev Lat Cardiol 2003;24(1):30



Portanto pacientes com ICFEN além de alteragbes diastdlicas também
apresentam alteragdes sistdlicas caracterizadas pela reducdo da contratilidade
longitudinal e também por um aumento combinado da rigidez ventricular e
arterial.?° Rigidez ventricular sistélica é medida pela elastancia sistélica final(Esf),
avaliada pela curva de relagdo pressao volume sistélica final(RPVSF). Ja a
elastancia arterial (Ea) é a medida da pds-carga arterial total a qual o coracao é
exposto. Ela é definida como a taxa da pressao sistélica final dividida pelo volume
sistolico.?

A interacado do coracao e do sistema vascular pode ser descrita com 0 uso
da relacao Ea/Esf. Individuos sadios geralmente apresentam uma relacdo Ea/Esf
perto de 1. Em pacientes com ICFEN tanto Ea como Esf estdo aumentadas,'®
estudos com ressonancia nuclear magnética mostram um aumento da espessura
da parede da aorta e uma diminuicdo de distensibilidade aértica em pacientes
com ICFEN quando comparados a individuos saudaveis.?> Como uma adaptacéo
ao aumento da pressao arterial o coragao reage tanto com hipertrofia como rigidez
sistdlica e leva a um crescimento maior de Esf do que do Ea e dessa forma a
relacdo Ea/Esf diminui na ICFEN.*® Em pacientes com ICFER ocorre o contrario,
posto que a mesma é caracterizada por um aumento da relagdo Ea/Esf.?

Um diagrama pressao-volume usando a relacao de elastancia mostra que a
combinacao de rigidez arterial e sistolica (valores elevados de Ea e Esf) podem

explicar toda as alteragées hemodinamicas da ICFEN. (figura 5)
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ELASTANCIA NORMAL SISTEMA RIiGIDO
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Figura 5 —Triangulo A — indica energia mecanica potencial liberada pelo ventriculo a cada batimento

Area B - indica trabalho sist6lico

A soma de A com B é a energia mecanica total liberada a cada batimento cardiaco.

A ejecdo da mesma quantidade de volume sistélico esta associado com uma consideravel
elevagao da pressao sanguinea e maior liberacao de energia mecanica no sistema rigido
comparado ao coragdo normal.

VS volume sistélico RPVDF relagéo pressao volume diastélica final, Ea elastancia arterial Esf
Elastancia sistélica final. (adaptado de Kindermann M, Trends Cardiovasc Med. 2008;18(8):280-92.

Deve-se destacar que a rigidez sistélica ventricular e arterial afeta a funcao
diastélica do VE e elevam a carga sistélica, a qual prolonga o relaxamento,
compromete o enchimento e aumenta a pressao diastélica final. Entdo em muitos
pacientes com ICFEN a disfungdo diastdlica € uma desordem secundaria a uma
inadequada rigidez sistélica e arterial. Deste ponto de vista fisiopatolégico,
estratégias que reduzam a rigidez deveriam ser usadas na ICFEN. O aumento da
Esf pode ser normalizado com o uso de agentes inotrépicos negativos e um alto
Ea pode ser diminuido com o uso de vasodilatadores e intervengdes que
aumentem a complacéncia arterial e reduzam a frequéncia cardiaca.*’

A dificuldade dos médicos na identificacdo dos pacientes com quadro
clinico de ICFEN parece estar relacionada a alta complexidade da sindrome e

também devido as diretrizes disponiveis para auxiliar no diagnéstico de ICFEN
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serem controversas em relacdo a mecanismos da doencga, modo de diagnéstico
e métodos 6timos de tratamento.?® Tavares e cols compararam as percepcdes
sobre diagnéstico e manuseio da IC entre cardiologistas clinicos e médicos de
familia de Niter6i e apenas 37% dos médicos de familia conheciam a ICFEN e
buscavam diferencia-la na pratica.*?

Na pratica didria 0 médico inicialmente necessita confirmar que IC é a
causa dos sintomas e/ou sinais apresentados pelo paciente e entdo distinguir
entre ICFER e ICFEN. Logo o melhor entendimento dos estagios iniciais da
disfuncdo diastdlica e sistélica e testes simples que ajudem no diagnéstico da
sindrome s&o necessarios.

Em 2007 a Sociedade Européia de Cardiologia (SEC) publicou nova diretriz
para o diagnostico de ICFEN em pacientes ambulatoriais, com énfase nos
achados do EDT e na dosagem do peptideo natriuréticos (BNP ou NT-proBNP).?

A importancia da Diretriz da SEC estd fundamentada nas concisas e
praticas recomendacées de como avaliar a disfungdo diastélica. A Diretriz
recomenda trés maneiras de abordagem: cateterizagdo cardiaca,
ecodopplercardiograma convencional e Doppler tecidual e dosagem de
biomarcardores como os peptideos natriuréticos(PN), BNP ou NTpr6BNP.2

Ecodopplercardiograma e o EDT sao ferramentas disponiveis que podem
auxiliar de maneira efetiva na avaliagdo da funcao diastélica e sistélica do VE e
devem ser utilizadas para classificar a disfuncao cardiaca e auxiliar o diagnéstico
de ICFEN.

O EDT é um método pratico e reprodutivel no diagnéstico da ICFEN

permitindo medir a velocidade de contragdo do eixo longitudinal(S’) que se
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correlaciona com a contragdo do eixo longitudinal, a velocidade do anel mitral no
inicio da diastole(E’) que se correlaciona com o relaxamento do VE e a velocidade
do anel mitral no final da diastole(A’) que se correlaciona com a contragao atrial. O
EDT permite ainda obter a relacdo E/E’, que se correlaciona bem com a pressao
de enchimento do VE e corresponde ao indice obtido pelo pico da velocidade no
inicio da diastole do fluxo mitral(E) pelo pico da velocidade no inicio da diastole do
anel mitral(E’). A relagdo E/E’ é entdo considerada evidéncia diagnéstica da
presenca de ICFEN se maior que 15, e evidéncia de auséncia de ICFEN se
menor que 8.3 Um valor de E/E’ entre 8 e 15 é considerado sugestivo, mas ndo
diagnéstico e necessita ser avaliado com outros dados nao invasivos para
confirmar a ICFEN.®

Os PN sao produzidos no miocardio em resposta ao aumento das pressdes
de enchimento do VE e ao estresse parietal diastélico final e sua secregéao
produz natriurese, vasodilatacdo e melhora o relaxamento ventricular.”® Em
pacientes com ICFEN valores de PN tem correlacdo com indices que avaliam o
relaxamento diastélico precoce e tardio do VE. Valores elevados foram
observados em pacientes com relaxamento atrasado ou alterado.?* Como os
niveis de PN podem sofrer influéncias de diversas condi¢cdes (idade, sexo,
septicemia, insuficiéncia hepatica, insuficiéncia renal, DPOC, obesidade) um valor
elevado de PN nao oferece evidéncias suficientes para diagnéstico de disfuncao
diastélica e requer exames adicionais.®

Ao lado do desafio clinico da correta caracterizagao diagnéstica da ICFEN
um outro ponto relevante para investigacao clinica diz respeito a caracterizacao

das comorbidades associadas a ICFEN. Comorbidades cardiovasculares e nao
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cardiovasculares podem no contexto da IC interferir com a progressdo, o
progndstico e resposta terapéutica da sindrome. Os portadores de ICFEN séo
geralmente pacientes idosos e dessa forma comorbidades podem estar presentes
nesse grupo de pacientes e muitas vezes simularem o quadro clinico de IC o que
reforga a importancia dos critérios para diagnostico de ICFEN da SEC.

