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0 Teste de Exercicio Cardiopulmonar Pode Contribuir para o Treino de Futebolistas?

Can Cardiopulmonary Exercise Test Contribute to Train Soccer Players?

Miguel Mendes

Hospital de Santa Cruz/Centro Hospitalar de Lisboa Ocidental, Lisboa - Portugal

O futebol, que arrasta multiddes e movimenta somas
vultuosas, ndo tem estado alheado da ciéncia, sendo
frequentemente alvo de estudos realizados por iniciativa
de académicos ou a pedido das suas equipes técnicas, com
vista a otimizagdo dos resultados desportivos.

A competigdo é preparada através de um plano de
treino que integra componentes puramente fisicos,
psicolégicos, técnicos (p. ex.: passe, remate, finta, saltos)
e taticos, entre outros. Na pré-temporada e ao longo da
época competitiva, os treinadores pretendem medir e
monitorizar as diferentes varidveis do treino.

Os jogadores de uma equipe de futebol, embora
partilhando uma base comum de condigéo fisica, tém
exigéncias distintas consoante a posi¢do que ocupam no
terreno de jogo. Ao goleiro exige-se uma capacidade de
reacdo instantanea, impulsao, flexibilidade e coordenacdo
de movimentos excepcionais, particularmente ao nivel
dos membros superiores, enquanto os jogadores de
campo carecem de uma boa condicdo aerdbia de base,
associada a capacidade para realizarem repetidos sprints
durante 2 a 4 segundos, a cada 90 segundos, percorrendo
distdncias que podem variar entre 5 m e 40 m para os
defesas-laterais e para os atacantes e mais curtas para
os defesas-centrais (zagueiros) e para os jogadores
de meio-campo. Ao longo dos 90 minutos do jogo, os
jogadores de elite caminham ou correm cerca de 10 km a
uma intensidade média semelhante a atingida no limiar
anaerobio, realizando mdltiplos esforcos explosivos,
nomeadamente sprints que constituem até 11% da
distancia percorrida durante o jogo.!

Palavras-chave
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Essa natureza intermitente do desporto faz apelo
aos trés tipos de substratos energéticos. A via aerdbia
sustenta os periodos de marcha ou de corrida lenta
(realizada em 90% do tempo de jogo) e a fosfocreatina
e a via anaerdébia sdo as fontes da energia utilizada
nos esforcos explosivos e repetitivos, efetuados
frequentemente com velocidade superior a atingida
no esfor¢o maximo do teste de exercicio e que o atleta
sO estard apto a repetir apds reposi¢do adequada dos
diferentes substratos energéticos aos musculos.

Souza e Silva et al.,* publicam neste ntimero do IJCS
um artigo original onde estudaram, pela primeira vez
em atletas, o ponto 6timo cardiorrespiratério (POC)
determinado em testes de exercicio cardiopulmonares
(TECP) méximos, realizados em esteira rolante, segundo
um protocolo de rampa em 198 futebolistas de uma equipe
carioca da divisdo A, entre janeiro de 2005 e dezembro de
2016. Concluiram que o valor de POC nao diferencia os
futebolistas em fungdo da sua posigdo no campo.

O POC é o menor valor atingido no equivalente do
oxigénio (razdo entre ventilagdo por minuto e consumo
de oxigénio - VE/VO,) no decorrer de um TECP. Marca
o ponto do esfor¢co em que é mais baixa a ventilagio por
cada litro de oxigénio consumido, sendo considerado
como o momento em que se atinge a melhor integracgédo

entre circulacdo e respiracéo.

Esse pardmetro ocorre na fase inicial do TECP, a cerca
de 30 - 50% do consumo méximo de oxigénio, e ndo estd
correlacionado com o consumo méximo de oxigénio
nem com o limiar anaerébio. E fécil de determinar em
testes incrementais, independente do observador ou da
motivagdo do atleta, pelo que parece ttil para avaliar
individuos sauddveis ou doentes que ndo conseguem
realizar esfor¢os mdaximos por limita¢des fisicas,
psicolégicas ou outras.
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O teste de exercicio cardiopulmonar no treino de futebolistas?

Esse novo parametro ja demonstrou ter relagdo inversa
com a mortalidade global em individuos sauddveis e
doentes, com idade entre 40 e 85 anos, além de capacidade
para estimar a mortalidade.?

Souza e Silva et al.,” na discussdo do artigo, colocam a
hipétese de os valores baixos de POC, presentes nesses
futebolistas de elevado nivel, poderem representar uma
vantagem fisiolégica para a prética desportiva, o que parece
l6gico, mas carece de confirmagédo em estudos futuros.

Considerar que o POC, um parametro que ocorre
antes do limiar anaerébio, com interesse para avaliar
ou orientar o treino de atletas, nomeadamente de
futebolistas, suscita ddvidas porque os esfor¢os mais
intensos e eventualmente mais discriminativos entre
os jogadores verificam-se a intensidades préximas do
esfor¢o maximo.

Psotta et al.,* estudando jovens futebolistas,
verificaram que a capacidade de realizar séries de 10
sprints repetidos pode ser predita pela velocidade média
obtida num sprint de 20 m e numa corrida de 2 km, o
que sugere ser necessdrio ter capacidades anaerdbia e
aerdbia de bom nivel para corresponder adequadamente
as solicitag¢des do jogo.

Edwards et al.,® verificaram que o treino aproxima os
valores de consumo de oxigénio do limiar anaerébio e
dos limiares ventilatérios do consumo de oxigénio no
pico de esforgo, mas ndo modifica esse valor, como se o
consumo méximo de oxigénio j4 estivesse otimizado. Os
valores de consumo de oxigénio no limiar anaerébio e no
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esforco méximo refletem especificamente a capacidade
para realizar esforgos aerébios. O POC deve ser estudado
no contexto do treino desportivo para avaliar se identifica
atletas com excelente capacidade aerébia a nivel
submaximo ou se tem interesse para avaliar e monitorizar
o treino ao longo da época desportiva.

Relativamente a possibilidade de parametros
fornecidos por um TECP incremental e maximo serem
capazes de identificar a capacidade para sustentar e
repetir esfor¢os bruscos e intensos em anaerobiose e
deles recuperar rapidamente, parece mais titil focar a
atencdo nos paradmetros que se observam perto do final
do teste de exercicio, depois de ser ultrapassado o 2°
limiar ventilatério (VI2), que antecede a fase de exaustdo
e define a intensidade de esfor¢o que o individuo terd
capacidade para manter durante poucos minutos,
parecendo util valorizar a carga (p. ex. a velocidade da
esteira) a que ocorre.

Os tempos de exercicio que o individuo consegue
sustentar a niveis elevados de lactatemia (p. ex. > 6 - 8
mmol) ou de quociente respiratério (> 1,10) também
poderdo ser pardmetros com utilidade para estudar, tendo
em vista o treino de futebolistas ou de outros praticantes
de desportos com exigéncias fisicas semelhantes.

Trata-se de um campo de estudo e de trabalho muito
interessante e desafiante para a comunidade cientifica,
que continua empenhada em produzir conhecimento
que possa contribuir para melhorar o desempenho dos
atletas com recurso a novas tecnologias.

4. PsottaR, BunV, Hendl], Tenney D, Heller J. Is repeated-sprint ability of
soccer players predictable from field-based or laboratory physiological
tests? ] Sports Med Phys Fitness. 2011;51(1):18-25.

5. Edwards AM, Clark N, Macfadyen AM. Lactate and ventilatory
thresholds reflect the training status of professional soccer players
where maximum aerobic power is unchanged. ] Sports Sci Med.
2003;2:23-9.
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Is Cardiorespiratory Optimal Point Measured During the Maximal Cardiopulmonary Exercise Test a Relevant Indicator of Sports Performance?
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A aptiddo cardiorrespiratéria (ACR) é considerada
padrdo-ouro para avaliagdo do desempenho aerébico de
atletas e da populacdo normal, tendo sido recentemente
denominada sinal vital clinico e indicador essencial
de fungdo cardiovascular e pulmonar.! A ACR estd
associada a menor risco de eventos cardiovasculares
fatais e nao fatais, tendo estudos demonstrado sua
associacdo consistente e inversa com mortalidade,
mesmo apoés ajuste para fatores de risco tradicionais.?
Além disso, tanto o consumo de oxigénio méximo
(VO,max) quanto o consumo de oxigénio (VO,) no
limiar ventilatério (LV) foram associados com um
risco reduzido de desfechos adversos.'*> Uma meta-
andlise com 33 estudos observacionais de coorte
delineou melhor a relagdo da ACR com os defechos
de mortalidade por doenga cardiovascular e por
todas as causas.”> Entretanto, o VO,max e o LV séo
frequentemente usados para avaliar o desempenho
de atletas e monitorar suas respostas ao treinamento.
Durante o teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE),
muitas varidveis podem ser usadas para avaliar
respostas especificas ao treinamento nos sistemas
cardiovascular, respiratério e musculoesquelético com
base na anélise de respostas subméximas e méximas ao
exercicio incremental progressivo.

Os sistemas modernos de TCPE permitem a andlise da
troca gasosa em repouso, durante exercicio leve, moderado
e mdaximo, e na recuperagdo, fornecendo medidas de
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VO,, de produgio de diéxido de carbono (VCO,) e de
ventilagdo (VE).® Esses sistemas computadorizados
avangados permitem andlises simples e complexas dos
dados que sdo facilmente obtidos e armazenados, o
que torna o TCPE amplamente disponivel. O VO, no
LV, frequentemente referido como limiar anaerdébico,
é avaliado no nivel subméximo do TCPE.® Para a
maioria dos individuos sauddveis, o limiar anaerdbico é
atingido em intensidades de exercicio que variam entre
50% e 75% do VO,max, enquanto que, para atletas de
alto rendimento, pode ser atingido em intensidades de
exercicio de até 80% do VO,max.®

Observando-se os equivalentes ventilatérios de
oxigénio (razao entre VE em 1/min e VO, em1/min, VE/
VO,) em um dado minuto durante o TCPE, é possivel
identificar um padrdo em forma de U com um claro
valor minimo. Ramos et al.,” denominaram esse VE/ VO,
minimo, uma varidvel adimensional, de ponto 6timo
cardiorrespiratério (POC) com dados de referéncia para
idade e sexo. Sugeriram que o POC reflete a integracéo
circulagdo-respiragdo, assim como o0 uso mais econdémico
da ventilacdo para a obtengado de oxigénio para os tecidos
ativos durante o exercicio.

Nesse contexto, vale comentar que o VO,max depende
da realizacdo de um teste de exercicio verdadeiramente
méximo. Embora o LV possa ser avaliado no nivel
submdximo,’ ele também requer um nivel de exercicio mais
intenso se comparado ao da avaliagdo do POC. Além disso,
a medida do LV pode ser comprometida pela existéncia
de vdrios critérios distintos para sua identificagdo e/ou
caracterizagdo, pois ndo pode ser precisamente definido
em todos os casos, o que limita seu uso tanto na prética
clinica quanto no desempenho esportivo.
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A aplicagdo do POC para a avalia¢do do desempenho
de atletas pode ser interessante.® Além disso, sendo o
POC uma varidvel subméxima do TCPE, seu uso é de
particular interesse para individuos que ndo conseguem
alcancar um TCPE méximo por limita¢des funcionais. No
cendrio dos esportes, onde hd muito pouca oportunidade
ou intengdo de realizagdo de repetidos TCPE mdximos
durante a temporada de competi¢do, o POC seria uma
op¢do, pois sua medida e seu acompanhamento ao longo
da temporada seriam de mais f4cil obtencao e aceitagio.®
Como jd descrito pelo mesmo grupo de pesquisa,’ o valor
do POC aumenta com a idade e tende a ser ligeiramente
mais alto em mulheres, com modestas associacées
com outras medidas ventilatérias, sugerindo uma
contribuicdo independente e potencial na interpretagdo
da resposta cardiorrespiratéria ao TCPE. Ramos e
Araujo,’ também mostraram que o POC fornece valiosa
informagdo quanto ao risco de mortalidade por todas as
causas em mulheres e homens a partir da meia-idade. Em
individuos sauddveis com POC < 22, ndo houve morte
durante um acompanhamento de seis anos, sugerindo
que o menor nivel de POC seja um indicador de bom
prognostico. Ao longo dos anos, pode-se considerar
que haja piora na VE e redugdo no VO,max, que sio
varidveis diretamente envolvidas no célculo do POC.
Entretanto, o declinio na ventilagdo pulmonar pode ser
menos significativo ou numericamente importante do
que a redugdo no VO,, explicando, assim, os valores mais
altos de POC em idosos.’

O estudo publicado nesta edigdo por Souza e Silva
et al.,,'* é o primeiro a descrever o perfil do POC em
atletas, tendo se baseado em jogadores de futebol de
elite submetidos a TCPE em esteira rolante conforme
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Resumo

Fundamentos: O consumo méximo de oxigénio (VO,max) e o limiar anaerébico (LA) obtidos no teste cardiopulmonar
de exercicio (TCPE) sdo utilizados na avaliacdo de atletas. Todavia, dificuldades na identificagdo e mensuragio
dessas varidveis dificultam sua utilizagdo prdtica. O ponto 6timo cardiorrespiratério (POC) é uma varidvel
submaxima do TCPE de mensuragéo objetiva e com significado clinico prognéstico. Contudo, é desconhecido o seu

comportamento em atletas.

Objetivo: Descrever o comportamento do POC em jogadores profissionais de futebol e sua associacio com
VO,max e LA.

Materiais e Método: Andlise retrospectiva de 198 futebolistas submetidos a TCPE maximo em esteira rolante com
protocolo em rampa, divididos pela posi¢do em campo: goleiro, zagueiro, lateral, meio-campo e atacante. Foram
determinados VO,max, LA e POC. O POC correspondeu ao menor valor de ventilagdo/consumo de oxigénio em
um dado minuto do TCPE. Varidveis continuas foram comparadas pelo teste ¢ de Student ndo emparelhado ou
ANOVA, ou teste de Mann-Whitney ou de Kruskal-Wallis dependendo na distribui¢do das mesmas, e varidveis
categodricas foram comparadas pelo teste do qui-quadrado. A correlacdo de Pearson foi utilizada para testar a
associacdo entre POC e outras varidveis ventilatérias. Adotou-se um nivel de 5% para significancia estatistica.

Resultados: O POC (média + desvio-padrdo) foi de 18,2 + 2,1 a uma velocidade 4,3 £ 1,4 km.h"! menor do que a do
LA. Enquanto o VO,max (62,1 £ 6,2 mL.kg'.min") tendeu a ser menor nos goleiros (p < 0,05), o POC néio variou
conforme a posi¢do em campo (p = 0,41). Ndo houve associagdo significativa entre POC e VO,max (r = 0,032,
p = 0,65) nem com LA (r =-0,003, p = 0,96).

Conclusdo: O POC pode ser facilmente determinado em exercicio subméximo realizado com velocidades
incrementais em futebolistas e ndo varia pela posigdo em campo. A auséncia de associagdo com VO,max e LA indica
que o POC traz uma informacdo distinta e complementar a essas varidveis. Estudos futuros sdo necessdrios para
determinar implica¢des préticas do POC na avaliacdo de atletas. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)323-332)

Palavras-chave: Exercicio, Futebol / tendéncias, Espirometria / métodos, Broncospirometria / métodos,
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Abstract

Background: Maximal oxygen consumption (VO,max) and ventilatory threshold (VT) obtained during a cardiopulmonary exercise test (CPX)
are used in the evaluation of athletes. However, the identification of these variables may sometimes be unreliable, which limits their use. In
contrast, the cardiorespiratory optimal point (COP) is a submaximal variable derived from CPX with objective measurement and prognostic
significance. However, its behavior in athletes is unknown.

Objective: To describe the behavior of COP in professional soccer players and its association with VO,max and VT.

Methods: VO,max, VT and COP were obtained retrospectively from 198 soccer players undergoing maximal treadmill CPX using ramp
protocol. COP was defined as the lowest value of the ventilation/oxygen consumption ratio in a given minute of the CPX. The soccer players
were stratified according to their field position: goalkeeper, center-defender, left/right-back, midfielder and forwarder. Continuous variables
were compared using unpaired Student t test or ANOVA, or Mann-Whitney test or Kruskal-Wallis test depending on their distribution,
and categorical variables were compared using chi-square test. Pearson correlation was used to test the association between COP and other
ventilatory variables. A level of 5% was used for statistical significance.