A alta prevaléncia de comorbidades como hipertensao arterial, diabetes,
obesidade, sindrome metabdlica, fibrilagdo atrial, doenca renal crbnica, anemia,
doenca isquémica e hipotireoidismo nesta populacdo, podem ter impacto sobre as
propriedades sistélicas e diastdlicas do miocardio, e também sobre o sistema
vascular e renal e levam a sintomas nao relacionados com as propriedades
diastdlicas do ventriculo.®*

As multiplas comorbidades que contribuem para pior prognéstico na ICFEN
talvez expliquem porque os recentes ensaios clinicos para essa populacdo nao
demonstraram eficacia de qualquer terapia especifica. Os ultimos resultados de
ensaios clinicos como I-Preserve,*®> CHARM-Preserved,*® e PEP-CHF,* nao
demonstraram beneficios significativos em termos de reducdo de mortalidade
para esta populagédo. Estes tratamentos foram testados no paradigma de que
algumas das estratégias terapéuticas utilizadas na ICFER seriam benéficas para
as pessoas com ICFEN.

O racional do nosso estudo esta no fato da importancia de determinarmos
se pacientes com ICFEN ja apresentam no inicio de sua instalacao alteracdes da
funcdo sistélica subclinica que eleva a carga sistolica e com isso prolonga o
relaxamento e piora a disfuncao diastélica com aumento da pressao diastélica

final. Portanto o correto diagnéstico da ICFEN nao s6 com avaliacdo da funcao
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diastélica, mas também pela avaliagdo da fungao sistélica no eixo longitudinal do
VE pelo EDT, pode estabelecer medidas terapéuticas que melhorem além da
funcéo diastélica a funcéo sistolica do VE em pacientes com ICFEN interferindo

positivamente na evolugao da sindrome.
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1. Objetivos

Principal:

Determinar se pacientes com ICFEN diagnosticados pelos critérios da SEC
apresentavam alteracdes da funcao sistolica detectavel pela medida da velocidade
do eixo longitudinal do ventriculo esquerdo(S’) pelo EDT.

Secundarios:

Correlacionar os principais parametros ecodopplercardiograficos e valores do BNP
com a disfungao sistolica avaliada no eixo longitudinal do VE em pacientes com e
sem ICFEN.

Identificar a prevaléncia das principais comorbidades presentes em pacientes

ambulatoriais com ICFEN.
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2. Métodos

3.1 Populacao

Estudo prospectivo, observacional, no qual avaliamos 142 pacientes
consecutivos(média de idade 68,3+11,8 anos e 73,2% do sexo feminino) com
suspeita clinica de IC com FEVE = 50%. Os pacientes incluidos deveriam ter mais
de 18 anos, apresentarem sinais ou sintomas de IC e assinarem o termo de
consentimento livre e esclarecido. Foram excluidos pacientes com doencga valvar
grave, portadores de marcapasso cardiaco, pacientes submetidos a cirurgia
cardiaca nos ultimos seis meses e portadores de doenca pulmonar grave. Os
pacientes foram classificados em dois grupos, um sem ICFEN(n=100; média de
idade 65,6+10,6 anos) e outro com ICFEN confirmada(n=42; média de idade
74,8+12,2 anos) pelos critérios da Sociedade Européia de Cardiologia de como
diagnosticar ou excluir ICFEN.> Todos os pacientes assinaram o termo
consentimento livre e esclarecido, sendo que a pesquisa foi aprovada pela
Comissdo de Etica em Pesquisas da Faculdade de Medicina da Universidade
Federal Fluminense sob o nimero 00410.258.000-08 em 06 de junho de 2008.
3.2 Critérios para o diagndstico de ICFEN

A Diretriz da Sociedade Europeia de Cardiologia® estabelece trés
condi¢cdes obrigatérias para se fazer o diagnéstico de ICFEN: (1) presenca de
sinais ou sintomas de IC; (2) presenca de funcdo sistélica do VE normal ou
levemente alterada e (3) evidéncias de disfuncao diastolica VE. A Diretriz elaborou
um algoritmo para o diagnéstico de ICFEN e que foi utilizado para separar os

pacientes desta amostra(figura 6)
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Como Diagnosticar ICFEN

Sinais e Sintomas de IC

Normal ou leve reducao da funcio sistélica

FE > 50%
e
VDF-I < 97 ml/m?

Evidéncias de relaxamento, enchimento ou distensibilidade anormais e rigidez
diastdlica

Medidas hemodinamicas Invasivas 15<E/E’ > 8 Biomarcadores
PCP > 12 mmHg ou E/E’ > 15 BNP > 200 pg/ml

PDF VE > 16 mmHg ou
r> 48 ms ou
b>0,27 / \

Biomarcadores EDT
BNP > 200 pg/ml E/A<0,5 ou
NT-pré BNP > 220 pg/ml Ard —-Ad > 30
ms ou

VAE-1> 40
ml/m2 ou
Massa VE-T 122 E/E’ > 8
g/m2(M)
/ 148g/m2(H) ou
—
ICFEN —_

NT-pré BNP > 220 pg/ml

Figura 6 — Algoritmo proposto pela SEC de como diagnosticar ICFEN
PCP — média de pressao capilar pulmonar

r — constante de tempo do Relaxamento do VE
b — constante de rigidez da camara do VE
PDF — presséo diastélica final

VE - ventriculo esquerdo

EDT ecocardiograma com Doppler tecidual

VAE-| — volume de atrio esquerdo indexado

Ard — duracéo do fluxo reverso da sistole atrial para veia
pulmonar

Ad — duragéo do fluxo atrial pela valvula mitral

ICFER — Insuficiéncia cardiaca com fragao de ejegéao

X ! P . reduzida
E — velocidade do fluxo transmitral no inicio da didstole ICFEN - Insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo
E’ — velocidade miocéardica no inicio da diastole normal

BNP — peptideo natriurético do tipo B FA — fibrilagao atrial

M - - mulher / H - homem
Eur Heart J. 2007;28:2539-550.
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3.3 Ecodopplercardiograma e Doppler tecidual

Os exames de ecodopplercardiograma foram realizados no VIVID 7 GE e
analisados pelo software Echopac por um experiente ecocardiografista, sem
prévio conhecimento dos resultados dos demais exames. Todos os exames foram
revistos por um segundo ecocardiografista, que emitiu um laudo independente do
primeiro examinador. As imagens foram obtidas através de uma janela
paraesternal e de uma janela apical para duas e quatro camaras. As dimensodes
do ventriculo e atrio esquerdo medidas no modo M na janela paraesternal. Todas
as valvulas e seus padrées de fluxo foram inspecionados para a avaliagcao de
doencas valvares. Os parametros da funcao diastélica foram estimados pela
meédia de cinco batimentos cardiacos consecutivos. Foram medidos o fluxo
transmitral inicial (E), o tardio (A), a relagdo entre eles (E/A), e o tempo de
desaceleracdo do fluxo transmitral inicial (TD). A funcéo sistélica foi medida, de
modo global, pela fracdo de eje¢cdo do ventriculo esquerdo e pela medida do
estiramento do eixo longitudinal durante a sistole do VE(S') pelo EDT. A
velocidade de relaxamento miocéardico no inicio da didstole (E’) foi medida pelo
EDT nos segmentos septal e lateral do anel mitral, e obtida a média dessas
medidas. Foi feito a medida do volume do atrio esquerdo e sua indexagao pela
superficie corporal(VAE-I). Todos os exames foram gravados e arquivados em

midia digital para futuras analises ou revisoes.

3.4 BNP
Todos o0s pacientes realizaram dosagem do BNP pelo Triage BNP

Test(BIOSITE — USA), que é um teste rapido por fluoroimunoanalise para medida
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quantitativa do peptideo natriurético tipo-B utilizando sangue total ou plasma
anticoagulado com EDTA, com leitura pelo Triage Meter. Os valores do BNP estao

expressos em pg/mi.

3.5 Classificacao das comorbidades

As comorbidades pesquisadas em nosso estudo foram: hipertenséo arterial,
obesidade, sindrome metabdlica, diabetes melito, doenca arterial coronariana,
fibrilagao atrial, doenga renal cronica, anemia e hipotiroidismo.

Foram classificados como portadores de hipertensao arterial os pacientes
que apresentavam PA sistdlica = 140 mmHg e/ou PA diastélica = 90 mmHg ou
estavam em uso de medicacéo anti-hipertensiva.®

Foram classificados com portadores de diabetes melito os pacientes que
estavam em uso de medicamentos para diabetes, ou que apresentavam glicemia
de jejum maior que 126 mg/dL.*®

Pacientes foram pesados e medidos para calculo do indice de massa
corporal(IMC), e foram considerados obesos 0s pacientes que apresentavam
IMC = 30 kg/m? de acordo com o estabelecido pela Organizacdo Mundial da
Saude.*

Os parametros clinicos e metabdlicos utilizados para definir sindrome
metabdlica foram os utilizados na IV Diretriz Brasileira sobre Dislipidemia, onde foi
necessario para o diagnostico a presenca de obesidade abdominal, caracterizada
pela medida da cintura abdominal realizada com o paciente de pé ao final da
expiragao, no ponto médio entre o Ultimo arco costal e a crista iliaca antero-

superior(valor de referéncia para mulheres 80 cm e homens 94 cm), como
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condicao essencial e dois ou mais dos seguintes critérios: presenca de
dislipidemia(elevacao de triglicérides >150 mg/dl e diminuicdo do HDL-colesterol,
<40 mg/dl para homens e < 50 mg/dl para mulheres), pressao arterial sistdlica >
130 mmHg ou diastélica > 85 mmHg e hiperglicemia de jejum = 100mg/dL ou
tratamento para diabetes melito.*’

O hipotireoidismo foi caracterizado nos pacientes que apresentavam
dosagem de TSH > 5 mcUl/ml ou naqueles que estavam em uso de horménio
tireoidiano. O valor de referéncia do TSH para adultos foi de 0,3 a 5,0 mcUIl/mL

A definicdo de anemia utilizada foi aquela estabelecida pela OMS e
baseada na dosagem da hemoglobina, estabelecendo um valor limite de
hemoglobina de 13 g/dL para adultos do sexo masculino e de 12 g/dL para os do
sexo feminino.*?

Doenca renal crénica foi definida utilizando-se os critérios das Diretrizes da
Sociedade Brasileira de Nefrologia. Todos os pacientes tiveram a dosagem de
creatinina sérica realizada (expressa em mg/dL) e estimada a taxa de filtracdo

gIomeruIar(TFG) peIa formula de Cockeroft-Gault, onde para homens: TFG = [(140-idade)x

Peso]/(Creatinina x 72) e para mulheres multiplicou-se o resultado por 0,85. Os pacientes com TFG < 60ml/minutol(estagio

2) foram considerados como portadores de doenca renal cronica.

Fibrilagao atrial foi diagnosticada pela presenca da arritmia ao ECG de
repouso com 12 derivagbes em repouso.*®

A presenca de doenca isquémica do coragao foi definida pela presenca de
historia prévia de angina ou infarto do miocardio. Este critério ja foi validado no
Brasil** e em outros paises.*

3.6 Analise estatistica
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A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa SPSS (versao
15.0 SPSS Inc. Chicago). Todos os dados foram apresentados utilizando-se de
tabelas descritivas resumidas. As varidveis continuas com distribuicdo normal
foram expressas como médias * desvio padrao e as com distribuicdo ndo normal
em medianas. As variaveis categoricas foram expressas em numeros absolutos
ou percentagens. Variaveis categoéricas foram comparadas usando o teste qui-
quadrado. Comparacdes entre grupos foram realizadas usando o teste T de
Student para amostras independentes. Regressao linear foi usada para investigar
a correlacdo entre duas variaveis paramétricas. Foi utilizado o coeficiente de
regressao(r) de Pearson para descrever a extensdo da associagdo entre a
funcdo sistélica do VE pelo eixo longitudinal(S’) e parédmetros do
ecodopplercardiograma e BNP. As correlagcdes foram divididas em fraca(0 a
0,30), moderada(0,30 a 0,70) e forte(>0,70). Um curva ROC(receiver operator
characterristic) foi construida para expressar a sensibilidade e especificidade para
o BNP em diagnosticar ICFEN. Um valor de p < 0,05 foi considerado

estatisticamente significativo.

3. Resultados
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Através do emprego do algoritmo da Sociedade Européia de Cardiologia foi

possivel confirmar ICFEN em 42 pacientes(29,6%) e excluir em 100
pacientes(70,4%).
As principais caracteristicas demograficas dos pacientes com e sem ICFEN sao
apresentadas na tabela 1. Nos pacientes com ICFEN observa-se uma faixa etaria
mais elevada (74,8+12,2anos vs 65,6£10,6 — p < 0,0001). Nao houve diferenca
significativa em relacdo ao género (feminino = 78,6% vs 71,0% - p=0,307) e
hipertensédo arterial (95,2% vs 88% - p=0,187). Em relacdo a presenca de
fibrilacdo atrial houve diferenca significativa nos pacientes com ICFEN quando
comparados aos pacientes sem ICFEN(29,6% vs 3% com valor de p < 0,0001).

A média do IMC estava elevada tanto no grupo com e sem ICFEN
(29,1+7,0kg/m? vs 29,3+5,9kg/m? p=0,812).

A funcgéo renal foi pior no grupo com ICFEN, pois 45,2% dos pacientes
apresentaram TFG<60ml/min/1,73m? (estagio 2 de doenca renal cronica) contra
14% no grupo sem ICFEN(p < 0,0001).