Results: COP (mean + SD) was 18.2 + 2.1 and was achieved at a speed 4.3 + 1.4 km.l" lower than that achieved at the VT. While VO, max
(62.1 + 6.2 mL.kg"'.min"') tended to be lower in goalkeepers (p < 0.05), the COP did not vary according to field position (p = 0.41). No
significant association was observed between COP and VO,max (r = 0.032, p = 0.65) or between COP and VT (r =-0.003, p = 0.96).

Conclusion: COP can be easily determined during submaximal exercise performed with incremental speed in soccer players and does not
vary according to the athlete’s field position. The absence of association with VO,max and VT indicates that COP provides distinct and
complementary information to these variables. Future studies are needed to determine the practical implications of COP in assessing athletes.

(Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)323-332)

Keywords: Exercise; Football / trends; Spirometry / methods; Bronchospirometry / methods; Athletic Performance.

Introdugao

O teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE) é um
procedimento funcional e ndo invasivo que permite
avaliar a integracdo dos sistemas cardiovascular,
respiratério e musculoesquelético a partir da andlise
das respostas submdximas e maximas ao exercicio.! As
informagdes do TCPE sdo importantes para a avaliagdo
prognéstica de individuos saudéveis ou ndo,* sendo que
as medidas da poténcia aerébica médxima, representada
pelo consumo méximo de oxigénio (VO,max), e do limiar
anaerdbico (LA) sdo frequentemente utilizadas para
avaliacdo e monitorizacdo do treinamento de atletas.**
Sabe-se, por exemplo, que futebolistas com VO,max
mais alto tendem a percorrer maiores distancias em uma
partida’ e que a intensidade média de exercicio em uma
partida é de aproximadamente 75% do VO,max, similar
ao nivel do LA desses jogadores.”®

No entanto, limita¢des como baixa reprodutibilidade,
diferentes técnicas e critérios de identificagdo tanto do
VO,max quanto do LA®* dificultam a sua utilizagdo
rotineira. Em adendo, erros nessas medidas podem
comprometer o planejamento dos treinamentos
individualizados prejudicando, em tltima anélise, o
aprimoramento do desempenho do atleta.!

Em 2012, Ramos et al.® apresentaram o valor minimo

do equivalente ventilat6rio de oxigénio (VE/ VO, minimo)

Full texts in English - http://www.onlineijcs.org

durante um TCPE - ponto 6timo cardiorrespiratério
(POC) - e descreveram o seu comportamento, que, em
teoria, representa 0 momento de melhor associagdo ou
integragdo entre os sistemas respiratério e cardiovascular.
A partir da avaliagdo de mais de 600 individuos sauddveis
ndo atletas entre 23 e 73 anos, foi verificado que o
POC tende a ser maior nas mulheres e aumenta com a
idade. Além disso, estudos posteriores realizados pelo
mesmo grupo mostraram que o POC é de fécil e objetiva
mensurac¢do e bastante estdvel em TCPE realizados em
adultos, corroborando o seu uso potencial em pesquisas
fisiolégicas e na pratica clinica. Interessantemente, de
forma semelhante ao observado em relagéo ao VO,max
e ao LA, o POC mostrou ser um excelente preditor de
mortalidade por todas as causas em individuos saudéveis
e ndo saudéaveis entre 40 e 85 anos de idade."”

Até o presente momento, é desconhecido o
comportamento do POC em atletas. Dessa forma, os
nossos objetivos sdo: a) descrever o comportamento do
POC em jogadores profissionais de futebol; e b) avaliar
sua associagdo com o0 VO,max e o LA.

Materiais e Métodos

Amostra

Foram analisados retrospectivamente dados de 247
jogadores de futebol da equipe principal de um clube
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carioca da série A do campeonato brasileiro submetidos
entre janeiro de 2005 e dezembro de 2016 a um TCPE
maximo em uma clinica privada de Medicina do Exercicio
e Esporte. Desses, foram selecionados 198 jogadores que
preenchiam concomitantemente os seguintes critérios
de inclusao: a) ter realizado TCPE em esteira rolante; b)
ter completado um TCPE considerado verdadeiramente
mdaximo, ndo tendo esse sido interrompido por
razoes clinicas ou falta de motivacdo; c) ndo ter
histérico de doencas cardiorrespiratérias. Com base
na informacdo proporcionada pelos futebolistas, foi
feita uma categorizacdo em relagdo as posi¢des em que
predominantemente jogavam: goleiro, zagueiro, lateral,
meio-campo e atacante.

Protocolo de avaliacao

Avaliacao clinica

Inclufa anamnese e exame fisico. Foram obtidos
ainda dados antropométricos, de espirometria e
eletrocardiograma de 12 derivagSes em repouso.

Espirometria de repouso

Ao menos trés manobras para determinagdo das
curvas de fluxo-volume foram realizadas usando um
pneumatégrafo (SP-1 Spirometer, Schiller, Suica ou
KoKo, Estados Unidos) periodicamente calibrado de
acordo com o protocolo recomendado pelas diretrizes
americana e europeia.’®

Teste cardiopulmonar maximo

Os TCPE foram realizados em uma sala adequadamente
climatizada em uma esteira rolante (ATL Master,
Inbramed, Brasil). Todos os jogadores submeteram-se ao
mesmo protocolo em rampa, com velocidade inicial de
8,0 km.h! e aumento progressivo de 0,1 km.h'a cada 7,5
segundos, sem qualquer inclinag¢do. Todos os TCPE foram
presencialmente conduzidos por médicos especializados
na drea e com ampla experiéncia na avaliagdo de atletas,
seguindo uma rotina bem definida, principalmente
em relagdo ao estimulo para obtencdo de esforgo
verdadeiramente méximo. O TCPE foi considerado
méximo com base na avaliagdo subjetiva do médico
avaliador e em outras varidveis objetivas tais como:
aocorréncia do LA, curvas de equivalentes ventilatérios
em um padrdo em U e escore de 10 na escala de Borg
de 0-10.” Durante a realizagdo do TCPE, os jogadores
foram monitorados continuamente por eletrocardiégrafo

digital (ErgoPC Elite versdes 3.2.1.5 ou 3.3.4.3 ou 3.3.6.2,
Micromed, Brasil), que fornecia a medida da frequéncia
cardiaca (FC) nos registros de eletrocardiograma na
derivagdo CC5 ou CMS5 ao final de cada minuto.

Anilise de gases expirados

Durante o TCPE, os gases expirados foram coletados
por um pneumatégrafo Prevent (MedGraphics, Estados
Unidos) acoplado a uma pega bucal, com ocluséo
nasal concomitante. Para medida e andlise dos gases
expirados, foi utilizado o analisador metabélico VO2000
(MedGraphics, Estados Unidos) calibrado por uma
seringa de 2L e por gases de concentragdo conhecida antes
da realizagdo da primeira avaliacdo do dia e repetido
quando necessdrio. A ventilagdo pulmonar (VE) e as
fragbes parciais de oxigénio e diéxido de carbono eram
expressas a cada 10 segundos e entdo calculadas como a
média de valores para cada minuto do TCPE.

Determinacao do consumo maximo de oxigénio e
do limiar anaerébico

O VO,max foi considerado como o maior valor em
um dado minuto do TCPE. O LA foi determinado
visualmente pelo ponto em que ocorreu uma quebra da
linearidade da curva de VE e um incremento sustentado
da relagdo VE/VO, e foi descrito pelo percentual do
VO,max naquela velocidade. A velocidade e 0 VO, em
que ocorreu o LA também foram registrados.

Determinacao do ponto 6timo cardiorrespiratério

OPOC foi obtido pela identificagdo da menor razdo VE /
VO, em um dado minuto do TCPE, sendo, assim, um valor
adimensional. Foi registrado, ainda, o VO, e a velocidade
de corrida no protocolo em rampa em que era observado.

Anadlise estatistica

A distribuigdo dos dados foi avaliada pelo teste de
normalidade de Shapiro-Wilk. As varidveis continuas com
distribuicdo paramétrica foram expressas como média +
desvio-padrdo e foram comparadas através do teste t
de Student ndo emparelhado ou ANOVA e post-hoc de
Bonferroni, conforme apropriado. As varidveis continuas
com distribuicdo ndo paramétrica foram expressas como
mediana (intervalo interquartil) e comparadas através
do teste de Mann-Whitney ou teste de Kruskal-Wallis,
conforme apropriado. As varidveis categdricas foram
expressas em percentual de frequéncia e comparadas pelo
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teste do qui-quadrado. Os coeficientes de variagdo das
varidveis POC, LA e VO,max, obtidos pela razdo entre
desvio-padrdo e média, foram calculados. A correlagdo de
Pearson foi utilizada para testar a associacdo entre o POC
e outras varidveis ventilatérias. Os calculos estatisticos
foram realizados no programa Statal4®, considerando
um nivel de significancia de 5%.

Consideragoes éticas

Todos os jogadores submeteram-se voluntariamente
a avaliacdo, tendo lido e assinado o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido especifico antes da
realizagdo do TCPE e autorizado o uso dos dados em
pesquisas cientificas. A andlise retrospectiva dos dados
foi previamente aprovada por um comité institucional

de ética em pesquisa.

Resultados

A Tabela 1 descreve as principais caracteristicas
demogréficas, os resultados da espirometria de repouso
e do TCPE dos jogadores. Idade, peso, altura e o indice
de massa corporal (IMC) variaram de 16 a 36 anos,
57,5 a102,0 kg, 163,3 a 196,3 cm e de 19,3 a 29,6 kg.m?,
respectivamente. POC, LA e VO,max apresentaram
distribui¢do paramétrica (p > 0,05) e os valores do POC,
do LA e do VO,max variaram de 13,1 a 25,3, 61,8 a 92,7%
do VO,max e de45,0a76,2mL.kg".min", respectivamente.
Os coeficientes de variagdo para POC, LA e VO,max
foram de 16,1%, 10,7% e 10,0%, respectivamente.
Em média, o POC, o LA e o VO,max ocorreram nas
velocidades de 10,0 + 1,0, 14,3 + 1,1 e 18,7 £ 0,9 km.h",
respectivamente (p < 0,01).

Quando estratificados por posig¢do adotada no jogo
(Tabela 1), pode-se observar que as tnicas caracteristicas
que diferiram entre as posi¢des foram peso e altura,
em que os goleiros apresentaram os maiores valores
para ambas as varidveis (p < 0,01). No entanto, o IMC
foi semelhante entre os jogadores de todas as posicdes
(p =0,86). Em relacdo ao TCPE, os goleiros atingiram os
menores valores de VO,max relativo ao peso corporal
(mL.kg'.min") (p = 0,01), e atingiram o POC em uma
FC e em um percentual do VO,max maiores do que os
jogadores das demais posi¢des (p < 0,01). No entanto,
o valor do POC (p=0,41) e o do LA (% do VO,max) (p =
0,42) ndo diferiram em fungédo da posicao de futebolistas.

Os coeficientes de correlagdo entre POC e VO,max
(mL.kg'.min?) e entre POC e LA (% do VO,max) foram

de 0,032 (p = 0,65) e -0,003 (p = 0,96), respectivamente,
evidenciando a baixa associacdo entre essas varidveis.
A Figura 1 representa esses dados.

Discussao

Em um exercicio com aumento progressivo da
intensidade até o maximo voluntdrio, a relagdo entre
VE e VO, ndo ¢ linear® e a curva que ilustra essa
relagdo apresenta um formato em U, o que sugere
uma maior eficiéncia ventilatéria (menor VE/VO,)
em niveis submdximos de exercicio em relagdo ao
repouso e as intensidades mais altas de esforgo.
Partindo dessa premissa, o POC foi descrito como o
menor valor do VE/VO, em um dado minuto durante
um exercicio incremental, representando o momento
em que hd a menor quantidade de ventilagdo por
litro de oxigénio a ser consumido, ou seja, a melhor
integragdo da relagdo entre circulacdo e respira¢do.”
Estudos recentes mostraram sua aplicabilidade clinica
na avaliagdo diagndstica e progndstica da interacgdo
cardiorrespiratéria tanto de individuos saudéveis
quanto daqueles com vérias formas de doencas cronicas,
e, por ser uma varidvel submédxima do TCPE, o uso
do POC ¢é particularmente interessante em pacientes
incapazes de atingir um TCPE mdaximo devido a
limitacdes funcionais (ex. doenca arterial obstrutiva
periférica, problemas ortopédicos) ou devido ao receio
em atingir o pico de esforgo (ex. pacientes com sindrome
do pénico),'”?! assim como em atletas durante a
temporada competitiva.”> Como exemplo, o POC possui
relagdo inversa com mortalidade por todas as causas
em individuos saudéveis e doentes entre 40 e 85 anos,
apresentando, portanto, valor prognéstico e uma nova
possibilidade de avaliacdo de risco de mortalidade."”
A partir dessas observagdes, € pertinente tentar expandir
as aplicabilidades do POC em outros cendrios. Em
teoria, pode-se pensar que em atletas de modalidades
com exigéncias aerdbicas elevadas, como é o caso do
futebol, valores baixos de POC podem representar uma
vantagem fisiolégica, especialmente se ocorrerem em
velocidades relativamente altas. Como as demandas
aerdbicas variam de acordo com a posicdo de jogo,
a oportunidade de comparar um niimero grande de
futebolistas de elite testados em condi¢des padronizadas
pode contribuir para uma melhor compreensdo do
significado e da potencial aplicabilidade desportiva do
POC. O presente estudo traz uma contribui¢ao original
por ser o primeiro a descrever o comportamento do POC
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Tabela 1 - Principais caracteristicas demograficas e resultados do teste cardiopulmonar de exercicio maximo em esteira em

jogadores profissionais de futebol

. Total Goleiro Lateral Zagueiro Meio-campo Atacante P
Variaveis*
(n =198) (n=13) (n=27) (n =32) (n =76) (n =50) valor
Caracteristicas
Idade (anos) 23 (21 -27) 22 (19 - 24) 26 (21 - 28) 22 (21 - 26) 23 (21 - 28) 24 (10 - 27) 0,35
Peso (kg) 76,7 £7,6 85,1+4,7 74,3 +6,2 80,7 +5,4 74,1 +7,6° 77,3 £7,6" <0,01
Altura (cm) 1792+ 6,4 187,5+4,1 175,5+4,2 184,3+3,8 176,5 + 6,0° 180,0+5,8 <0,01
indice de
massa corporal 239+1,8 242 +1,1 241+1,7 23,8+1,6 23,8+1,8 239+2,1 0,86
(kg.m?)
FC de repouso
(bpm) 59 (53 - 66) 62 (57 - 66) 57 (51 - 62) 61 (53 - 65) 61 (54 - 66) 57 (52 - 66) 0,15
pm
PAS de repouso
130+ 10 130+ 8 130+ 14 129+7 129 +11 131 +10 0,92
(mm Hg)
PAD de
Trepouso 70+ 9 7217 71+11 70+8 70+9 71+9 0,95
(mm Hg)
Espirometria de repouso
VEF1 (L) 4,31 (3,94 - 4,69) 4,74 (4,35 - 5,04) 4,16 (3,96 - 4,41) 4,44 (4,13 - 5,00) 4,24 (3,79-4,61) 4,41 (3,90 -4,71)**¢ <0,01
% do previsto
da VEF1 98,5(90,8-105,6) 101,9(93,9-1053) 96,7 (93,5-104,8) 98,5(88,6-1058)  98,5(91,6-1050) 100,8(87,3-107,0) 0,99
a
CVF (L) 5,05+ 0,68 5,70 0,68 4,83 +0,50 5,23 0,66 4,94 +0,62° 5,05 + 0,75%¢* <0,01
% do previsto
96,2 £10,5 100,5+10,8 95,7 £8,4 94,0 +£10,3 97,0 £10,0 95,6 £12,1 0,38
da CVF
Razao VEF1/
86,0 £5,3 83,1+5,6 87,3 +4,1* 87,6 +£5,3* 85,4 +5,1¢ 85,8 £5,9 0,05
CVF (%)
TCPE
Duragéo (min) 13,0 (13,0 - 14,0) 13,0 (13,0 - 14,0) 14,0 (13,0 - 14,0) 13,0 (13,0 - 14,0)° 14,0 (13,0 - 14,0) 13,0 (13,0-14,0)> 0,09
RER méaximo 1,10 (1,06 - 1,15) 1,09 (1,06 - 1,13) 1,09 (1,05 - 1,15) 1,13 (1,07 - 1,16) 1,11 (1,06 - 1,15) 1,10 (1,06 - 1,14) 0,59
FC méxima
192+9 194+ 8 187 +7 194 £ 10° 192 +10%¢ 192 + 8%&# 0,01
(bpm)
VE méxima
(Lmin") 123,2 (113,1-133,2) 129,8 (122,6 - 135,2) 123,1(112,8 -133,7) 125,4(113,7 -136,0) 121,7 (111,6 - 129,9)* 122,9 (113,9-134,4) 0,30
Velocidade
maéxima 18,8 (18,4-19,2) 18,4 (18,0-19,2) 19,2 (18,4-19,5) 18,5 (17,9 - 19,2)° 18,8 (18,4-19,2) 18,6 (18,4-19,2)*> 0,13
(km.h)
POC (menor
18,2+2,1 19,1+£22 18,7 +2,1 179+25 18,1+2,2 18,2 +1,9¢ 0,41
razdo VE/VO,)
Tempo para
atingir POC 2,0(2,0-3,0) 3,0 (2,0-4,0) 2,0(2,0-3,0) 2,0 (2,0-3,0) 2,0(2,0-2,5)? 2,0 (2,0 -2,0)* 0,07
(min)
Velocidade no
9,6 (9,6-10,4) 10,4 (9,6 -11,2) 9,6 (9,6-10,4) 9,6 (9,6-10,4) 9,6 (9,6 - 10,0) 9,6 (9,6 -9,6)* 0,07

POC (km.h")
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Cont. Tabela 1 - Principais caracteristicas demograficas e resultados do teste cardiopulmonar de exercicio maximo em esteira
em jogadores profissionais de futebol

Total

Goleiro

Lateral

Ao Zagueiro Meio-campo Atacante p
Variaveis*
(n =198) (n=13) (n=27) (n =32) (n =76) (n = 50) valor
FC no POC
(bpm) 132 (122 - 142) 142 (134 - 148) 131 (122 - 138) 139 (128 - 152)% 131 (121 - 140)® 128 (121 -137)** < 0,01
pm
VO, no POC
. 31,8 (29,0 - 34,6) 33,6 (31,0 - 33,7) 32,2 (28,6 - 35,7) 33,1(30,9 - 35,6) 31,3 (28,2 - 34,4)¢ 31,3(33,8-29,7) 0,10

(mL.kg".min")
%VO,max no . ; e
POC 51,4 (46,4 - 55,8) 57,0 (53,3 - 59,3) 48,4 (45,1 -54,7) 55,9 (51,2 - 59,2) 51,0 (44,2 - 54,3)" 50,7 (45,9 - 54,0)** < 0,01

Tempo para

atingir LA 7,9+ 1,4 8,1+0,9 81+1,3
(min)
Velocidade no
143+1,1 14,5+0,7 14,5+1,0
LA (km.h)
FCno LA
169 (160 - 178) 178 (168 - 181) 165 (162 - 169)*
(bpm)
VO, no LA
. 46,8 £5,0 453+2,5 479 +4,7
(mL.kg".min")
%VO,max no
75,5+ 5,7 773443 74,7 £4.8
LA
VO, max
. 4,75+ 0,52 4,98 +0,35 4,74 £0,35
(L.min)
VO, max
62,1+6,2 58,6 + 3,6 64,2 £6,5

(mL.kg'.min™)

7,3+1,3" 8,0+1,6° 78+13 0,06

13,8+1,1° 14,4 +1,2¢ 14,3+1,0 0,06

172 (160 - 178)° 167 (160 - 177)? 166 (160 - 178)* 0,08

45,5+4,5 46,7 £ 6,1 47,4 +4,0 0,25
76,1+6,3 74,7 £ 6,2 76,0+ 5,4 0,42
4,82+0,43 4,63 +£0,60° 4,81+0,53 0,09
59,8 +4,8° 62,6 +6,8" 62,5+ 5,8% 0,01

*0s dados sio apresentados como mediana (intervalo interquartil) ou média + desvio-padrdo conforme a distribuicdo das varidveis; a comparagio dos

resultados foi feita por teste-t de Student ndo emparelhado, ANOVA, teste de Mann-Whitney, teste de Kruskal-Wallis ou teste de qui-quadrado, conforme as
caracteristicas das varidveis. *Nao houve diferenga estatisticamente significativa ao grupo goleiro (p > 0,05). *Nio houve diferenca estatisticamente significativa
ao grupo meio-campo (p > 0,05). *Nao houve diferenga estatisticamente significativa ao grupo lateral. “Ndo houve diferenga estatisticamente significativa ao
grupo zagueiro. "Houve diferenca estatisticamente significativa ao grupo goleiro (p < 0,05). "Houve diferenca estatisticamente significativa ao grupo lateral

(p < 0,05). ‘Houwe diferenga estatisticamente significativa ao grupo zagueiro (p < 0,05). CVF: capacidade vital for¢ada; FC: frequéncia cardiaca; LA: limiar
anaerdbico; PAS: pressiio arterial sistlica; PAD: pressdo arterial diastélica; POC: ponto 6timo cardiorrespiratério; RER: razio de troca respiratéria; TCPE:
teste cardiopulmonar de exercicio; VE: ventilacdo; VEF1: ventilagdo forcada no primeiro segundo; VO, max: consumo mdximo de oxigénio.

em atletas e, em especial, em futebolistas adultos de alto
nivel técnico submetidos a TCPE em esteira rolante com
protocolo em rampa.

O POC apresenta vantagens relacionadas a sua
determinacdo e mensuragdo quando comparado ao
VO,max e ao LA, as duas principais varidveis do TCPE
utilizadas para a avaliagdo do desempenho de atletas.
A obtengao de um VO,max verdadeiro sugere a existéncia
de um platé na curva do VO,, o que nem sempre é
possivel, e sua obtengdo pode variar de acordo com
o protocolo do TCPE utilizado e com o intervalo de
amostragem ou de coleta dos gases.'!’ Além disso,
0 VO,max depende da realizagido de um teste de exercicio
verdadeiramente maximo, cujos critérios de determinacao

sdo varidveis na literatura e, até certo ponto, subjetivos.
Ja o LA, apesar de nédo exigir obrigatoriamente que
o teste seja mdximo, também requer um exercicio de
maior intensidade do que o POC e tem sua mensuracao
dificultada pela existéncia de vérios critérios distintos
para sua identificacdo e/ ou caracterizagdo, além de, em
um percentual importante de casos, a sua caracterizacdo
ou determinacdo nédo ser possivel, prejudicando a sua
utilizacdo na prética clinica e no esporte.”® Em adendo,
apesar da possibilidade de detec¢do automaética tanto do
VO,max quanto do LA em alguns softwares comerciais,
os métodos disponiveis para tal foram desenvolvidos
a partir de defini¢des e algoritmos variados, o que
implica na necessidade de sua revisdo por pelo menos
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VO,max (mL.kg*'.min"")

% VO,max atingido no LA

Figura 1 - Diagrama de dispersio entre as variaveis a) ponto 6timo cardiorrespiratério (POC) e consumo maximo de oxigénio
(VO,max); e b) POC e % do VO,max atingido no limiar anaerébico (LA).
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um observador experiente, tornando essas medidas
subjetivas e ampliando o potencial de alta variabilidade
inter- e intraobservador.”? Em contraste, a determinacdo
do POC é facilmente obtida a partir da identificacdo do
menor valor numérico da relagdo entre VE e VO, para
cada minuto do TCPE, ndo sendo, portanto, dependente
da interpretagdo e experiéncia do avaliador, e depende
de um esforco relativamente pouco intenso, visto que
ocorre em niveis relativamente baixos de exercicio, bem
antes mesmo do LA.

Em relacdo ao POC nos futebolistas avaliados, alguns
achados principais devem ser destacados: 1- como
esperado, a obtencdo do POC ocorreu em percentual do
VO,max e velocidade mais baixos do que naquele em
que ocorreu o LA; 2- o POC néo foi diferente entre os
futebolistas de diferentes posi¢des de jogo, semelhante
ao observado em relagdo ao LA, porém contrdrio
ao observado com o VO,max; 3- ndo foi observada
associagao significativa entre POC e as varidveis VO,max
e LA; e 4- o coeficiente de varia¢do do valor do consumo
de oxigénio no momento da obtenc¢do do POC foi maior
do que aquele observado no LA e no VO,max. Ressalta-
se, ainda, que os valores do POC obtidos nos jogadores
ficaram em média abaixo do percentil 50 dos valores
encontrados para homens sauddveis ndo atletas da
mesma faixa etdria em estudo anterior’® e que apenas
oito (4%) dos futebolistas tiveram POC superiores ao
valor de 22, considerado como ponto de corte para
6timo progndstico clinico,” sugerindo assim que esses
futebolistas possuem uma privilegiada interacdo
circulagdo-respiracdo, provavelmente mais econémica
no exercicio subméximo. No entanto, deve-se destacar
que os valores do POC descritos para individuos nao
atletas foram obtidos a partir de TCPE realizados em
cicloergdmetro de membros inferiores, com um protocolo
em rampa individualizado, e, portanto, a descri¢do do
POC em diferentes modalidades e protocolos de exercicio
deve ser abordada em estudos futuros, visto que hé
evidéncias de comportamentos distintos de algumas
varidveis obtidas no TCPE em fungéo do protocolo e do
ergdmetro utilizados.

A velocidade de corrida na esteira rolante e a
intensidade de exercicio representada pelo percentual
do VO,max em que os futebolistas avaliados neste
estudo atingiram o POC (10,0 £ 1,0 km.h?' e 51,3 + 8,7%,
respectivamente) foram menores do que os valores
obtidos no LA em futebolistas avaliados em outros
estudos, mesmo quando comparados com jogadores de
menor desempenho atlético, nos quais é esperada uma

ocorréncia mais precoce do LA. Por exemplo, segundo
Ziogas et al.,” futebolistas da primeira, segunda e terceira
divisdo da Grécia submetidos a um TCPE no periodo
pré-temporada atingiram o LA a uma velocidade média
de 13,2, 12,6 e 12,3 km.h", respectivamente. J4 Boone et
al.,* avaliaram 289 futebolistas da primeira divisdo da
Bélgica e observaram velocidades médias de corrida na
esteira rolante no LA que variaram entre 12,7 + 1,4 nos
goleiros até 14,4 + 0,7 km.h nos zagueiros. Em rela¢do a
intensidade de exercicio, Impellizzeri et al.,”” e Helgerud
et al.,® avaliaram futebolistas juniores e observaram
que esses atingiram o LA em um percentual de VO,max
médio acima de 80%. Na medida em que a velocidade
de corrida e a intensidade de exercicio em que se atinge
o LA refletem o estado de treinamento de futebolistas,
deve-se indagar e avaliar em estudos futuros se o POC
também pode ser tutil para diferenciar o desempenho
fisico de atletas.

Na comparacédo entre os futebolistas de diferentes
posicoes de jogo, goleiros, meio-campistas, laterais,
zagueiros e atacantes ndo diferiram em relagdo ao POC.
Manari et al.,” comparam o LA e o VO,max de 450
futebolistas da elite europeia de diferentes posicdes de
jogo e ndo encontraram diferengas no LA, assim como
observado tanto com o LA como com o POC em nosso
estudo. Por outro lado, e semelhante ao encontrado no
nosso estudo, o VO,max foi menor nos goleiros. Em
outro estudo, Tonessem et al.,* avaliaram 1.545 atletas
de futebol masculino e observaram diferencas pequenas a
moderadas no VO,max de acordo com a posigdo de jogo,
sendo maior nos futebolistas de meio-campo, seguido de
modo decrescente nos de defesa, atacantes e goleiros.
De forma semelhante, na avaliacdo de 25 futebolistas
profissionais, Balikian et al.* observaram valores médios
de VO,max menores em goleiros (52,68 mL.kg’.min") em
relacdo a média dos futebolistas das demais posi¢des. No
entanto, ao contrdrio do encontrado no nosso estudo,
a média da velocidade em que os jogadores atingiram
o LA diferiu de acordo com a posi¢do em campo, sendo
menor para os goleiros (12,66 km.h') e maior para os
laterais (14,33 km.h") e meio-campistas (14,11 km.h?).
Nado obstante, deve-se destacar, porém, que a diferenca
entre os métodos utilizados para a mensuragdo do LA
dificulta a comparacdo dos resultados entre os estudos.

Finalmente, o POC néo apresentou associagdo linear
com as varidveis LA e VO,max. Ramos et al."® ndo apenas
descreveram uma associagdo moderada com o VO,max
(-0,47) e o LA (-0,42) como também observaram que a
combinagdo POC e VO,max possui maior informagéo



Int J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)323-332
Artigo Original

de Souza e Silva et al.

Ponto 6timo cardiorrespiratério em futebolistas

prognéstica para mortalidade por todas as causas do que
cada uma das varidveis isoladas."” Tais achados sugerem
uma possivel independéncia e complementaridade do
POC em relagdo ao VO,max e ao LA, podendo, assim,
contribuir com informacdes adicionais na interpretagdo
da relagdo entre sistemas cardiovascular e respiratério
durante um TCPE. Dessa forma, pode-se especular que
as varidveis submédximas — POC e LA — talvez reflitam
melhor as demandas energéticas de uma partida de
futebol no contexto atual, no qual as diferengas de
distancia e de percentual do tempo dispendido em
esforcos intensos é menos evidente entre os futebolistas
das vdrias posicdes de jogo.

O presente estudo apresenta algumas limitagSes além
das apresentadas anteriormente. Os TCPE analisados
foram restritos aos realizados no periodo pré-temporada,
ndo permitindo a avaliagdo do comportamento do POC
em diferentes periodos de treinamento dos futebolistas.
Além disso, apenas futebolistas adultos, do sexo
masculino e de alto nivel técnico foram avaliados, o que
restringe a extrapolacdo dos resultados para jogadoras,
outras faixas etdrias, diferentes niveis técnicos ou outras
modalidades esportivas.

Conclusao

O presente estudo descreveu o comportamento
do POC e a sua auséncia de associagdo com VO,max
e o0 LA em futebolistas adultos, do sexo masculino e
de alto nivel técnico. Dessa forma, estudos futuros
sdo necessdrios para avaliar se o POC é capaz de
prover informacdes adicionais e relevantes em outros
contextos desportivos.
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Comparacao entre Avaliacao de Isquemia Miocardica pela Reserva de Fluxo Fracionada
e Cintilografia de Perfusao Miocardica

Comparison between Myocardial Ischemia Evaluation by Fractional Flow Reserve and Myocardial Perfusion Scintigraphy

Aurora Felice Castro Issa, Felipe Pittella, Sergio Martins Leandro, Patricia Paco, Judas Tadeu, Renata Felix

Instituto Nacional de Cardiologia, Rio de Janeiro, RJ - Brasil

Resumo

Fundamentos: LesGes corondrias moderadas podem ser, ou ndo, responsaveis pela isquemia miocardica. A analise
funcional das lesdes pode ser realizada por métodos invasivos e ndo invasivos.

Objetivo: Comparar a andlise funcional das lesdes coronarianas moderadas pela reserva de fluxo fracionado e pela
cintilografia de perfusdo miocardica.

Métodos: Foram estudados prospectivamente 47 pacientes com doengca arterial corondria estavel com pelo menos
uma lesdo coronariana moderada obstrutiva. Eles foram submetidos a reserva de fluxo fracionado e a cintilografia
de perfusdo miocardica com intervalo médio de 24,5 dias, entre janeiro de 2013 e dezembro de 2015. N&o houve
alteracdo no estado clinico e nem no procedimento de revascularizacdo entre exames. As varidveis populacionais
foram descritas como mediana e interquartil. A reserva de fluxo fracionado foi realizada em um de tronco de
corondria esquerda; 37 artérias corondrias descendentes; 12 artérias circunflexas e quatro artérias corondrias
direitas. Reserva de fluxo fracionado < 0,8 foi considerada positiva. A andlise comparativa entre os resultados dos
testes foi feita pelo teste de Fisher bicaudal, sendo considerado significativo valor de p < 0,05.