Sindrome metabdlica foi uma condigdo clinica bastante prevalente na
presente amostra, tanto em pacientes com ou sem ICFEN (59,5% vs 54,5%
p=0,586). Os valores da proteina C reativa ultra-sensivel (PCR US) estiveram
elevados tanto no grupo com ou sem ICFEN, sem diferenga significativa

(0,48mg/dl mediana 0,29mg/dl vs 0,56mg/dl mediana 0,30mg/dl p=0,678).

Tabela 1 - Caracteristicas Clinicas e epidemioldgicas dos pacientes com e sem ICFEN
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Variaveis Total Com ICFEN Sem ICFEN  Valor de p
(n=142) (n=42) (n=100)
Idade (anos) 68,3+11,8 74,8+12,2 65,6+10,6 <0,0001
Sexo feminino (%) 73,2 78,6 71 0,352
Frequéncia cardiaca(bpm) 76,5+16,1 83,1 £21,3 73,8+12,4 0,001
IMC (kg/m?) 29,36,2 29,1£7,0 29,315,9 0,812
Pressao arterial sistolica(mmHg) 152,7+25,9 160,6 £29,3 149,4+237 0,018
Pressao arterial diastélicalmmHg) | 90,2+£14,0 91,7158 89,5+13,2 0,391
Hipertensao arterial(%) 90,1 95,2 88,0 0,187
S. Metabdlica(%) 56 59,5 54,5 0,586
Obesidade(%) 37,3 35,7 38,0 0,797
Doenca coronariana(%) 22,7 31,7 19,0 0,102
Hipotiroidismo(%) 13,6 9,5 15,3 0,360
Fibrilagao atrial(%) 10,6 29,6 3,0 <0,0001
Diabetes(%) 28,9 38,1 25,0 0,116
Disfungao renal(%) 23,2 45,2 14,0 <0,0001
Glicose(mg/dl) 103,2+30,3 111,5£37,9 103,9£26,4 0,177
Creatinina(mg/dl) 0,90+0,24 0,95+0,25 0,88+0,23 0,105
Hemoglobina(g/dl) 13,5¢1,3 13,0+1,2 13,7£1,3 0,003
BNP(pg/ml)(*) 60,8(27,6)° 137,9(109) 28,5(16,2)" <0,0001

IMC - indice de massa corporal; - variaveis categoricas qui-quadrado; Variaveis numéricas -Teste T. Diferengas significativas entre grupos para valor

de p<0,05.
(*)BNP - foi utilizado mediana

A frequéncia cardiaca foi significativamente mais elevada

nos pacientes

com ICFEN (83,1 +21,3bpm vs 73,8%£12,4bpm — p <= 0,001). Nao houve diferenca
significativa entre os grupos para os valores de pressdo arterial
diastélica(91,7+£15,8 mmHg vs 89,5+13,2 mmHg p=0,391), porém os valores da
pressdao arterial sistélica tiveram

diferenca  significativa entre os

grupos(158,9+30.1mmHg vs 146,4+225 mmHg p=0,013). Valores médios da
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pressdo arterial sistélica e diastélica nos pacientes com ICFEN foram de 159
mmHg x 92mmHg.

As comorbidades pesquisadas mais prevalentes na presente amostra de
pacientes com suspeita de IC foram, respectivamente: hipertensao arterial
(90,1%), sindrome metabdlica (56,0%), obesidade (37,3%), diabetes melittus
(28,9%), doenca renal crbnica (23,2%), doengca coronariana (23,9%),
hipotireoidismo (13,6%) e fibrilagdo atrial (10,6%) (Tabela 1).

Fibrilagdo atrial e doenca renal crbnica foram as comorbidades que
apresentaram diferencga significativa entre pacientes com e sem ICFEN (29,6% vs
3% e 45,2% vs 14% p<0,0001) (Tabela 1).

O peptideo natriurético BNP foi significativamente diferente entre pacientes
com ICFEN e sem ICFEN(137,9 mediana 109pg/ml vs 28,5 mediana 16,2 pg/ml p
< 0,0001).(figura 7)

A area sob a curva ROC(figura 8) para BNP detectar ICFEN foi 0,905(95%
Cl, 0,85 a 0,96; p < 0,0001). Um valor de BNP de 51 pg/ml teve sensibilidade de
83%, especificidade de 86% e acuracia de 85%, quando comparado com outros
valores, para detectar ICFEN. Outros pontos de corte para o BNP foram testados
sendo que valores de BNP acima de 100 pg/ml apresentaram baixa sensibilidade

e menor acuracia para diagnosticar ICFEN.(tabela 2)
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Valores médios de BNP em pacientes com
BNP pg/ml e Sem |CFEN

200

P <0,0001

Sem IC
BNP médio 28,5 pg/ml Com ICFEN
N =100 | BNP médio 137,9 pg/ml

N =42
L

figura 7 — valores médios de BNP em pacientes com e sem ICFEN

Valor de corte do BNP em pacientes com ICFEN no
ambulatério

Area sob a curva

ROC Curve

Asymptotic Asymptotic 95% Confidence
Sig.(b) Interval

Upper
Bound Lower Bound

850 1959

Sensitivity

L T T T T T
00 02 04 06 08

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

figura 8 — Curva ROC para o BNP
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Tabela 2 - Sensibilidade e especificidade do BNP em diagnosticar ICFEN de acordo com
valores de corte

Valores |Sensibilidade|Especificidade| VPP | VPN | Acuracia Valor p
BNP % % % % %
51 pg/mi 83 86 71 92 85 < 0,0001
60 pg/mi 76 88 73 90 85 < 0,0001
100 pg/ml 52 96 85 83 83 < 0,0001
200 pg/ml 21 99 90 75 76 < 0,0001

VPP valor preditivo positivo VPN valor preditivo negativo
Diferengas significativas entre grupos para valor de p < 0,05.

Na tabela 3 estdo relacionados os parametros do EDT. A FEVE, o volume
diastélico final indexado e o tempo de desaceleracdo de E foram semelhantes nos
dois grupos, enquanto que as demais medidas (E, E/A VAE-l, S, E’, E/E, e
massa VE-I), foram significativamente diferentes entre os grupos.

Nao houve diferenga entre os pacientes quando a fungédo sistélica foi
avaliada no eixo radial pela medida da FEVE (70,7£8,9% vs 73,8%17,7% — p =
0,229). Porém a avaliacao da fungéao sistdlica do VE no eixo longitudinal(S’) pelo
EDT mostrou diferenca significativa entre os dois grupos(7,8+2,3 cm/s vs 9,51+2,3
cm/s—p < 0,0001).(figura 9).

Houve correlacdo moderada do S com  pardmetros do
ecodopplercardiograma (tabela 04) que avaliam o relaxamento do VE(E’ r=0,484 p
< 0,0001) e com o enchimento do VE(relacdo E/E’ r=(-)0,468 p < 0,0001) e uma
relagdo fraca foi observada com outros parametros como massa do VE-I(r=(-

)0,225 - p =0,008),volume do atrio esquerdo indexado(r= (-)0,187 p=0,027) € a
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relacdo E/A(r=(-)0,181, p=0,043). Valores de BNP ndo apresentaram correlagdo
estatisticamente significativa com a fungcdo sistélica medida no eixo

longitudinal(r=(-)0,156 p= 0,067).

Avaliagcao de funcao sistélica pelo eixo
radial(FEVE) e longitudinal(S’) do VE

Com ICFEN Sem ICFEN P <0,0001

FEVE 70,748,9 % FEVE 73,847,7 %

10 : 1
| ; Com ICFEN
N =42 N =100 : -

S’ 7,842,3 cm/s
N =42

Sem ICFEN

S’ 9,5+2,3 cm/s
N =100

figura 9 — Avaliagdo da fungao sistélica pelo eixo radial e longitudinal do VE.

Parametros como o volume do atrio esquerdo indexado (VAE-I) e a relagcédo
E/A para avaliagéo da fungéo diastélica mostraram diferencga significativa entre os
pacientes com ICFEN e sem ICFEN(43,7+152ml/m? vs 28,6+8,2ml/m®> p <
0,0001 e 1,09£0,79 vs 0,82+0,31 p=0,004)

A fungéao diastolica do VE avaliada pelo EDT mostrou diferenga significativa
para os parametros que avaliam o relaxamento do VE(E’' - 7,6%2,6 cm/s vs
9,41+2,6 cm/s — p <0,0001) e a pressao de enchimento do VE(E/E’ - 14,0+ 5,8 vs

7,612,3 — p < 0,0001).(tabela 3)
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Tabela 3 — Caracteristicas do ecodopplercardiograma em pacientes com e sem ICFEN

Total Com ICFEN Sem ICFEN  Valor de p
(n=142) (n=42) (n=100)
Fragdo de ejecdo do VE(%) 72,9482 70,7£8,9 73,8+7,7 0,179
Relacdo E/A(n=128) 0,88+0,48 1,09+0,79 0,82+0,31 0,004
Volume étrio esquerdo indexado g/m2 33,1+12,7 43,7152 28,6+8,2 < 0,0001
Estiramento eixo longitudinal(S’) cm/s 9,0+2,4 7,842.3 9,5+2.3 < 0,0001
Velocidade mitral inicio didstole(E’) cm/s 8,9+2.7 7,6+2.6 9,4+2.6 < 0,0001
Relagdo E/E’ 9,5+4,7 14,0+5,8 7,623 <0,0001
Massa do VE-Indexada g/m2 90,9+24,2 99,3+25,3 87,4+23,0 0,007
Tempo de desaceleracdo de E cms(n=103) 255+80 266,8+120,1 251,4+63,2 0,408
Velocidade FM inicio didstole(E) cm/s 7728 99+34 68+18 <0,0001
Volume diastélico final indexado ml/m> 75,6+20,4 79,5+22.8 73,9+19,2 0,135

FM - fluxo mitral
Varidveis numéricas —Teste T.
Diferengas significativas entre grupos para valor de p < 0,05.

Tabela 4 - Correlagao entre a fungao sistdlica avaliada no eixo longitudinal(S’) com variaveis
do Ecodopplercardiograma e BNP

Variaveis Pearson - r Valor de p
E’(cm/s) 0,484 <0,0001
EFE (-)0,468 <0,0001
E/A (-)0,181 0,043
E(cm/s) (-)0,199 0,019
Massa VE-I(g/m2) (-)0,225 0,008
VAE-I(ml/m2) (-)0,187 0,027
BNP(pg/ml) (-)0,156 0,067

VAE-| - volume do atrio esquerdo indexado; massa VE-I - massa do ventriculo esquerdo indexado; BNP — peptideo natriurético tipo B
Correlagéo & significativa até o p valor = 0,05

Na anadlise univariada, idade, BNP, E, relacdo E/E’ e VAE-l, foram as
variaveis que melhor se relacionaram com a presenca de ICFEN.
Na analise multivariada, BNP, relacdao E/E’, E, E’, VAE-l, foram as

variaveis mais associadas com a presenca de ICFEN.(tabela 5)
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Tabela 5 - Relag@o da ICFEN com a idade, pressao arterial, parametros

laboratoriais e funcao diastodlica.

Univariada Multivariada
r Valor p r Valor p
idade 0,126 < 0,0001 0,097 < 0,0001
PA sistolica 0,039 0,018 0,056 0,008
PA diastoélica 0,005 0,391 0,004 0,487
FC 0,070 0,001 0,006 0,405
IMC 0,000 0,812 0,003 0,558
creatinina 0,019 0,105 0,003 0,538
hemoglobina 0,062 0,003 0,095 < 0,0001
BNP 0,334 < 0,0001 0,371 < 0,0001
E 0,258 < 0,0001 0,249 < 0,0001
Relacao E/E’ 0,395 < 0,0001 0,455 < 0,0001
E’ 0,089 < 0,0001 0,161 < 0,0001
VAE-I 0,294 < 0,0001 0,335 < 0,0001
Relacao E/A 0,062 0,004 0,060 0,006
Massa VE 1 0,051 0,007 0,082 0,001
S’ 0,096 < 0,0001 0,064 0,004

PA - pressdo arterial; VAE-I volume do atrio esquerdo indexado; IMC indice de massa corporal; FC frequéncia cardiaca; VE ventriculo esquerdo.

Diferencas significativas entre grupos para valor de p < 0,05.
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4. Discussao

Em 2007 a SEC elaborou novos critérios para diagnéstico de ICFEN
empregando o BNP e o EDT e recomendando o seu emprego em novos estudos
sobre ICFEN. O presente estudo utilizou esses novos critérios em pacientes com
suspeita de IC no ambulatério e mostrou que além da disfuncado diastdlica,
evidencia-se a presenca de alteracées na funcéao sistélica quando avaliada no
eixo longitudinal do VE(S’) nos pacientes em que ICFEN foi confirmada em
comparagao com aquelas em que ICFEN foi excluida. Estes achados confirmam o
que tem sido descrito em estudos prévios que utilizaram diferentes critérios para o
diagnéstico de ICFEN.?>%’

A utilizacdo isolada do ecodopplercardiograma convencional para avaliagao
da funcédo cardiaca ndo permite identificar leves alteragcdes da funcao sistélica
presentes nesses pacientes. Os parametros ecodopplercardiograficos de
disfungdo diastélica como a velocidade do fluxo transmitral no inicio da
diastole(E), a velocidade do fluxo transmitral no final da diastole(A) e a relagdo E/A
tém baixa sensibilidade, especificidade e acuracia e isso se deve em parte,
porque esses indices sofrem influéncia das mudancas de carga.?® Portanto a
utilizagdo de novas técnicas nao invasivas como EDT e a dosagem de BNP
permitem uma melhor avaliagdo da funcao sistélica e diastélica do VE com

medidas carga-independente.?