Resultados: A reserva de fluxo fracionado < 0,8 foi encontrada no tronco de corondria esquerda (100%); 13 na
artéria corondria descendente (35,14%); seis na artéria circunflexa (50%) e duas na artéria corondria direita (50%).
Dentre os pacientes com reserva de fluxo fracionado positiva, 83% tinham isquemia miocdrdica demonstrada
na cintilografia de perfusdo miocdrdica (p = 0,058). Analisando especificamente o territério da artéria corondria
descendente, 83% dos pacientes com reserva de fluxo fracionado negativa ndo tinham isquemia na cintilografia
de perfusdo miocardica, mas 69% dos pacientes com reserva de fluxo fracionado positiva ndo tinham isquemia na
cintilografia de perfusdo miocardica (p = 0,413).

Conclusdo: Pode ocorrer discordancia entre os resultados de andlise funcional de leses corondrias moderadas por
testes invasivos e ndo invasivos. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)333-338)

Palavras-chave: Isquemia Miocdrdica, Reserva Fracionada de Fluxo Miocdrdico, Imagem de Perfusdo do Miocardio
/ diagnéstico por imagem, Angina Microvascular.

Abstract

Background: Moderate coronary artery lesions can be, or not, responsible for myocardial ischemia. The functional analysis of these lesions can
be performed by invasive and noninvasive methods.

Objective: To compare the functional analysis of moderate coronary lesions by fractional flow reserve and myocardial perfusion scintigraphy.

Methods: 47 patients with stable coronary artery disease and at least one moderate coronary artery obstruction were prospectively studied.
They were submitted to fractional flow reserve and myocardial perfusion scintigraphy with a median interval of 24.5 days between January
2013 and December 2015. There was no change in clinical status or revascularization procedure between the exams. The population variables
were described as medians and interquartile range. Fractional flow reserve was performed in one left main coronary artery; 37 left descending
coronary arteries; 12 circumflex arteries and 4 right coronary arteries. Fractional flow reserve < 0.8 was considered positive. The comparative
analysis between the results of the tests was performed by two-tailed Fisher’s test and a p-value 0.05 was considered significant.

Results: Fractional flow reserve < 0.8 was found in the left main coronary artery (100%); 13 in the left descending coronary artery (35.14%);
6 in circumflex artery (50%) and 2 in the right coronary artery (50%). Among the patients with positive fractional flow reserve, 83% had
myocardial ischemia demonstrated by the myocardial perfusion scintigraphy (p = 0.058). When analyzing specifically the left descending
coronary artery, 83% of the patients with negative fractional flow reserve showed no ischemia at the myocardial perfusion scintigraphy, but
69% of the patients with positive fractional flow reserve showed no ischemia at the myocardial perfusion scintigraphy (p = 0.413).
Conclusion: Disagreements can occur between the results of the functional analysis of moderate coronary lesions by invasive and noninvasive
tests. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)333-338)

Keywords: Myocardial Ischemia; Pragctional Flow Reserve, Myocardial; Myocardial Perfusion / diagnostic imaging; Microvascular Angina.
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Introducao

A presenca de isquemia miocardica é um dos fatores
prognésticos importantes na doenga arterial coronariana
(DAC) e na tomada de decisdo sobre o melhor tratamento
a ser instituido. A combinagdo da anatomia corondria
com a informacdo do significado hemodindmico da
lesdo obstrutiva é fundamental para definir a estratégia
de tratamento a ser realizada nos pacientes com DAC.

A medida da reserva de fluxo fracionada (RFF) é uma
ferramenta valiosa para avaliar a gravidade funcional de
uma estenose coronariana, identificando-se alteracoes na
resisténcia ao fluxo coronariano. A RFF pode ser obtida
no laboratério de hemodinamica e pode ser realizada
em conjunto com a angiografia. Define-se RFF como o
fluxo sanguineo méximo para o miocardio na presenga
de uma determinada estenose, dividido por este fluxo, se
ndo houvesse esta estenose. A RFF pode ser determinada
dividindo-se a pressdo média distal a lesdo coronariana
pela pressdo média em aorta, durante a vasodilatacdo
maxima induzida por adenosina. Considera-se que a
RFF apresenta valor normal de 1, e que valores menores
que 0,8 sdo indicativos de isquemia miocdrdica. Estudos
demonstram que vasos coronarianos que apresentam
RFF = 0,8 podem ser tratados clinicamente, com taxas
de eventos cardiovasculares semelhantes as de pacientes
com testes ndo invasivos normais (< 1% ao ano). Pacientes
com RFF < 0,8 poderiam se beneficiar de procedimentos
de revascularizagdo percuténea ou cirtrgica.'?

Embora a RFF tenha seu papel definido em lesdes
moderadas e seja pouco titil em lesbes angiograficamente
graves, ela ajuda na decisdo sobre quando revascularizar
portadores de doenca multiarterial. Nestes pacientes, ela
auxilia na defini¢do da estratégia de revascularizagao, além
de avaliar melhor sua extensao, de acordo com a avaliagdo
funcional das estenoses em locais criticos das corondrias.*

A cintilografia de perfusdo miocdrdica (CPM) com
imagens tomograficas tem sido validada por intimeros
estudos na avaliacdo do diagndstico e do prognéstico
para pacientes sob risco de eventos cardiovasculares.
A repercussdo funcional de lesdes coronarianas consiste
em um dos principais focos do método, que se baseia
na avaliagdo do défice de perfusdo em segmentos
miocardicos irrigados por artérias parcialmente ocluidas.
A estratificacdo de risco é baseada na capacidade de
identificar pacientes, de acordo com os resultados do
exame. O SPECT com perfusdo normal ou discretamente
alterada tem excelente prognéstico, com baixo risco de
mortalidade (< 1%) ao ano. O risco associado a alteracio

da perfuséo varia de acordo com a extensio e a gravidade
da isquemia. Quanto maiores os defeitos de perfusdo,
maior a probabilidade de eventos futuros. Naqueles com
defeitos de perfusdo moderados, a incidéncia de eventos
éde1a3% aoano, sendo >3% em pacientes com grandes
defeitos de perfusao.’®

Grande parte das interveng¢des coronarianas
percutanea é realizada baseada somente em critérios
angiograficos, sem evidéncia objetiva de isquemia
miocdrdica. A angiografia coronariana mostra limita¢ées
em estabelecer a gravidade funcional, porque nem
sempre o grau de estenose de uma lesdo correlaciona
com o comprometimento funcional provocado no
miocdrdio.® Assim, faz-se importante a complementacio
de dados anatdmicos com testes funcionais capazes de
orientar adequadamente a terapéutica em relagdo a um
procedimento de revascularizagdo miocardica. Vdrios
estudos tém sido realizados com a finalidade de avaliar
a concordancia da RFF com os métodos funcionais
(CPM, ecocardiograma de estresse com dobutamina e
teste ergométrico) na defini¢do da presenca de isquemia
miocérdica, tendo a RFF a vantagem de ser especifica
para cada vaso e obstrucdo.” Em pacientes multiarteriais,
a CPM tende a subestimar ou superestimar a importancia
funcional da estenose corondria em comparacdo com FFR 8

O testes funcionais sdo realizados em uma minoria de
pacientes encaminhados para angioplastia coronariana
no Instituto Nacional de Cardiologia. Neste sentido,
a RFF pode ser uma ferramenta ttil na sala de
hemodindmica para auxiliar nas tomadas de decisdo
de realizar ou ndo uma intervencdo coronariana
percutanea, poupando tempo e custos ao sistema de
saude. O objetivo do presente trabalho foi comparar a
andlise funcional entre a RFF e a CPM em pacientes com
lesdes moderadas na coronariografia.

Métodos

Trata-se de estudo prospectivo, observacional, com
selecdo de pacientes de ambos os sexos, com idade
maior ou igual a 18 anos internados na enfermaria do
Departamento de Doenga Corondria ou encaminhados
ao Servi¢o de Hemodindmica do Instituto Nacional de
Cardiologia, que apresentavam indicacdo de RFF ap6s
a andlise da coronariografia por equipe multidisciplinar
“Time do Coragdo”. O tamanho amostral de 47 pacientes
foi selecionado por conveniéncia.

Os pacientes sem CPM prévia foram submetidos ao
exame. As lesdes coronarianas foram classificadas em
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moderadas (entre 50 e 70%) e graves (= 70%) de acordo
com estimativa visual.

Foram incluidos pacientes com lesdes moderadas e
para quem existisse divida com relacdo a indicacdo de
revasculariza¢do miocdrdica. Foram excluidos pacientes
portadores de oclusdo cronica, com infarto agudo do
miocérdio com supradesnivelamento e os instdveis, com
doenga valvar grave ou cardiomiopatias de outras causas,
contraindicagdo ao uso de adenosina e contraindicagdo a
realiza¢do da cintilografia (gestantes, lactantes e mulheres
com suspeita de gravidez).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e
Pesquisa do Instituto Nacional de Cardiologia e todos os
participantes concordaram com Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido. O presente estudo ndo possui fontes
de financiamento.

Realiza¢do da medida da reserva de fluxo fracionada

Foirealizado cateterismo das corondrias com cateteres
guia 6 e 7 F. Antes da angiografia, foram administrado
10.000 u de heparina endovenosa e nitroglicerina
intracorondria, na dose de 0,25 a 0,5 mg. A seguir, foram
feitas as medidas pressoricas nos vasos com estenoses >
50% pela estimativa visual, utilizando corda guia, que
tinha um sensor em sua ponta e estava posicionada
no leito distal de cada corondria a ser analisada. Foi
administrado adenosina endovenosa na dose de 140
mg/kg/minuto, durante 2 a 3 minutos, para induzir
hiperemia maxima.

A RFF foi determinada como a razdo entre a pressao
média distal da corondria e a pressdo média da aorta,
medida pelo cateter guia durante hiperemia méxima. As
estenoses com RFF < 0,8 foram consideradas positivas
para isquemia.

Realiza¢ao da cintilografia de perfusao miocardica

A CPM foirealizada por meio da técnica de Tomografia
Computadorizada por Emissao de Féton Unico (SPECT,
acronimo do inglés Single Photon Emission Computed
Tomography), utilizando-se Tecnécio-99m sestamibi (Tc-
99m MIBI) no protocolo de 2 dias em repouso e estresse
com esfor¢o ou dipiridamol. A andlise das imagens foi
feita de forma semiquantitativa, usando um modelo
de 17 segmentos. O exame foi considerado anormal
ao evidenciar um ou mais territérios isquémicos. A
porcentagem de drea isquémica nédo foi avaliada em
todos os pacientes.

Anadlise estatistica

Foi realizada anélise descritiva das caracteristicas
basais dos pacientes selecionados por meio de célculos
de medianas e interquartis. A avaliagdo da associagdo
entre a presenca de isquemia na CPM e RFF foi avaliada
por meio do teste exato de Fisher bicaudal. Valor de p
< 0,05 foi considerado estatisticamente significativo. Foi
utilizado o software STATA /MP, versdo 14.2, da StatCorp
LP para a andlise dos dados.

Resultados

Ao caracterizar a amostra de pacientes estudados,
foram selecionados 47 individuos com doenga coronariana
estdvel, com mediana de idade de 65,4 anos (intervalo
dos interquatis entre 58,03 e 69,59 anos). A maioria era
mulheres (66%) e apresentava angina estavel (82%); e 7%
eram pos-infarto agudo do miocdrdio.

Em relagdo a funcdo de ventriculo esquerdo, somente
14% apresentavam disfunc¢do moderada a grave. O valor
da fracdo de ejecdo pelo método de Teichholz registrou
mediana foi 64,5%, e os interquatis ente 45 e 71% (Tabela 1).

A avaliacdo do estresse pela CPM foi feita 68% com
dipiridamol e em 32% com esforco. O intervalo entre a
realizagdo da CPM e a RFF foi de 24,5 dias, entre janeiro
de 2013 e outubro de 2015.

Na amostra analisada dos pacientes, 38,8% eram
trivasculares ou com lesio de tronco. O RFF foi realizado
nos seguintes territérios: um tronco da corondria
esquerda, 37 artérias descendentes anteriores (ADA), 12
circunflexas e 4 corondrias direitas.

Na andlise comparativas dos resultados da CPM
e RFF, 83% dos pacientes com RFF positiva também
possuiam CPM positiva, porém com o valor de p nédo
significativo (0,058) e 53,57% dos pacientes com CPM
positiva apresentavam RFF negativa (Figura 1).

Ao discriminar a avaliagdo do territério da ADA, 83%
dos paciente com RFF negativa também apresentavam
CPM negativa, mas, naqueles que obtiveram resultados
positivos da RFF, a CPM foi negativa em 69% - ambos
os resultados apresentaram valor de p ndo significativo
(0,413) (Figura 2).

Discussao

Na avaliacdo de isquemia, a concordéncia entre a CPM
e a FFR é fraca.*® No presente trabalho, observamos a
ndo concordancia entre os métodos, apesar de 83% dos
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes

Idade, anos 65,45 (58,03-69,59)

Sexo feminino, % 65,96

Raga, %
Branco 63,83
Pardo 25,53
Negro 10,64

Diagnostico, %

Angina estavel 82,98
IAM prévio 14,89
Outros 2,13
HAS 91,11
Dislipidemia 91,11
Diabetes melito 42,22
Tabagista 40,00
Doenga cerebrovascular 8,89
Insuficiéncia renal 4,44
Sedentarismo 86,67
Obesidade 13,95
Historia familiar 52,27
FEVE < 50% 14,28
FE Teichholz 64,5 (45-71)
Anatomia trivascular ou TCE 38,80

IAM: infarto agudo do miocdrdio; HAS: hipertensdo arterial
sistémica; FE: fragdo de ejegdo; VE: ventriculo esquerdo; TCE: tronco
de corondria esquerda.

pacientes com RFF positiva apresentarem CPM positiva;
o valor de p foi ndo significativo.

Tal discordéncia torna-se mais evidente em pacientes
com doenga multivascular, pois a CPM tende a subestimar
a importancia funcional das lesées.® A RFF reflete o
gradiente de pressdo em um tnico vaso; por outro lado,
a CM faz a comparacdo da severidade funcional da
estenose entre os vasos. O defeito de perfusdo na CPM é
definido por meio da comparagdo com a regido de maior
perfusdo, assumindo que esta regido seja normal, mas,
muitas vezes, também é uma regido alterada — ainda
que menos afetada.'’” Na amostra estudada, 38,8% dos
pacientes possufam doenga em tronco de corondria

esquerda ou trivascular, o que pode ter contribuindo
para discordancia entre os resultados.

Outro fator a ser considerado na andlise de
concordancia é a presenca de doenga microvascular, que
influencia na avaliagdo da RFF," porém outras avaliagdes
invasivas podem ser realizadas, para melhor quantificar
a doenga microvascular. A reserva de fluxo corondrio
(RFC) e o indice de microrresisténcia circulatério (IRC)
melhoram a estratificagdo de risco em paciente com RFF
negativa, sendo um fator progndstico independente.!*"*?
A RFC representa a capacidade de vasodilatagdo do leito
vascular coronariano durante hiperemia, sendo medido
por indicadores de termodilui¢gdo. Um valor baixo de CRF
(< 2) indica disfunc¢do microvascular. Adicionalmente,
o indice de resisténcia microvascular também fornece
dados sobre a fung¢do microvascular, sendo medido
por meio da pressdo coronariana distal multiplicada
pelo tempo de transito médio de 3 mL de bélus de
salina durante hiperemia induzida pela adenosina,
sendo menor que 20 o valor normal e maior que 30 se
alterado.!™ Na amostra total, a RFF era negativa em
53,57% dos pacientes que apresentavam CPM positiva,
resultado que pode ser explicado pela presenca de doenga
microvacular, sendo sua confirmagéo feita pelos métodos
discutidos acima.

Na andlise especifica da ADA, também ndo observamos
concordancia significativa, mas 83% dos pacientes com
cintilografia negativa também apresentaram RRF negativa.

Nao foram obtidos dados significantes de concordancia
ou discordancia em nossa amostra, possivelmente
por conta do nimero de pacientes estudados, sendo
necessdria uma amostra maior.