ICFEN e disfuncao diastdlica

-31 -



Pacientes portadores de ICFEN classicamente apresentam dispnéia de
esforco que se correlaciona com o aumento das pressées de enchimento
observadas por estudo invasivo.*® A EDT tem permitido a andlise do relaxamento
miocardico(E") assim como o estudo das pressdes de enchimento do VE(relagao
E/E’), tornando-se um método ndo invasivo importante na caracterizacao de
anormalidades fisiopatoldgicas presentes na ICFEN.*

As principais alteracdes fisiopatolégicas da funcao diastolica presentes na
ICFEN - a reducao do relaxamento e a alteragdo da complacéncia do VE - foram
bem demonstradas neste estudo através da medida do E’, do VAE-I e da relagao
E/E’, que s&o descritos na literatura como marcadores do relaxamento e da
complacéncia ventricular.'? Nos pacientes em que confirmou-se ICFEN foi
possivel observar um aumento importante da pressao capilar pulmonar avaliada
de modo indireto pela relacdo E/E’, menores valores de E’ indicando diminuigao

do relaxamento ventricular, bem como uma valor seis vezes mais elevado do BNP.

ICFEN e Disfuncao sistélica

A simples presenca de uma FEVE = 50% em pacientes com ICFEN parece
inadequada para excluir a presenca de alteragdes leves ou moderadas da fungao
sistolica.

A fisiopatologia da ICFEN esteve durante muitos anos relacionada apenas
as anormalidades diastélicas do relaxamento e/ou rigidez do VE, e a discussao
sobre fungao sistélica pouco valorizada devido a FEVE estar normal nesses
pacientes.*® Novos avancos sobre os mecanismos de torgdo e destorcdo do

miocardio demonstram a interdependéncia entre a fungao sistélica e diastélica do
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VE e possibilitam um melhor entendimento da ligagéo entre sistole e diastole no
coracdo normal e na ICFEN.*” Mesmo pequenas alteracdes na fungéo sistdlica,
nao detectadas pela medida da FEVE, irdo alterar a contragédo ventricular levando
a diminuicdo do relaxamento e consequente perda da succdo que afeta o
enchimento rapido do VE.'? Logo a andlise da fungéo do eixo longitudinal pelo
EDT pode oferecer informagdes adicionais importantes em pacientes com ICFEN.
No estudo foi observado que pacientes com ICFEN tém piora da funcao sistélica
quando avaliada pela medida do S’, porém a mesma se encontra preservada
quando avaliada no eixo radial (FEVE 250%). Esta alteragéo foi paralela a piora
da funcao diastélica avaliada pela reducao do relaxamento(E’) e do enchimento
ventricular(relagdo E/E’), dados esses ja observados por outros autores?*2°:27:48:49
porém utilizando critérios diferentes para o diagnéstico e sem o emprego de um
marcador neurohormonal como o BNP. Garcia e cols®* estudaram 178 pacientes
ambulatoriais divididos em trés grupos(67 no grupo controle, 73 com ICFER e 37
com ICFEN). Valores de S’ foram diferentes nos trés grupos(7,74+1,4 cm/s vs
4,89+1,2 cm/s vs 5,45+1,6 cm/s; p <0,001) e os resultados do estudo sugerem que
piora da fungao sistolica do VE esta presente em pacientes com IC independente
da FEVE e que estas anormalidades podem ter um importante papel na
identificacdo de pacientes com ICFEN. Vinereanu e cols® estudaram 130
pacientes(31 com disfuncao diastélica assintomatica, 30 com ICFEN, 30 com
ICFER e 39 controles). Pacientes com ICFEN tinham piora da fungéo longitudinal
sistolica(7,7 £1,5 cm/s vs 10,1 £ 1,5 cm/s do grupo controle —p < 0,001) e concluiu
que a piora da disfuncao global do VE esta associada com o progressivo declinio

na fungdo sistélica longitudinal. Bruch e cols®® estudaram 107 pacientes(36
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controles, 36 com ICFEN e 35 com ICFER) e demonstraram piora da funcéo
sistolica em pacientes com ICFEN em relacdo ao grupo controle(7,1+ 1,2 cm/s vs
9,0+1,2 cm/s p < 0,05). Nishikage e cols?” estudaram 142 pacientes(35 no grupo
controle, 42 hipertensos sem HVE, 50 hipertensos com HVE e 15 com ICFEN) e
observaram piora da funcdo sistélica mais acentuada em pacientes com
ICFEN(8,9+1,4 cm/s vs 6,1£1,2 cm/s; p <0,001), os resultados do estudo
mostraram que o EDT tem um importante papel na identificacdo de disfuncao
sistélica subclinica. Tan e cols*® estudaram 83 pacientes(56 com ICFEN e 27 no
grupo controle) submetidos ao teste cardio-pulmonar e observaram que pacientes
com ICFEN tinham anormalidades da fungao sistélica(7,7+1,0 cm/s vs 6,0£1,0
cm/s; p < 0,001) e diastdlica que se tornavam mais aparente ao exercicio. Os
resultados desses estudos em relagédo as alteragdes sistélicas do VE(S') foram
semelhantes aos encontrados em pacientes com ICFEN no presente estudo.

Uma fraca correlagdo, mas com significAncia estatistica entre S’ e volume
de atrio esquerdo indexado, massa de VE indexada e relacdo E/A neste estudo
confrmam que essas variaveis estéo relacionadas, porém ndo séao
intercambiaveis com as alteracdes da fungao sistdlica.

Comparando os resultados deste estudo com trabalhos anteriores®”2°,
observamos também uma relacdo entre as velocidades de pico sistélico e
diastélico inicial do anel mitral. Nishikage e cols*’ e Vinereanu e cols®
descreveram uma correlacao fore entre E’ e S’ com um valor de r variando entre
0,7 a 0,8. Nossos valores de r foram inferiores(r=0,48) porém confirmam a ligacao
entre contragcdo e relaxamento. Em resumo este achado sugere que a energia

gerada durante a sistole é utilizada para melhorar a sucgao diastélica e o
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enchimento do VE, demonstrando uma forte ligagdo entre contragdo e
relaxamento do VE, aonde uma funcao sistolica alterada do VE tem um impacto
significativo no relaxamento ventricular.

BNP ¢é utilizado como marcador para disfuncao sistélica e diastdlica e os
dados desse estudo péde demonstrar que pacientes ambulatoriais com ICFEN
apresentam elevacdo do BNP, porém com valores menores do que aqueles
encontrados na sala de emergéncia.

Valores de BNP nado se correlacionaram com S’, demonstrando que
alteragdes subclinicas da funcao sistolica medida pela velocidade de contracédo do
eixo longitudinal ndo interferem nos valores de BNP.

j
ICFEN e comorbidades

Os dados apresentados mostram que pacientes ambulatoriais com ICFEN
apresentam maior prevaléncia de comorbidades em relagdo ao grupo em que a
ICFEN foi excluida. Hipertensdo arterial foi a comorbidade mais prevalente em
ambos os grupos, sendo a doenga renal crénica e fibrilagdo atrial as comorbidades
mais associadas ao grupo com ICFEN.

As alteracOes fisiopatoldégicas da ICFEN apresentam forte relacdo com o
envelhecimento e sédo aceleradas com a presengca de comorbidades como
hipertensédo arterial, diabetes, fibrilacdo atrial e obesidade que podem se
comportar como fatores de risco para IC, além do que IC pode predispor
condicdes como anemia, depressao, doenga renal crbénica, diabetes e apnéia do

sono.
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Moutinho,> Owan,® Tribouilloy,” e Ceia® observaram  em estudos
epidemiolégicos sobre IC que pacientes com ICFEN eram, principalmente, do
sexo feminino, mais idosos, com maior prevaléncia de hipertensdo arterial,
fibrilacdo atrial, anemia e obesidade, dados esses em acordo com os achados do
presente estudo.