Conclusio

Pode ocorrer discordancia entre os resultados de
andlise funcional de lesdes corondrias moderadas por
testes invasivos e ndo invasivos. Este fato pode ter
consequéncias importantes no uso da cintilografia para
determinar a estratégia de revascularizacao 6tima,
principalmente em pacientes multivasculares. Assim,
a reserva de fluxo fracionada mostra-se boa aliada a
coronariografia, principalmente em pacientes com lesGes
multivasculares, uma vez que a estratificagdo anatdmica
e funcional pode ser obtida em um tinico procedimento.
Tratando-se de pacientes com doenga microvascular, a
reserva de fluxo fracionada ndo é definida com estratégia
ideal na avaliagdo de isquemia.
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Figura 1 - Cintilografia miocdrdica (CM), de acordo com a reserva fracionada de fluxo (RFF).

Figura 2 - Cintilografia miocirdica (CM) na artéria descendente anterior (ADA) de acordo com a reserva fracionada de fluxo (RFF).
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Resumo

Fundamentos: Com a cria¢do do SUS, todos teriam acesso universal, integral e equanime a assisténcia de satide de
qualidade. Entretanto, existe grande lacuna de estudos escrutinizando o SUS no tocante a qualidade assistencial
praticada. Esse fato é especialmente critico para vitimas de infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento
do segmento ST (IAMCSST), sendo a responsividade do sistema e o uso da reperfusdo em tempo hébil fatores
cardinais para obtengdo de melhores resultados.

Objetivo: Descrever a metodologia empregada no Registro VICTIM que tem como objetivo caracterizar e comparar
0 acesso e 0 uso de terapias efetivas e desfechos entre os pacientes com IAMCSST usudrios do SUS e do sistema
privado atendidos nos hospitais com capacidade de realizar angioplastia em Sergipe, tentanto identificar e mensurar
eventuais disparidades na qualidade da assisténcia.

Métodos e Resultados: O Registro VICTIM é um estudo observacional, iniciado em dezembro de 2014, e ainda
em fase de coleta, com a inten¢do de investigar a epidemiologia do IAMCSST em Sergipe, os cursos temporal e
geografico dos pacientes até sua admissdo em uma instituicdo com capacidade de realizar angioplastia, uso de
terapias de reperfusédo, qualidade assistencial recebida durante a linha de cuidado, bem como a mortalidade de 30
dias, comparando-se os resultados obtidos pela populacdo usudria do SUS e do sistema privado.

Conclusdes: O registro VICTIM é um esforco interinstitucional para identificar oportunidades de melhoria na
linha de cuidado para IAMCSST de usudrios do SUS e do sistema privado. Com isso, espera-se municiar os
gestores publicos de informagdes técnicas que embasem novas politicas de satide mais eficientes e equénimes. (Int
J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)339-358)
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Abstract

Background: The Brazilian Unified Health System (SUS) was created to ensure universal, integral and equitable access to quality healthcare
to Brazilians. However, studies scrutinizing the quality of the healthcare provided by the SUS are scarce. This is especially critical for
patients with ST-elevation myocardial infarction (STEMI), who depend on healthcare system responsiveness and timely reperfusion to
achieve better outcomes.

Objective: To describe the methodology of the VICTIM Registry aimed at characterizing and comparing the access to effective therapies and
the outcomes of patients with STEMI, who use the SUS and the private healthcare system at hospitals capable of performing angioplasty in
Sergipe. In addition, that registry aimed at identifying and measuring possible disparities in the quality of the care provided.

Methods and Results: The VICTIM Registry is an observational study, launched in December 2014, being still in the data collection phase,
to investigate: the epidemiology of STEMI in Sergipe, the temporal and geographic courses of the patients up to their admission to one of the
hospitals capable of performing angioplasty, the reperfusion therapy rates, the quality of the healthcare provided during the event, and the 30-
day mortality. It compares the results obtained in the SUS with those of the private healthcare system.

Conclusions: The VICTIM Registry is an interinstitutional effort to identify opportunities for healthcare improvement for SUS and private
healthcare system patients with STEMI. It is expected to provide healthcare managers with information to support new, more efficient and
equitable healthcare policies. (Int | Cardiovasc Sci. 2018;31(4)339-358)

Keywords: Myocardial Infarction; Healthcare Disparities; Unified Health System; Private Health Care Coverage.

Introducgao

A garantia de que satide é um direito constitucional e
a subsequente criagdo do Sistema Unico de Sadde (SUS)
sdo marcos fundamentais da satdde prblica brasileira.'?
A partir do novo delineamento, todos teriam acesso
universal, integral e equanime a assisténcia de satide de
qualidade.? Na terceira década da sua criagdo, a qualidade
assistencial do SUS ainda tem sido insuficientemente
escrutinizada pela ciéncia de resultados.®* Esse fato
é especialmente critico em virtude de que 72,1% da
populacédo brasileira é essencialmente dependente do
SUS e apenas 27,9% dos brasileiros dispdem de algum
outro tipo de cobertura assistencial de satide.*

Oinfarto agudo do miocdrdio (IAM) continua sendo a
principal causa de morbimortalidade cardiovascular no
Brasil e no mundo.>” No IAM com supradesnivelamento
do segmento ST (IAMCSST), ter acesso imediato as
terapias de reperfusdo aumenta, substancialmente, a
chance de o paciente sobreviver.>® Apesar de a reperfuséo
miocardica para o IAMCSST ter sido estabelecida desde
a década de 80,9 dados contemporaneos de vérios
paises e regides demonstram a grande variabilidade e
subutilizacdo no uso desta modalidade terapéutica e de
vdrias outras préticas, farmacoldgicas ou processuais,
essenciais no tratamento de portadores de IAMCSST. 1014
Infelizmente, nos paises em desenvolvimento, existe
grande caréncia de estudos que retratem a qualidade
do cuidado as vitimas de IAM. Especialmente no Brasil,
existe lacuna de estudos investigando a qualidade
assistencial praticada no SUS.?

Full texts in English - http://www.onlineijcs.org

Portanto, justifica-se gerar conhecimento representativo
e compreensivo acerca da qualidade assistencial
praticada pelo SUS, avaliar se existe disparidade quando
comparada a qualidade assistencial praticada pelo
sistema de satide privado e, em caso positivo, medir o
tamanho dessa distor¢do. Todavia, capturar o cendrio que
represente o atendimento ao IAMCSST em um territério
com dimensdes continentais como o brasileiro constitui
um desafio. Limitar o campo de pesquisa a uma geografia
circunscrita e desenvolver projetos pilotos pode ser a
estratégia mais realista para preencher tal lacuna.!121516

Nesse contexto, Sergipe, por ser o menor estado da
nagao, dispondo de apenas quatro hospitais referéncia em
doengas cardiovasculares, poderd servir de laboratério
para ainiciativa de se mensurar a presumida disparidade
assistencial do SUS e do sistema privado no atendimento
as vitimas de JAMCSST.

Contextualizac¢ao do Registro VICTIM

O Registro VICTIM (Via Crucis para o Tratamento
do Infarto do Miocdrdio) foi delineado com os objetivos
principais de investigar e comparar, entre os pacientes
com JAMCSST atendidos na rede ptblica e privada: 1)
a celeridade daqueles na busca por assisténcia médica;
2) o curso temporal e geogrdfico dos enfermos, desde o
inicio dos sintomas, busca por atendimento e acesso as
institui¢des consideradas de referéncia cardiovascular; 3)
as caracterfsticas demogréficas e clinicas dos portadores
de TAMCSST que sdo encaminhados aos tinicos centros
de referéncia cardiovascular do Estado de Sergipe; 4) o
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acesso as terapias de reperfusdo miocdrdica ocorridas
no percurso e ap6s a chegada a tais institui¢des; 5) se as
préticas assistenciais dos servigos publicos e privados
estdo alinhadas aos indicadores métricos que representam
qualidade assistencial hospitalar para o manuseio do
IAMCSST; 6) as taxas de eventos cardiovasculares intra-
hospitalares e até 30 dias do evento indice. Ademais, o
Registro VICTIM tem os seguintes objetivos gerais: 7)
colaborar com as institui¢des participantes no processo de
melhoria na qualidade da linha de cuidado do IAMCSST;
8) identificar oportunidades de melhoria da qualidade
assistencial referente ao IAMCSST em todo o estado de
Sergipe; 9) disseminar o conhecimento em nivel local e
nacional; 10) servir de plataforma de pesquisa para estudos
mais amplos, multicéntricos e nacionais; 11) influenciar nas
politicas publicas referentes ao atendimento do IAMCSST
em nivel estadual e nacional, além de em paises com

caracteristicas socioecondmicas semelhantes.

No presente artigo, descrevemos o delineamento
metodolégico e discutimos as potenciais implica¢des do
Registro VICTIM.

Dominios analisados

Para o delineamento de Registro VICTIM serdo
levados em considera¢do os dominios listados a seguir
e descritos na Figura 1.

A. Epidemiologia do IAMCSST em hospitais referéncia
B. Qualidade assistencial pré-hospitalar

C. Qualidade assistencial no centro de referéncia

D. Desfechos clinicos

E. Qualidade assistencial pés-alta

Histérico do projeto

Os pilotos para o Registro VICTIM foram iniciados
de maio de 2013 até novembro de 2014 com intuito
de treinar a equipe de coleta e criar cultura, em cada
uma das institui¢des, da necessidade de estudos sobre
a qualidade assistencial dos pacientes com IAMCSST.
Nessa oportunidade foram admitidos no estudo 319
pacientes, sendo 274 atendidos pelo servico publico e
45 pelo servigo privado. Nessa fase, foram definidas as
varidveis a serem coletadas, refinamento do instrumento
de coleta (Apéndice A), e ajuste da logistica de coleta de
dados quanto ao nimero de pesquisadores em campo,
alocagdo desses nas institui¢des e treinamento das
equipes de campo.

Em dezembro de 2014 iniciou-se, em definitivo, a
coleta de dados para alimentar o Registro VICTIM, fase
em execucado para maior representatividade da amostra.
Para participar do estudo na func¢do de pesquisador de
campo, o treinamento consistia em assistir a apresentagéo
formal sobre os objetivos da pesquisa e sobre a
metodologia de coleta de dados, mediante instrumento
apropriado. Em etapa posterior, cada investigador era
submetido a treinamento tutelado e supervisionado
pelo coordenador no hospital ao qual seria alocado
para reconhecimento do local da pesquisa e das suas
rotinas de funcionamento, além de ser capacitado para
coleta de dados. Findas essas etapas fundamentais, o
pesquisador ficava habilitado a assumir as suas tarefas
especificas. Sempre que necessdrio, integrantes da equipe
eram submetidos a treinamentos de reciclagem visando
ao refinamento da técnica de coleta. Desde o inicio da
fase pos piloto, tem sido constante a preocupacdo dos
coordenadores com o zelo na coleta de dados.

Métodos

Rede hospitalar de Sergipe incluida no Registro
VICTIM

Sergipe constitui o menor estado da federacao,
ocupando uma drea de 21.918,454 km? composto por
75 municipios, tendo Aracaju como capital e sede da
Regido Metropolitana, que inclui ainda os municipios
de Barra dos Coqueiros, Nossa Senhora do Socorro e Sdo
Cristévao.” No eixo hospitalar, o Estado possui um total
de 34 Hospitais Gerais, sendo que desses 14 sdo ptblicos,
10 filantrépicos e 10 privados.'®

O Registro VICTIM retrata o atendimento de
IAMCSST dos pacientes admitidos nos quatro tnicos
hospitais cardiovasculares de Sergipe que dispdem de
servico de cardiologia intervencionista. Todos estédo
localizados na capital Aracaju, sendo que apenas um
realiza atendimento dos pacientes usudrios do SUS
(hospital 1), e trés hospitais privados sdo destinados
ao atendimento dos portadores de sistema de satide
suplementar (hospitais 2, 3 e 4) (Tabela 1). Todos possuem
capacidade para realizagdo de angioplastia primaria, nos
sete dias da semana, além de contarem com servigo de
cirurgia cardfaca.

O hospital que atende a rede publica ¢ filantrépico,
mas nédo possui servico de emergéncia com porta
aberta; para ter acesso, os usudrios do SUS precisam ser
atendidos e referenciados previamente por uma outra
unidade de satde.
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EPIDEMIOLOGIA DO IAMC SST EM HOSPITAIS REFERENCIA
- Dados sociodemogréficos
- Fatores de risco cardiovascular
- Antecedentes patoldgicos
- Status cardiovascular na chegada: GRACE, Killip
- Taxa de pacientes com disfungdo ventricular esquerda
QUALIDADE PRE-HOSPITALAR
- Uso prévio de prevengao secundaria para IAM/AVC
QUALIDADE ASSISTENCIAL - Responsividade do paciente: tempo dor - chamada de socorro
POS-ALTA - Responsividade do sistema: chamada de socorro - hospital referéncia

- Acesso a consulta especializada
- Recomendagéo pos-alta: dieta e
reabilitagéo cardiovascular.

DESFECHOS CLINICOS
- Mortalidade cardiovascular
- Mortalidade no cardiovascular
- Insuficiéncia cardiaca
- Chogue cardiogénico
- Acidente vascular cerebral
- Reinfarto
- Sangramento
- Tempo de internagéo

Figura 1 - Dominios analisados pelo Registro VICTIM.

QUALIDADE ASSISTENCIAL NO CENTRO DE REFERENCIA
- Taxa do uso de medicamentos classe |

- Taxa de realizagéo de ecocardiograma

- Taxa de uso de cineangiocoronarianografia

- Taxa de uso de ICP primaria

- Taxa de uso de ICP nao primaria

- Taxa de cirurgia de revascularizagéo miocardica

- Responsividade total: tempo dor - chegada ao hospital referéncia

- Fibrindlise no percurso até o hospital referéncia

- Chegada ao hospital referéncia < 12 horas

- Chegada ao hospital referéncia < 24 horas

- Numero de instituigdes percorridas antes de chegar ao centro de referéncia

Ja a rede hospitalar privada, atende uma populagdo
heterogénea, composta de pacientes possuidores de
diversos planos de satide ou que optam por custear o
seu atendimento. Cada um dos trés hospitais tem sua
carteira especifica de planos de satide conveniados, o que
também confere alguma heterogeneidade na populagédo
atendida. Tais hospitais funcionam com sistema de porta
aberta, ou seja, o paciente tanto pode ter acesso direto
a tais hospitais como pode ser encaminhado de outras
institui¢Ges de satde.

Em Sergipe, cerca de 80,7% da populacdo ndo possui
nenhum tipo de plano de saude, ou seja, depende do
SUS e, portanto, depende de um tnico hospital como
referéncia para o tratamento do IAMCSST. Ja os outros
19,3% da populagdo que possuem algum tipo de plano
de saude, dispdem de trés hospitais com servigo de
hemodinadmica. Por ndo encontrarem servi¢o com a
necessdria responsividade no SUS, alguns pacientes,
mesmo sem plano de satide ou condigdo econémica
favordvel, optam por serem atendidos em servigo privado.”

Afora esses quatro hospitais, nenhum outro hospital
do sistema de satide do estado de Sergipe dispde de
equipe de cardiologistas de plantdo ou de equipe
clinica com condigdes suficientes para identificar e
tratar pacientes vitimas de IAMCSST, especialmente no

que tange a prescri¢do de agentes tromboliticos ou de
infraestrutura para realiza¢do de angioplastia primaria.

A premissa bdsica é que a qualidade hospitalar, no
que tange ao atendimento do IAMCSST, nesses quatro
hospitais de referéncia cardiovascular, é o melhor
cendrio que dispomos no estado (Figura 2). Portanto,
comparar a qualidade assistencial experimentada
pelos usudrios do SUS com a qualidade assistencial
praticada nos trés hospitais privados dard a nogéo
exata da melhor assisténcia publica e privada oferecida
no estado de Sergipe.

Elegibilidade dos pacientes

Sdo considerados elegiveis para o Registro VICTIM
pacientes de ambos os sexos, maiores de 18 anos,
que apresentem quadro clinico compativel com
sindrome coronariana aguda e o eletrocardiograma
(ECG) exibindo supra-ST persistente > 1 mm em duas
derivagdes contiguas,’® e que aceitem assinar o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

A confirmagdo do diagnéstico de IAM é realizada,
a posteriori, mediante as altera¢des cldssicas dos
biomarcadores CK-MB e/ou troponina,”?® sendo
considerado o parecer final da equipe médica.
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Tabela 1 - Caracteristicas das institui¢des participantes do Registro VICTIM
Pacientes servigo . . )
. Pacientes servigo privado
publico
N (82%)
e . N (370%)
Caracteristicas dos hospitais
Hospital 1 Hospital 2 Hospital 3 Hospital 4
(370%) (35%) 17*) (30%)
Localizagdo Capital Capital Capital Capital
Tipo de propriedade Sem fins lucrativos Com fins lucrativos Com fins lucrativos Com fins lucrativos
Ntmero total de leitos 279 208 147 49
Leitos UCO 10 10 0 8
Hospital Geral SIM SIM SIM NAO
Acesso como usudrio do SUS SIM NAO NAO NAO
Capacidade para realizar ICP SIM SIM SIM SIM
C idad li
Vapacv1 ade }?ara realizar SIM SIM SIM SIM
cirurgia cardiaca
Pacientes admitidos por acesso
acen P 6 (1,5%) 27 (77%) 15 (88%) 12 (40%)
direto
Pacientes admitidos via
364 (98,5%) 8 (23%) 2 (12%) 18 (60%)

encaminhamento*

N: niimero de pacientes; UCO: unidade cardioldgica; SUS: Sistema Unico de Saiide; ICP: intervengio corondria percutinea; (*) Estes dados referem-se i

descrigdo dos hospitais no periodo de dezembro de 2014 a abril de 2016.

Serdo incluidos nesta pesquisa os pacientes que
atenderem os critérios de elegibilidade descritos
nos métodos.

Serdo excluidos: (1) pacientes que apresentarem
6bito antes de realizar a entrevista; (2) pacientes que
apresentarem o IAMCSST dentro do hospital, ndo
sendo possivel caracterizar a etapa pré-hospitalar; (3)
aqueles que se recusarem a assinar o TCLE; (4) sujeitos
cujo evento agudo de IAMCSST for caracterizado como
reinfarto (ocorrendo novo IAM dentro de 30 dias do infarto
incidente); (5) individuos que apresentarem mudanga
de diagndstico, ou seja, deram entrada nos hospitais
tercidrios com suspeita diagnéstica inicial de IAMCSST,
ndo confirmada na evolugéo; (6) pacientes atendidos por
convénio em hospital filantrépico (Figura 3).

Coleta de dados

O grupo de pesquisadores de campo é subdividido de
forma que exista uma escala fixa garantindo que haja um
pesquisador para cada um dos sete dias da semana nos
hospitais participantes do estudo. Com isso, é garantido

que todos os dias seja feita busca ativa dos pacientes
admitidos com IAMCSST nos quatro hospitais do estudo.

Ap6s a assinatura do TCLE, procede-se a coleta dos
dados que se d4 de duas formas: (1) por meio da leitura dos
prontudrios e extracdo dos dados que forem pertinentes ao
estudo; (2) mediante entrevista com o paciente.

Na entrevista, sdo coletadas as seguintes varidveis
demogréficas: idade, classe social, escolaridade e estado
civil, dados da histéria patolégica, além de elementos
referentes a linha do tempo, tais como: data e hora
do inicio dos sintomas, momento que decidiu chamar
socorro, horério no qual o paciente chegou a primeira
institui¢do sem capacidade de realizar angioplastia
(quando hd) e que chegou a instituicdo especializada.
Do prontudrio, coletam-se ainda: caracteristicas do ECG
diagnéstico de supradesnivelamento de ST, dados dos
exames fisico e laboratorial, medicamentos utilizados
nas primeiras 24 horas apés a detecgdo do IAMCSST,
exames da hospitaliza¢do como ecocardiograma e
cineangiocoronariografia, dados referentes a angioplastia
ou cirurgia de revascularizagdo, além dos dados
referentes aos desfechos hospitalares.
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Legenda:
# Hospitais publicos regionais sem servigo de angioplastia
A Hospital publico com servigo de angioplastia

W Hospital privado com servigo de angioplastia

Figura 2 - Localizagao dos hospitais regionais com capacidade para realizar angioplastia no estado de Sergipe.

Figura 3 - Fluxograma representativo dos critérios de exclusao para os pacientes com infarto agudo do miocardio com
supradesnivelamento do segmento ST (IAMCSST).
TCLE: termo de consentimento livre e esclarecido.
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Reunides quinzenais com a equipe sdo realizadas,
sistematicamente, para avaliacdo do andamento da
investigacado e eventual adjudicagdo de casos duvidosos,
e verificagdo da qualidade da coleta de dados.

Para a obtencdo de dados referentes aos desfechos
finalisticos dos pacientes admitidos no registro, sdo
realizados contato telefonico e entrevista estruturada 30
dias apds a detecgdo do IAMCSST. Nessa oportunidade,
o coordenador responsdvel pelas ligacdes certifica-se
com os pacientes e/ ou responsdveis sobre a ocorréncia
de morte, reinfarto, insuficiéncia cardiaca, choque
cardiogénico, angina de peito, acidente vascular
cerebral, hemorragia, parada cardiaca e/ou nova
hospitalizacdo, além de avaliar se o paciente teve
consulta especializada no pés-alta e, em caso negativo,
se j4 tem data de consulta agendada.

Quando n&o € possivel o contato telefénico com o
sujeito da pesquisa, utiliza-se de outros recursos, tais
como telefone de parentes ou vizinhos, e-mail ou carta
via correios com contatos do pesquisador principal, com
intuito de minimizar a perda de informacges.

Caso o paciente permaneca internado por um
prazo de 30 dias, a visita final é realizada durante o
internamento; findo esse perfodo, engessa-se a sua
participagdo no estudo.

Case report form e banco de dados

O case report form (CRF) é o instrumento de coleta
(Apéndice A) adotado pelo VICTIM que compreende
os seguintes campos: (1) identificagdo do paciente;
(2) elegibilidade; (3) linha do tempo; (4) apresentagéo
clinica; (5) hospitalizagdo; (6) desfechos. Em 2015, o CRF
passou da versdo impressa para a eletronica, na qual
o armazenamento dos dados ocorre com alimentagido
virtual facilitando a manutencdo dos mesmos e
reduzindo erros de preenchimento. Com isso, os dados
coletados in loco sdo armazenados em uma nuvem
eletronica, assegurando, com isso, menor risco de perda
de informacgGes.

Assim, os dados oriundos do CRF eletronico sao
transferidos para uma planilha facilitando a sua an4lise
e interpretagdo. O sistema é sempre alimentado por
um pesquisador que recebeu treinamento prévio e é o
tnico responsdvel por essa atividade. Com o intuito de
minimizar erros de alimentagdo do banco de dados, o
procedimento é realizado, de forma sistemadtica, logo
ap0s a avaliagdo do paciente. Cada CRF alimentado
no sistema recebe, individualmente, um nimero de

identificacdo, dispensando assim a necessidade de
contato com os nomes dos pacientes admitidos no estudo
e garantindo o direito ao anonimato.

Analise estatistica

Asvaridveis qualitativas serdo expressas por frequéncia
(porcentagem) e as quantitativas serdo submetidas ao
teste de Kolmogorov-Smirnov para determinacdo do
tipo de distribui¢do; as que preencheram o pressuposto
da normalidade serdo apresentadas por média e
desvio-padrdo. As varidveis que ndo apresentarem
distribuicdo normal serdo descritas com mediana e
intervalos interquartis ou valores maximo e minimo.
Para comparagdes entre as varidveis qualitativas, serdo
empregados o teste de qui-quadrado de Pearson ou exato
de Fisher, quando apropriado.? O teste ¢ de Student néo
pareado serd aplicado para comparacdes entre os dois
grupos principais, quando as varidveis continuas ou
discretas apresentarem distribuicdo normal. Em caso
de distribuicdo assimétrica, serd utilizado o teste de
Wilcoxon-Mann-Whitney 2!

Para se avaliar o efeito da demografia, dos dados
clinicos e laboratoriais e dos tempos para que o
tratamento de reperfusdo seja efetivado, serd usado
modelo de regressao logistica multivariada com equagées
generalizadas que consideram o efeito clustering® e a
regressdo de Cox Estratificada.”

O método de Kaplan-Meier* e o teste de log-rank®
serdo utilizados para comparar curvas de sobrevida
livre de eventos em usudrios do SUS e da rede privada,
com e sem ajuste das varidveis de confusdo. O programa
SPSS Statistics for Windows versdo 17 e R Core Team 20142
serdo utilizados para a andlise estatistica. O nivel de
significancia adotado nas futuras andlises serd de 5%.

Consideragoes éticas

Antes de participarem do estudo, todos os voluntdrios,
ou seus responsdveis assinam um TCLE. Para os
analfabetos, essa autorizagdo é feita mediante o registro
da impressdo digital, seguido da assinatura de duas
testemunhas. Este estudo foi aprovado pelo comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Sergipe
(UFS) sob o parecer n° 23392313.4.0000.5546.

Compromisso do Time VICTIM

Além de responder questdes especificas, o time
de lideres do Registro VICTIM tem compromisso em

345



346

Oliveira et al
Registro VICTIM

IntJ Cardiovasc Sci. 2018;31(4)339-358
Artigo Original

disseminar, de forma continuada, os resultados do
estudo com o objetivo de contribuir com na melhoria
da qualidade assistencial do JAM. A expectativa é de
que a presente investigagdo possa municiar, de forma
constante e sistemdtica, os gestores da satide com
informagdes técnicas que venham servir de embasamento
para novas politicas de satide ou estratégias de cuidado,
contribuindo para a construgdo de um sistema de satide
mais eficiente e igualitdrio. A ideia central é identificar,
na presente linha de cuidado praticada, oportunidades
de melhoria assistencial nas dimensdes da infraestrutura,
dalogistica dos processos de cuidado e, em especial, dos
resultados assistenciais.

Além disso, espera-se que o Registro VICTIM venha
a se constituir em campo continuo de treinamento
em diversas dreas da pesquisa, tais como: biomédica
cardiovascular, de resultados (outcomes research) e em
servicos de satide para estudantes de pés-graduagéo e
de graduagdo, servindo de veiculo, consequentemente,
para auxiliar na capacitacdo e formagdo cientifica de
pesquisadores na drea de ciéncias da satde.
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Carotid Atherosclerosis in Pre- and Post-Menopausal Women with a History of Pregnancy-Induced Hypertension: Case-Control Study

Rafael Alessandro Ferreira Gomes, Isly Maria Lucena de Barros, Moacir de Novaes Lima Ferreira, Laura Olinda
Bregieiro Fernandes Costa

Universidade de Pernambuco (UPE), Recife, PE - Brasil

Resumo

Fundamento: A mortalidade por doenca cardiovascular entre as mulheres permanece elevada. Estudos
observacionais sdo controversos sobre a participa¢do dos antecedentes de disttrbio hipertensivo gestacional no
risco cardiovascular.

Objetivo: Verificar a associacdo entre aterosclerose de carétidas em mulheres no climatério que tiveram
hipertenséo na gestagéo.

Métodos: Estudo de caso-controle, sendo os casos compostos por mulheres com aterosclerose de carétida,
definida como espessura intima-média carotidea > 1 mm e/ou presenga de placas de carétidas; os controles néo
apresentavam estas alteragdes. Adotou-se nivel de significancia de 95%.

Resultados: Foram avaliadas 504 mulheres sem doenga cardiovascular prévia, sendo 126 casos e 378 controles.
Eram hipertensas 67% delas; 76% eram dislipidémicas; e 16%, diabéticas. Cerca de 10% referiram antecedentes de
hipertensdo na gestagdo. As mulheres com aterosclerose de carétidas apresentaram valores maiores dos niveis de
pressdo arterial sist6lica (134,18 mmHg vs. 128,59 mmHg; p = 0,008) e de LDL-colesterol (156,52 mg% vs. 139,97
mg%; p = 0,0005). Nao foi encontrada diferenca estatistica em relagdo a presenga de aterosclerose de carétidas e ao
antecedente de hipertensédo na gestagéo (OR 1,672; IC 95% 0,893-3,131).

Conclusio: O antecedente de hipertensdo na gestagdo ndo foi associado a aterosclerose subclinica de carétidas
em mulheres na pré e pés-menopausa. No entanto, verificou-se a associagdo entre a aterosclerose de carétida e os
fatores de risco cldssicos, como pressao arterial sistélica elevada e altos niveis de LDL-colesterol. (Int ] Cardiovasc
Sci. 2018;31(4)359-366)

Palavras-chave: Doencas das Artérias Carétidas / fisiopatologia, Hipertensdo Induzida pela Gravidez, Mulheres,
Pré-Menopausa, Pés-Menopausa, Estudos de Casos e Controles.

Abstract

Background: Cardiovascular disease mortality among women remains high. Observational studies are controversial about the participation of
a history of gestational hypertensive disorder in cardiovascular risk.

Objective: To verify the association between carotid atherosclerosis in menopausal women who had pregnancy-induced hypertension.

Methods: Case-control study, with cases consisting of women with carotid atherosclerosis, defined as carotid intima-media thickness > 1 mm
and/or presence of carotid plaques; the controls did not have these alterations. The significance level was set at 95%.

Results: A total of 504 women without previous cardiovascular disease were assessed, 126 cases and 378 controls. Of the total, 67% were
hypertensive; 76% were dyslipidemic; and 16% were diabetic. Approximately 10% reported a history of hypertension during pregnancy.
Women with carotid atherosclerosis had higher values of systolic blood pressure (134.18 mmHg vs. 128.59 mmHg, p = 0.008) and LDL-
cholesterol (156.52 mg% wvs. 139.97 mg%;, p = 0.0005). No statistical difference was found regarding the presence of carotid atherosclerosis
and history of hypertension during pregnancy (OR 1.672, 95% CI: 0.883-3.131).

Conclusion: The history of hypertension during pregnancy was not associated with subclinical carotid atherosclerosis in menopausal women.
However, an association was observed between carotid atherosclerosis and classic risk factors, such as elevated systolic blood pressure and
LDL-cholesterol levels. (Int | Cardiovasc Sci. 2018;31(4)359-366)

Keywords: Carotid Artery Diseases / physiopathology; Hypertension, Pregnancy-Induced; Women, Premenopause; Postmenopause; Case-
Control Studies.
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Introducao

As doengas cardiovasculares (DCV) sdo a principal
causa de morte entre as mulheres no mundo.'* Nos
Estados Unidos, elas representam quase um tergo
de todas as causas de morte no sexo feminino,** e
dados semelhantes sdo observados na Europa® e no
Brasil.®* O avancgo no tratamento das DCV nas tltimas
trés décadas possibilitou a diminuicdo sustentada da
mortalidade. No entanto, aspectos socioecondmicos
e comportamentais interromperam este processo nos
dltimos anos.” Em 2014, ocorreram 340.284 6bitos por
DCV entre mulheres brasileiras, representando um
aumento de quase 20% em relagdo a 10 anos antes.®
A estratificagdo de risco cardiovascular na populacéo
feminina tem falhado em detectar e prevenir a doenga.
A exploracao de novos fatores de risco torna-se essencial
para reduzir tais indices.

A gestagdo constitui um momento importante
para avaliar a satde cardiovascular da mulher, uma
vez que o desenvolvimento de complica¢des, neste
periodo, pode indicar aumento no risco cardiovascular
futuro.® Varios estudos observacionais mostraram
maior prevaléncia de aterosclerose em mulheres que
possuem antecedentes de hipertensio na gestagdo,*!
e alguns observaram associacdo do ntimero de
eventos cardiacos com a quantidade de gestagdes
complicadas,’> mesmo que ocorresse a normalizagédo
dos niveis pressdricos apds o parto.

No entanto, Romundstad et al.,”® questionaram se tal
associagdo seria um fator de ambiguidade. Isto porque
as caracteristicas prévias a gestacdo — em especial
obesidade, hipertenséo e dislipidemia — atenuam o efeito
que o disturbio hipertensivo gestacional provoca no
desfecho cardiovascular tardio. Infelizmente, a maioria
dos trabalhos tem evidéncias insuficientes, como nimero
amostral e acompanhamento clinico limitados.