A alta prevaléncia de hipertensao arterial no presente estudo é consistente
com trabalhos anteriores.®>”® O controle da hipertensdo arterial tem reduzido a
incidéncia de IC em idosos. No Estudo ALLHAT® que avaliou o emprego do
tratamento medicamentoso com diuréticos, betablogueadores, inibidores da ECA
e alfaibloqueadores e foi suspenso precocemente, demonstrou que o controle da
pressdo arterial, em particular com emprego da clortalidona, foi a medida mais
efetiva para reduzir novos casos de ICFEN. Esses achados também podem ser
extrapolados para pacientes muito idosos tendo em vista os resultados do estudo
HYVET®' que reduziu em 60% novos casos de ICFEN com emprego de
indapamida.

A obesidade apresentou elevada prevaléncia nesta amostra, demonstrando
a sua relevancia em pacientes idosos no Brasil. A média do IMC esteve elevada
tanto no grupo com e sem ICFEN(29,1+7,0 vs 29,3+5,9 kg/m? p=0,812) e grande
percentagem desses pacientes tiveram aumento da cintura abdominal e
diagnostico de sindrome metabdlica.

As alteracdes funcionais e estruturais cardiacas causadas pela obesidade
tém sido documentadas em obesos mesmo na auséncia de doenca cardiaca
clinica. Elevagao do IMC esté associado ao aumento volume sanguineo circulante

e também ao aumento do débito cardiaco.’® Técnicas de ecocardiografia utilizando
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“strain” j& demonstraram que pacientes com elevado IMC , mesmo na auséncia de
doenca cardiovascular, estdo associados tanto com disfuncdo sistdlica e
diastdlica sub-clinica.>®

O estudo MESA> avaliou 6814 pacientes para determinar a associagéo
entre obesidade e sindrome metabdlica com IC e mostrou que obesidade foi
significativamente associada com IC e 65% dos pacientes que desenvolveram IC
foram classificados como portadores de ICFEN.>*

Diabetes melito é uma importante condicao na ICFEN, esta presente em
mais de 25% dos pacientes com IC no ambulatério,® e os dados do presente
estudo demonstraram uma prevaléncia de 38% nos pacientes com ICFEN.
Diabetes melito pode ser um importante fator de risco para o desenvolvimento de
IC conforme demonstrado em diversos estudos. O Estudo de Framingham
mostrou que homens com diabetes tém duas vezes mais chance de desenvolver
IC enquanto que mulheres com diabetes apresentam um risco quatro vezes mais
elevado.®®

Nao somente diabetes aumenta o risco de IC como a prépria IC aumenta o
risco de desenvolver resisténcia a insulina e diabetes.’’*® Diabetes leva ao
desenvolvimento de cardiomiopatia devido efeitos diretos da hiperglicemia e da
resisténcia a insulina no coragédo. Produtos finais da glicagdo avangada(AGE) no
miocardio levam a fibrose e alteracdo da homeostasia do célcio causando
disfuncdo diastélica e evoluindo nas formas mais avancadas para disfuncao
sistélica.

Diabetes melito é preditor do desenvolvimento de IC, e também determinar

piores resultados em pacientes com IC estavel, o estudo SOLVD®® mostrou que
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diabetes é um fator de risco para progressao da disfungao assintomatica do VE
para a disfungéo sintomética.

Sindrome metabdlica foi uma condigdo clinica bastante prevalente na
presente amostra, tanto em pacientes com ou sem ICFEN(59,5% vs 54,5%
p=0,586). Os valores da PCR US estiveram elevados tanto no grupo com ou sem
ICFEN sem diferenga significativa. Nao houve diferenga significativa entre os
valores de colesterol triglicérides e HDL colesterol entre pacientes com e sem
ICFEN. O risco de IC aumenta com a presenca de sindrome metabdlica conforme
demonstrado no Estudo MESA.>*

A piora da funcao renal foi uma situacdo comum em pacientes com ICFEN
em relagdo ao grupo em que a ICFEN nao foi confirmada e 45,2% dos pacientes
com ICFEN tiveram uma TFG < 60 ml/min/1.73m? (estagio 2 de doenca renal
cronica) Esta situacdo esta associada com aumento do risco cardiovascular.®

A fibrilacao atrial(FA) é a arritmia mais comum nos pacientes com |ICFEN
ora estudados, o que esta de acordo com estudos que ja demonstraram ser a FA
mais prevalente no grupo com ICFEN.®” O aumento das pressées de enchimento
do VE, que levam ao aumento da pressdao média do atrio esquerdo, promovem
remodelamento anatémico do atrio e maior risco para o surgimento da FA. Ao
lado disso, o envelhecimento promove anormalidades funcionais e anatémicas do
atrio, o que também predispde ao maior risco de FA. FA pode aumentar o risco
de eventos cardio-embolicos nos portadores de ICFEN. Ha caréncia de estudos
clinicos que definam a melhor estratégia entre reversao ou controle da frequéncia

cardiaca na FA.
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A presenca da fibrilagdo atrial e doenga renal crénica nos pacientes com
ICFEN neste estudo, pode estar associada a maior faixa etaria do grupo com

ICFEN.

Limitacoes

Os dados foram colhidos por um Unico observador, 0 que pode ter gerado
um viés de selecao dos pacientes incluidos no estudo.

Uma limitacdo deste estudo é que a fungéo sistélica nao foi medida por
outras técnicas como “strain rate” que podem ser utilizadas nos dias de hoje para
sua avaliacao.

Outra limitagcdo é que a funcdo do VE quando avaliada pelo encurtamento
do eixo longitudinal é sensivel aos efeitos da hipertensdo arterial, isquemia,
diabetes e idade que sao situagcdes que podem anteceder a instalacdo da ICFEN.
Porém em nosso estudo, exceto em relacdo a idade, as demais variaveis nao

apresentavam diferenca estatisticamente significativa entre os dois grupos.
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6. Conclusoes

Os principais resultados do presente estudo séo:

1 - Os resultados confirmam uma redugdo da contratilidade no eixo
longitudinal em pacientes que preenchem os critérios para o diagnéstico de ICFEN
em comparacao com o grupo em que ICFEN foi excluida.

2 - Foi observada uma correlacao entre a contratilidade avaliada por S’ e o
relaxamento avaliado pelo E’, resultados que contribuem para a visédo
contemporanea da ligacao das anormalidades sistélica e diastélica presentes
nesses pacientes.

3 — As principais comorbidades observadas em pacientes com ICFEN foram
hipertensé@o arterial, sindrome metabdlica, diabetes melito, obesidade, fibrilagéo

atrial e insuficiéncia renal.
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UNIVERSIDADE FEDERAL FLUMINENSE

ORIENTADOR - Professor Doutor Evandro Tinoco Mesquita (tel. 99857631 )
INVESTIGADOR PRINCIPAL — Dr. Antonio José Lagoeiro Jorge(tel 99680929)

Titulo - Aplicabilidade da diretriz da Sociedade Européia de Cardiologia para o
diagnoéstico e exclusdo de Insuficiéncia Cardiaca com Fracao de Ejecdo Normal em
pacientes atendidos no ambulatério.