Considerando que a aterosclerose é um processo
gradativo e que se inicia a partir da infancia, o objetivo
deste trabalho foi verificar a associagdo entre aterosclerose
de carétidas em mulheres no climatério que tiveram
hipertensdo na gestagéo.

Métodos

Foi realizado um estudo do tipo caso-controle, cuja
populagéo foi composta por mulheres com idade entre
45 e 65 anos, e que apresentaram irregularidades ou
interrupgdo da menstruagdo no ultimo ano. Foram

excluidas da andlise as mulheres que utilizavam terapia
hormonal, com condi¢des inflamatérias cronicas ou com
quaisquer condi¢des de alto risco cardiovascular ou
patologias cardiacas diagnosticada previamente.

A amostra foi calculada com base na revisio
sistemdtica realizada por Brown et al.,"* usando como
referéncia uma exposi¢do de hipertensdo na gestacéo
em torno de 8% e Odds Ratio (OR) para aumento no risco
de aterosclerose de de 2,28. Para um estudo pareado
com teste de hipétese monocaudal, calculamos, no
minimo, 116 casos e 348 controles, a fim de obter 95%
de nivel de significancia e 80% de poder do teste com
proporgédo de um caso para trés controles. Os controles
foram obtidos do mesmo banco de dados, mediante

pareamento por faixa etdria.

Todas as mulheres realizaram ultrassonografia de
carétidas com o mesmo examinador, sendo quantificada
a espessura intima-média carotidea (EIMC) e pesquisada
a presenca de placa carotidea. Na aquisi¢do das imagens,
foi utilizado aparelho de alta resolucdo (EnVisor, Philips),
com transdutor linear de 12,3 MHz. Os dados foram
gravados para andlise posterior, utilizando-se o0 QLAB-
Intima Media Thickness (QLAB-IMT, Philips).

A presenca de aterosclerose de carétidas foi definida
quando a EIMC foi maior que 1 mm (média dos valores
obtidos nos segmentos das artérias carétidas direita
e esquerda analisados) e/ou da presenca de placa de
ateroma. Placa de ateroma foi definida como: (1) estrutura
parietal localizada com espessura maior que 1,5 mm; (2)
protusdo para a luz do vaso > 0,5 mm ou; (3) espessura
> 1,5 vez a EIMC adjacente, de acordo com o Mannheim
Carotid Intima-Media Thickness and Plaque Consensus."

Os casos foram compostos por mulheres que possufam
aterosclerose de carétidas e os controles, por mulheres
que ndo apresentaram esta alteragdo ultrassonografica.

A varidvel independente foi a hipertensdo na
gestacgdo, considerada como informacgédo autorreferida
de aumento pressérico durante a gestacdo. De acordo
com Diehl et al.,'® esta informag&o apresenta boa acurdcia
(especificidade de 96% e sensibilidade de 79,6%) para
os antecedentes de hipertensdo na gestagdo, mesmo
ap6s 24,5 anos da gestagdo. Outras varidveis foram
consideradas, a saber: pressdo arterial, renda, tabagismo,
diabetes melito tipo 2, antecedente familiar de doenca
arterial coronariana (DAC), indice de massa corporal
(IMC), namero de gesta¢des, prematuridade, prole com
baixo peso ao nascer, glicemia em jejum, colesterol total
(CT), lipoproteina de alta densidade-colesterol (HDL-
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colesterol), lipoproteina de baixa densidade-colesterol
(LDL-colesterol), triglicerideos e proteina C-reativa
ultrassensivel (PCR-us).

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Complexo Hospitalar Hospital Universitdrio
Oswaldo Cruz/ Pronto-Socorro Cardiolégico de
Pernambuco, sob a CAAE ntimero 55361416.0.0000.5192
e nuimero do parecer 1.593.189, de 16 de junho de 2016.

Analise estatistica

Os resultados foram expressos por percentuais para
as varidveis categoricas e de medidas estatisticas como
média, desvio padrdo e mediana, quando indicada, para
as varidveis numéricas. A associa¢do entre a ocorréncia
de aterosclerose de carétidas com as varidveis categéricas
foi realizada utilizando o teste qui quadrado de Pearson
e, para a comparacao entre a aterosclerose de carétidas
em relacdo as varidveis numéricas, foi utilizado o teste ¢
de Student ndo pareado. Realizou-se andlise de regressao
de Cox para avaliar a influéncia das covaridveis no
desenvolvimento de aterosclerose de carétidas no
climatério. A forca da associagdo entre as varidveis
categoricas foi avaliada por meio da OR com respectivo
intervalo de confianga. A verificagdo da hipétese de
normalidade foi realizada pelo teste de Kolmogorov-
Smirnov. O nivel de significancia utilizado nas decisées
dos testes estatisticos foi de 5% e os intervalos com 95% de
confianca. O programa estatistico utilizado para digitacdo
e obtengao dos calculos estatisticos foi o Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS) na versdo 21.

Resultados

Foram estudadas 504 mulheres, sendo 126 com
aterosclerose de carétidas e 378 sem aterosclerose de
carétidas. Os grupos ndo diferiram quanto a idade, raca,
estado civil e alfabetiza¢do (Tabela 1). Também nio houve
diferenca quanto a nimero de gestagdes, parto prematuro
e prole com baixo peso ao nascer (Tabela 2).

A aterosclerose de cardtidas apresentou maior
associagdo com hipertensdo arterial sistémica (OR
1,837; 1C95% 1,154-2,925; p = 0,01) e dislipidemia (OR
1,971; IC 95% 1,149-3,380; p = 0,01). Houve tendéncia
a maior prevaléncia de aterosclerose de carétidas em
mulheres com sindrome metabdlica (OR 1,442; 1C95%
0,957-2,172; p = 0,08). A aterosclerose de carétidas
também associou-se diretamente com maiores valores
de pressdo arterial sist6lica (134,18 mmHg vs. 128,59

mmHg; p < 0,01), LDL-colesterol (156,52 mg% vs.
139,97 mg%; p < 0,01) e CT (229,68 mg% vs. 214,31
mg%; p < 0,01). Ndo houve diferenca com relagdo
a pressdo arterial diastélica, IMC, circunferéncia
abdominal, circunferéncia do quadril, glicemia, HDL-
colesterol, triglicérides ou PCR (Tabela 3 e 4).

Cerca de 10% da amostra apresentou antecedente de
hipertensdo na gesta¢do. Nao foi encontrada diferenca
estatistica significativa entre aterosclerose de carétidas no
climatério e antecedente de hipertensio na gestagdo (OR
1,631;1C95% 0,874-3,042; p =0,12). Ao analisar apenas as
mulheres com antecedentes de hipertenséo na gestacdo
e que apresentavam hipertensdo arterial sistémica no
climatério, também ndo se observou diferenca estatistica
(OR 1,862; IC95% 0,955-3,628; p = 0,07).

Quando avaliamos a média do EIMC, ndo encontramos
associagdo estatistica com o antecedente de hipertenséo
na gestagao (0,8516 £ 0,1491 vs. 0,8101 £ 0,1441; p = 0,06).
Também ndo encontramos diferenga estatistica quando
comparamos apenas a presenca de placas carotideas com
os antecedentes de hipertensdo na gestagéo (OR 1,332;
IC95% 0,668-2,655; p = 0,41).

No modelo de regressdo logistica, somente a
hipertensédo arterial sistémica (B = 0,108; p = 0,01)
e a dislipidemia (B = 0,122; p = 0,01) mostraram
significancia estatistica com a aterosclerose de carétidas
no climatério (Tabela 5).

Discussao

Em nosso estudo, a aterosclerose de carétidas
se associou com hipertensdo arterial sistémica e
dislipidemia, mas ndo com antecedente de hipertenséao
na gestagdo, ainda que analisados separadamente o
EIMC e a presenca de placa carotidea. Este resultado
indica que a hipertenséo na gestagéo nao se associa com
aterosclerose subclinica.

O aumento da EIMC e a presenca de placa carotidea ja
foram descritos como preditores independentes de risco
cardiovascular.””? No entanto, a maior parte dos estudos
que tentaram associar o antecedente de hipertensio na
gestagdo e a aterosclerose carotidea é conflitante, pois
ndo utilizou medidas padronizadas de aferi¢do do EIMC
e de placa carotidea.

Nossos dados acrescentam informacées na literatura
por conta do grande nimero de pacientes avaliados.
Todas as ultrassonografias foram realizadas pelo mesmo
examinador de forma cega, para a varidvel antecedente
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Tabela 1 - Comparacdo das caracteristicas sociodemograficas com a aterosclerose de carétidas em mulheres no climatério

Aterosclerose de carétidas

Total (504)

Caracteristicas n (%) Nio (378) Sim (126) Valor de p*
n (%) n (%)
Idade, anos
45-50 86 (17,1) 67(17,7) 19 (15,1) 0,585
51-55 122 (24,2) 89 (23,5) 33 (26,2) 0,550
56-60 169 (33,5) 132 (34,9) 37(29,4) 0,277
61-65 127 (25,2) 90 (23,8) 37(29,4) 0,236
Raga
Branca 149 (29,6) 115 (30,4) 34 (27) 0,500
Negra 83 (16,5) 65(17,2) 18 (14,3) 0,491
Amarela 8(1,6) 6(1,6) 2(1,6) 1,000
Parda 252 (50) 182 (48,1) 70 (55,6) 0,181
Indigena 4(0,8) 3(0,8) 1(0,8) 1,000
Estado civil
Solteira 216 (42,9) 158 (41,8) 58 (46) 0,408
Casada 288 (57,1) 220 (58,2) 68 (54) 0,408
Alfabetizagdo
Nao 76 (15,1) 56 (14,8) 20 (15,9) 0,775
Sim 428 (84,9) 322 (85,2) 106 (84,1) 0,775

* Teste do qui quadrado.

de hipertensdo na gestagdo, eliminando vieses de
aferigdo. Seguiram-se as tltimas recomendagdes para
medicdo de EIMC e placa carotidea.”

O comportamento fisiolégico do EIMC foi descrito por
Akhter et al.,*! que, ap6s analisar 57 mulheres saudéveis,
evidenciaram que o EIMC permanece praticamente
estdvel durante a gravidez, mas que diminui apés 1
ano do parto. Blaauw et al.,*? acreditam que os efeitos
da gestacdo, mediados por respostas metabdlica e
imunolégicas, poderiam levar até mais de 1 ano para
retornarem ao basal.

Quando se compara o EIMC de mulheres que
desenvolveram hipertensio na gestagdo e as que tiveram
gestacOes normais, encontram-se, na literatura, dados
semelhantes aos de nosso estudo. Akhter et al.,®® nido
detectaram diferencga estatisticamente significativa
durante a gestacdo e em até 1 ano apds o parto ao

avaliarem 55 mulheres. Blaauw et al.,2 também nio
encontraram diferenca apés 5 anos da gestacdo. Ainda,
quando se avaliaram mulheres entre 40 e 50 anos de
idade, também ndo houve diferenca estatistica no EIMC
entre aquelas que tiveram hipertensdo na gestagdo e as

com gestagOes normais.*

No entanto, varios estudos observacionais mostram
a associagdo entre distarbio hipertensivo gestacional
e desfechos clinicos cardiovasculares. Haukkama
et al.,® avaliando 141 mulheres, identificaram risco
cardiovascular quase trés vezes maior naquelas que
possuiam antecedentes de disturbio hipertensivo
gestacional. No estudo de Kessous et al.,® a condicédo
prévia de disturbio hipertensivo gestacional esteve
associada a maior ntimero de internamentos secunddrios
a aterosclerose ap6s 11 anos da gestacdo complicada por
disttrbio hipertensivo, mesmo apds ajuste estatistico
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Tabela 2 - Comparacdo das caracteristicas relacionadas a gestacdo com a aterosclerose de carétidas em mulheres no

climatério
Aterosclerose de carétidas
Caracteristicas HLED (Gl 5 . Valor de p*
n (%) Nao (378) Sim (126)
n (%) n (%)
Gestagdo
Nenhuma 38(7,5 27(7,1) 11(8,7) 0,561
Uma 42 (9) 36 (10,2) 6(5,2) 0,132
Duas 112 (24) 82 (23,3) 30 (26,1) 0,530
Trés 114 (24,4) 86 (24,4) 28 (24,3) 1,000
Quatro 67 (14,3) 50 (14,2) 17 (14,8) 0,879
Cinco 41(8,8) 29 (8,2) 12 (10,4) 0,453
Seis 32(6,9) 22 (6,3) 10 (8,7) 0,396
Hipertensao na gestacao
Nao 454 (90,1) 345 (91,3) 109 (86,5) 0,124
Sim 50(9,9) 33(8,7) 17 (13,5) 0,124
Recém-nascido com baixo peso
Nao 475 (94,2) 358 (94,7) 117 (92,9) 0,507
Sim 29 (5,8) 20 (5,3) 9(7,1) 0,507
Parto prematuro
Nao 454 (90,1) 340 (89,9) 114 (90,5) 1,000
Sim 50(9,9) 38(10,1) 12 (9,5) 1,000

* Teste do qui quadrado.

para idade materna, paridade, diabetes e obesidade.
Canoy et al.,” identificaram em uma grande coorte que
a hipertensédo na gestagdo aumentou o risco de DCV em
mulheres no climatério.

Da mesma forma, estudos com maior tempo de
seguimento também demonstraram aumento de
complicagdes cardiacas graves em mulheres com
antecedentes de hipertensdo na gestagdo. Conforme
verificaram Arnadottir et al., mulheres que apresentaram
complicagées hipertensivas na gestagdo tiveram maior
risco de morte por doenga cardfaca isquémica e doencas
cerebrovasculares apds 30 anos, além de menor tempo
de sobrevida.”

Uma das explicagdes para a associagdo entre a

aterosclerose de carétidas e o antecedente de hipertenséo
na gestacdo ndo ter sido encontrada seria o método

de medicdo da EIMC. Isto porque a EIMC medida
na artéria carétida comum néo seria bom pardametro
para determinagdo de desfechos cardiovasculares, pois
estima a espessura total das camadas intima e média.
Alguns autores demonstraram que somente o aumento
da camada intima em associag¢do com a reducgdo da
média é que teria importancia no aumento do risco
cardiovascular.??*?* Em nosso estudo, ndo analisamos
as medidas das camadas intima e média separadamente.

Em concordancia com a literatura,'>? identificamos
a associacdo entre aterosclerose de carétidas e fatores
de risco cardiovascular tradicionais, como hipertensédo
arterial sistémica e hipercolesterolemia. Uma possivel
explicagdo é que tanto a aterosclerose quanto a hipertenséo
na gestagdo compartilham vdrias anormalidades
metabdlicas comuns, como obesidade, resisténcia a
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Tabela 3 - Comparacdo das caracteristicas clinicas, hibitos de vida e antecedentes familiares com a aterosclerose de

carétidas em mulheres no climatério

Total (504)

Aterosclerose de carétidas

Fatores de risco classicos () Nio (378) Sim (126) Valor de p*
n (%) n (%)
Hipertenséo arterial sistémica 341 (67,7) 244 (64,6) 97 (77) 0,011
Diabetes melito 84 (16,7) 61 (16,1) 23 (18,3) 0,583
Dislipidemia 387 (76,8) 280 (74,1) 107 (84,9) 0,014
IMC - obesidade 166 (32,9) 122 (32,3) 44 (34)9) 0,586
Obesidade central 481 (95,4) 366 (96,8) 115 (91,3) 0,014
Sindrome metabdlica 270 (53,6) 194 (51,3) 76 (60,3) 0,081
Sedentarismo 146 (29) 105 (27,8) 41 (32,5) 0,310
Consumo =5 porgdes frutas/dia 133 (26,4) 99 (26,2) 34 (27) 0,907
Tabagismo inativo < 6 meses 398 (79) 300 (79,4) 98 (77,8) 0,706
Antecedente familiar de DAC 85 (16,9) 60 (15,9) 25 (19,8) 0,336

* Teste do qui quadrado. IMC: indice de massa corporal; DAC: doenga arterial coronariana.