Vocé estd sendo convidado(a) para participar de uma pesquisa para avaliar a ocorréncia de
uma doenga chamada Insuficiéncia Cardiaca com Fracdo de Ejecao Normal, cujo maior
conhecimento poderd trazer beneficios para vocé e toda a populagao.

Esta pesquisa estd aprovada pela Comissao de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina
da Universidade Federal Fluminense. A pesquisa consistird no preenchimento de um
formuldrio com seus dados médicos e pessoais e a realizacdo de exames de imagem e
laboratdrio.

Antes de concordar em participar do estudo vocé deverd tirar todas as duvidas que porventura
possa ter com o Coordenador e/ou o Investigador. S6 apds isso deverd assinar o termo de
consentimento para sua participacao.

Nao h4 riscos de participar dessa pesquisa, pois os procedimentos a serem realizados (exame
clinico, exames de laboratério e imagens) sao praticas habituais em uma avaliagdo médica.
Participar deste Estudo € totalmente voluntario, vocé ndo sera penalizado(a) de nenhuma forma
caso escolha nfo participar ou retire seu consentimento durante o seu andamento.

Garantimos que todos os dados coletados permanecerdo confidenciais. Se as informacdes
obtidas no Estudo forem publicadas, serd escrito um relatério de forma que ninguém poderd
identificar seus dados pessoais.

Eu, RG abaixo
assinado, tendo lido as informagdes acima, e ciente dos meus direitos abaixo relacionados,
concordo em participar da pesquisa médica sobre Insuficiéncia Cardiaca com Fra¢do de Ejecdo
Normal.

1 — A garantia de receber a resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento a qualquer divida a
cerca dos procedimentos, riscos, beneficios e outros relacionados com a pesquisa;

2 — A liberdade de retirar meu consentimento a qualquer momento e deixar de participar do
estudo sem que isso traga prejuizo a continuacdo do meu cuidado e tratamento;

3 — A seguranga de que ndo serei identificado e que serd mantido o carater confidencial das
informacdes relacionadas com a minha privacidade;

4 — O compromisso de me proporcionar informagdo atualizada durante o estudo, ainda que esta
possa afetar minha vontade de continuar participando;

5 — A garantia de ndo ser submetido a nenhum tratamento, exame ou procedimento nao
autorizado pelas autoridades sanitérias do Pafs.

Local e Data / / /20

Assinatura

Testemunha
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Anexo 2 - Projeto: Pesquisa sobre Insuficiéncia
Cardiaca com Fracao de Ejecao Normal.
= Universidade Federal Fluminense
Aplica FICHA DE DADOS
Nome — Registro - - Data / /120
Idade - anos Sexo:.( )Fem ( )Masc
CorB( )P( ) tel- Classe Funcional - NYHA I( ) II( ) OI( ) IV( )

Sinais e Sintomas de I1C

CANSACO Sim( ) Nio( ) DISPNEIA NOTURNA Sim( ) Nio( )ORTOPNEIA Sim( ) Nio( )

DISPNEIA AO ESFORCO Sim( ) Nio( )EDEMA TORNOZELO Sim( ) Nio( )tosseSim( ) Nao( )

Exame Fisico

PA mmHg Freqiiéncia cardiaca bpm Peso: Kg Altura: m Cintura
Abdominal cm

Ausculta cardiaca normal Sim( ) Nao( )B3( ) B4( )
Ausculta pulmonar normal Sim( ) Nao ( )
edema em MSIS Sim( ) Nao( ) Pressdao Venosa 45 graus Normal( ) Elevada ( )

DOENCAS PRE-EXISTENTES E FATORES DE RISCO MEDICAMENTOS EM USO

HAS Sim( ) Nao ( ) diabetes Sim( ) Nao ( ) | IECA( ) BRA( )BCC( )BBLOQ( )

Depressdo Sim( ) Nao( ) DACSim( ) Nao( ) DIURETICOS TIAZIDICOS ( )

Hipotiroidismo Sim( ) Nao( ) SULFONILUREIA () METFORMINA ()

apnéia do sono Sim( ) Nao( ) INSULINA ( )

Sindrome metabdlica Sim( ) Nao( ) ESTATINAS ( ) FIBRATOS ( ) AC

DPOC Sim( ) Nao( ) dislipidemia Sim( ) Nao( ) NICOTINICO ( )

sedentarismo Sim( ) Nio( ) ARA () ANTICOAGULANTES () DIGITAL ()

Tabagismo Sim( ) Nao( ) IRCSim( ) Nao( ) DIURETICOS DE ALCA ()
OUTROS ( )

EXAMES LABORATORIAIS

Hemoglobina g/dl Glicose mg/dl

Creatinina mg/dl H. glicada mg/dl

TSH uUI/ml Colesterol mg/dl

Triglicérides mg/dl HDL mg/dl ECG -NORMAL Sim( ) Nao( )

Acido Urico mg/dl PCR US mg/dl Ritmo Sinusal ( ) Fibrilacdo Atrial ( ) BRE
completo () BRD completo () crescimento

-BNP - pe/ml atrial esquerdo () Hipertrofia ventricular
esquerda ()

- RX DE TORAX - NORMAL Sim( ) Nao( ) Indice cardio-torcico —
Congestao pulmonar Sim( ) Nao () derrame pleural Sim( ) Nao( )

ECOCARDIOGRAMA COM DOPPLER TECIDUAL - NORMAL Sim( ) Nio ( ) Fraciio de Ejeciio %
VAE-I ml/m* VDF-I ml/m* massa VE-I g/m’ S cm/s TD ms
E m/s E’ m/s A m/s Vp cm/s Relaciao E/A E/E’ E/Vp
Laudo

Conclusiao — ICFEN confirmada ( ) ICFEN excluida ( ) ICFEN niao pode ser confirmada nem excluida ( )

Médico: Assinatura Data / /20

SIGLAS: PAS - pressio arterial sistélica PAD — pressdo arterial diastdlica IMC — indice de massa corporal IRC insuficiéncia renal cronica DPOC Doenca
pulmonar croénicalECA — inibidor da enzima conversora da angiotensina BRA — bloqueador do receptor de angiotensina BCC — bloqueador de canal do célcio
ARA - antagonista do receptor da aldosterona BRE - bloqueio de ramo esquerdo BRD — bloqueio de ramo direito BNP — peptideo natriurético -

B bloq — beta bloqueador MSIS membros inferiores.- PCR proteina C reativa — HAS hipertenséo arterial E fluxo enchimento rdpido transmitral A — velocidade
mdxima sangue no final da didstole E’velocidade durante o periodo de enchimento rdpido no anel mitral Vp fluxo veia pulmonar S — velocidade do movimento
da parede miocérdica durante a sistole — eixo longitudinal.
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Baixar livros de Economia
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Baixar livros de Educacao
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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