Tabela 4 - Comparacdo dos fatores de risco cardiovasculares classicos com a aterosclerose de carétidas em mulheres no

climatério

Aterosclerose de carétidas

Variaveis dependentes Total Valor de p*
Nao Sim
Idade 56,23 (+ 5,40) 56,25 (+ 5,334) 56,63 (+ 5,089) 0,477
PAS 130,40 (+20,29) 128,59 (+19,87) 134,18 (+21,54) 0,008
PAD 84,03 (+11,51) 83,30 (+ 11,30) 84,50 (+ 13,07) 0,322
IMC 28,45 (+ 5,05) 28,29 (+ 4,94) 28,79 (+5,07) 0,328
Circunferéncia abdominal 92,11 (£ 11,51) 91,73 (£ 11,29) 91,82 (+£11,34) 0,945
Circunferéncia braquial 28,72 (£ 4,47) 28,73 (+ 4,58) 28,56 (+ 4,57) 0,714
Circunferéncia quadril 103,11 (+ 12,06) 103,09 (11,86) 102,39 (+ 12,18) 0,571
Glicemia 102,41 (+ 42,16) 100,00 (+ 36,03) 107,72 (+ 48,67) 0,060
Colesterol total 219,43 (+ 43,42) 214,31 (+ 42,48) 229,68 (+47,44) 0,001
HDL 51,80 (+ 11,11) 52,36 (+ 11,02) 51,91 (+12,39) 0,709
LDL 143,85 (+ 40,84) 139,97 (+ 40,38) 156,52 (+ 42,59) 0,0005
Triglicérides 141,46 (+ 81,19) 134,26 (+74,68) 149,41 (+ 85,32) 0,058
PCR-us 0,34 (£ 0,54) 0,32 (£ 0,52) 0,34 (£ 0,47) 0,773

* Teste t de Student nio pareado. PAS: pressio arterial sistémica; PAS: pressdo arterial diastélica; HDL: lipoproteina de alta densidade; LDL: lipoproteina

de baixa densidade; PCR-us: proteina C-reativa ultrassensivel.
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Tabela 5 - Regressdo logistica das variaveis que
apresentaram valor de p < 0,20 na analise univariada
com aterosclerose de carétidas

Variaveis B Valor de p
LDL 0,002 0,0005
Glicemia 0,001 0,0005
Pressao arterial diastdlica - 0,006 0,003
Pressao arterial sist6lica 0,005 0,002

LDL: lipoproteina de baixa densidade.

insulina, dislipidemia e a prépria hipertensdo, além de
favorecer a disfungdo endotelial.*

Segundo Branddo et al.*' a disfunc¢do endotelial
precede as manifestagdes clinicas de uma gestagdo
complicada por hipertensdo e, por conseguinte, aceleraria
0 processo aterogénico.*

Segundo McDonald et al.,* a persisténcia dos
fatores de risco cldssicos é a base do desenvolvimento
de aterosclerose carotidea, pois, mesmo apés duas
décadas, as mulheres com antecedentes de hipertensédo
na gestacdo ainda possufam mais fatores de risco
cardiovasculares do que aquelas com gestagdes ndo
complicadas. Em nosso estudo, mulheres com
antecedente de hipertensdo na gestagdo apresentaram
maior prevaléncia de obesidade e hipertensdo cronica
(dados ndo apresentados nas tabelas).

Apesar de nossa populagdo ser composta por
mulheres de ambulatério da rede publica, as
caracteristicas sociodemogréficas ndo diferem da
populagdo geral. Também, nédo foi possivel a avaliagdo
de informagdes prévias a gestagdo, devido a proposta
do estudo original.

Conclusiao

A aterosclerose de carétidas foi associada positivamente
com alguns fatores de risco cardiovasculares cldssicos,
como o aumento da pressdo arterial sistélica e LDL-
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Resumo

Fundamentos: A aterosclerose é uma doenga cronica, multifatorial e insidiosa, podendo iniciar-se na infancia ou
adolescéncia, com suas principais consequéncias aparecendo na fase adulta. As dosagens séricas de lipoproteinas
como LDL-c, colesterol total (CT), HDL-c e NAO HDL-c podem ser usadas como forma de triagem de um diagnéstico.
No Brasil h4 ainda pouquissimos estudos correlacionando niveis séricos dessas lipoproteinas com a idade das pessoas.

Objetivo: Avaliar as concentragdes séricas de LDL-c, CT, HDL-c, NAO HDL-c, VLDL-c e triglicerideos (TG) em
adolescentes de 10 a 19 anos do municipio de Araucdria/PR.

Meétodos: Pesquisa transversal retrospectiva, que coletou os seguintes dados de 600 adolescentes: idade, sexo e
dosagens de LDL-c, CT, HDL-c, NAO HDL-c, VLDL-c e TG. Os dados foram avaliados com o programa de andlise
estatistica SPSS 2.0, o teste U de Mann-Whitney e o coeficiente de correlagdo de Spearman para identificagdo de
significado estatistico (p < 0,05).

Resultados: O sexo feminino exprimiu niveis séricos de CT, TG e LDL-c maiores que o sexo masculino. O HDL-c
apresentou valores idénticos em ambos os sexos, com 48% de valores desejaveis e 52% de baixos. O estudo
identificou forte correlagdo entre as fragGes lipidicas e associagdo com a idade de 10 a 14 anos.

Conclusao: Os resultados apontam que, em comparagéo ao LDL-c, o NAO HDL-c apresentou maior correlagdo com
as demais fragdes lipidicas (TG, LDL-c e CT), sugerindo que o NAO HDL-c pode ser utilizado como um método
eficaz na complementagao de diagndstico para avaliar riscos ateroscleréticos em adolescentes. (Int ] Cardiovasc Sci.
2018;31(4)367-373)

Palavras-chave: Dislipidemias/epidemiologia, Adolescente, Aterosclerose, Lipoproteinas, Hipercolesterolemia/
epidemiologia

Abstract

Background: Atherosclerosis is a chronic, multifactorial and insidious disease that can begin in childhood and adolescence, and whose major
consequences appear during adulthood. Serum levels of lipoproteins, such as LDL-c, total cholesterol (TC), HDL-c, and non-HDL-c can be
used as a screening method for disease diagnosis. In Brazil, few studies have correlated the serum levels of those lipoproteins with age.

Objective: To evaluate the serum concentrations of TC, LDL-c, HDL-c, VLDL-c, non-HDL-c and triglycerides (TG) of adolescents aged 10 to
19 years in the municipality of Araucdria, Parand state.

Methods: Cross-sectional retrospective study, collecting the following data from 600 adolescents: age, sex and serum levels of TC, LDL-c,
HDL-c and TG from June to December 2016. Data were analyzed using the SPSS software 2.0, with Mann-Whitney U test and Spearman
coefficient of correlation to identify statistical significance (p < 0.05).

Results: The female sex showed higher serum levels of TC, TG and LDL-c than the male sex. The HDL-c levels were identical in both sexes,
with 48% of desirable values and 52% of low values. This study identified a strong correlation between the lipids and association with the age
group of 10 to 14 years.

Conclusion: Non-HDL-c showed stronger correlation with the other lipids (TG, LDL-c and TC) as compared to LDL-c, suggesting that non-
HDL-c can be used as an effective complementary diagnostic method to assess the risks for atherosclerosis in adolescents. (Int | Cardiovasc Sci.
2018;31(4)367-373)
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Introducao

As doencgas cardiovasculares (DCV) estdo entre as
principais causas de mortalidade em homens e mulheres
no mundo todo.! No Brasil, de acordo com o dltimo
levantamento feito em 2013 pelo Ministério da Satide, de
um total de 201.062.789 habitantes, 678.556 das mortes
estavam relacionadas com o sistema circulatério.?

Os fatores de risco para DCV sao classificados
como modificdveis e ndo modificdveis. Entre os
riscos modificdveis podemos encontrar sedentarismo,
tabagismo, obesidade e dislipidemia.? Para os riscos
ndo modificdveis encontramos histérico familiar de
DCV, idade, sexo e raga.® A dislipidemia representa uma
grande influéncia no desenvolvimento de DCV, ja que
uma alimentagdo inadequada aumenta a concentragdo
de lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) nos vasos
sanguineos.*” Tais lipoproteinas podem aderir a tdnica
intima das artérias, ocasionando a formacado de placas
de ateroma que levam a aterosclerose.® Esse processo
aterosclerético tem inicio ainda na infincia, antes mesmo
dos sintomas clinicos serem percebidos.” Na aorta, as
estrias gordurosas podem comecar a se aderir ja aos 3
anos de idade, enquanto nas corondrias, 5 a 10 anos mais
tarde.® Com o tempo, essas estrias gordurosas formam
placas de gordura que podem se romper, levando a
diferentes processos isquémicos, como o infarto agudo
do miocdrdio e o acidente vascular encefélico.’

O perfil lipidico é o exame que avalia as concentragoes
séricas de lipoproteinas, como colesterol total (CT),
lipoproteina de alta densidade (HDL-c), LDL-c,
lipoproteina de muita baixa densidade (VLDL-c), ndo
HDL-c (NAO HDL-¢), e triglicerideos (TG)."°

Sabendo que a dislipidemia estéd associada as DCV,
um diagndstico ainda na adolescéncia pode diminuir as
chances de complicagdes futuras, jd que uma mudanga
de estilo de vida com hdébitos mais saudéveis pode se
tornar a melhor forma de prevengao.!2

O objetivo deste estudo foi realizar uma andlise de
perfil lipidico de adolescentes do municipio de Araucdria,
no estado do Parana. O estudo reuniu informagées de
600 adolescentes entre 10 e 19 anos, comparando-as com
as de outros estudos publicados e realizados em outras
regides do pafs.

Métodos

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) do Instituto Paranaense de

Otorrinolaringologia e estd registrado com o ntimero
65932917.0.0000.5529, seguindo os requisitos da Resolugado
466/12 do Conselho Nacional de Satde do Ministério da
Satde, que regulamenta a pesquisa envolvendo seres
humanos. Apés sua aprovagdo, foram coletados 600
resultados de exames de perfil lipidico do Laboratério
Municipal de Araucdria, contando também com a
aprovagdo do coordenador do local para que o estudo
pudesse ser iniciado, antes mesmo do envio ao CEP.

Pesquisa transversal, retrospectiva de amostra por
conveniéncia, onde foram selecionados 600 exames de
perfil lipidico de pacientes entre 10 e 19 anos de idade,
de amostragem aleatdria sistemdtica, entre os meses de
julho e dezembro de 2016. Foram excluidos os exames
com valor de TG superior a 400 mg/dl. As amostras
foram colhidas em tubo de 5 ml contendo gel separador e
ativador de codgulo para obtencdo do soro. Os resultados
foram determinados pelo método de fotometria de
absorgdo enzimética por meio do equipamento Architect
c8000 da Abbott, usando-se para o HDL o método direto
por precipitagdo (Ultra HDL). Para cédlculo de VLDL-c,
dividiu-se o resultado de TG por 5 e, para o LDL-c, foi
usada a férmula de Friedewald. A coleta de dados foi
organizada em planilhas no Excel 2007 da Microsoft e
foram estratificadas em CT, LDL-c, HDL-c, NAO HDL-c
(soma das lipoproteinas sem HDL), VLDL-c e TG, além
deidade e sexo dos adolescentes, sendo identificados por
c6digos e organizados por tabelas e gréficos.

Analise estatistica

A andlise estatistica descritiva incluiu cdlculo de
porcentagem e mediana (m) e respectivos intervalos
interquartis (IIQ). As varidveis continuas estdo expressas
como mediana e IIQ, pois ndo apresentam distribui¢do
normal, e as categdricas, como porcentagem. Foram
avaliadas quanto a satisfacdo de critérios de normalidade
através do teste de Kolmogorov-Smirnov. Utilizou-se
para a andlise estatistica o teste U de Mann-Whitney e o
coeficiente de Spearman (S), empregando-se o software
SPSS 2.0. O nivel de significAncia adotado foi de 5% de
probabilidade e intervalo de confianga de 95%, sendo
todos os testes bicaudais.

Resultados

Foram avaliados 600 adolescentes de 10 a 19 anos de
idade no laboratério Municipal de Araucdria, no Parana.
Dos dados coletados, 322 (54%) foram do sexo feminino
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e 278 (46%), do sexo masculino. A Tabela 1 apresenta
um detalhamento dos dados analisados, sendo que em
1,83% (n = 11) dos adolescentes os dados sdo sugestivos
de hipercolesterolemia familiar."® As Tabelas 2, 3 e 4
apresentam as correlacdes entre as fragdes lipidicas, onde 1
significa correlagdo positiva perfeita, ou seja, quando uma
varidvel aumenta, a outra aumenta na mesma intensidade,
e -1 correlacdo negativa perfeita, quando uma varidvel
aumenta, a outra diminui na mesma intensidade.

Na comparagdo entre os sexos, o feminino apresentou
CT mais elevado que o masculino (Figura 1A). Com
relagao a fragdo NAO HDL-c, o sexo feminino apresentou
m = 109 e IIQ = 40,25 e o0 masculino, m = 101 e IIQ =
32,25, sem diferenca significativa entre eles. Ainda na
amostra ndo estratificada, foram encontradas correlagdes
positivas do NAO HDL-c com outras fracdes lipidicas
(TG, CT e VLDL-c) comparado com o LDL-c, e também,
em menor quantidade, correlagdes negativas com o
HDL-c (Tabela 2).

Nos adolescentes de 10 a 14 anos, foram encontradas
correlagdes mais positivas do NAO HDL-c com outras
fragGes lipidicas (TG, CT e VLDL-c) quando comparado
com o LDL-c; também foram encontradas algumas
correlagdes negativas do LDL-c, CT e NAO HDL-C com
idade (Tabela 3). Na comparagdo entre os sexos, somente
a fragdo lipidica TG apresentou diferenca (Figura 1B).
Quanto ao sexo, entre 15 a 19 anos, as correla¢des
apresentaram a mesma tendéncia que as anteriores
(Tabela 4) e as comparagdes significativas entre os sexos
foram do LDL-c (Figura 1C) e do CT (Figura 1D), e as
demais fra¢oes lipidicas ndo apresentaram variagdes com
significancia estatistica.

Discussao

Em um estudo realizado por Silva et al.,'’ foram
apresentados valores de CT desejdveis de 50%,
semelhantes ao encontrado pelo presente estudo que

Tabela 1 - Perfil lipidico de adolescentes de 10 a 19 anos de idade

TABELA GERAL (n = 600; sexo masculino = 278; sexo feminino = 322)

Valores (%) n (%) n (%) n (%) n
Fragoes lipidicas CT HDL-c LDL-c TG
Desejével (72) 432 (48) 288 (77) 465 (70) 421
Aumentado 28)168 e (23)135 (30) 179
Baixo e (52)312 e e
ESTRATIFICACAO ENTRE SEXOS
Valores (%) n (%) n (%) n (%) n
FEMININO 54% n = 322
Fragdes lipidicas CT HDL-c LDL-c TG
Desejavel (69) 221 (48) 155 (75) 243 (67) 216
Aumentado @B1100 e (25) 79 (33) 106
Baixo 00000 e (52)167 e
MASCULINO 46% n =278
Fragoes lipidicas CT HDL-c LDL-c TG
Desejavel (76) 211 (48) 133 (80) 222 (74) 205
Aumentado 467 e (20) 56 (26) 73
Baixo 000 e (52)145 e e

Valores de acordo com a atualizagdo da Diretriz Brasileira de Dislipidemia e Prevengio da Aterosclerose — 2017.1° CT: colesterol total; HDLc: lipoproteina
de alta densidade; LDLc: liporoteina de baixa densidade; TG: triglicerideos; n: quantidade absoluta de pessoas.
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Tabela 2 - Correlacdes das variaveis lipidicas em adolescentes de 10 a 19 anos de idade (n = 600)

Idade TG LDL-c HDL-c CT VLDL-c Nao HDLc

Idade S 1 ,004 -,079 -,010 -,071 ,004 -,080
TG S ,004 1 ,292°% -,232%* ,396** ,999%* ,493**
LDL-c S -,079 ,292%% 1 ,024 ,896** ,289%* ,935**
HDL-c S -,010 -,232** ,024 1 ,282%* -,230%* -,032
CT S -071 ,396** ,896** ,282* 1 ,394** ,934**
VLDL-c S ,004 ,999** ,289** -,230** ,394** 1 ,490**
Néo HDL-c S -,080 ,493** ,935%* -,032 ,934™* ,490** 1

LDL-c: lipoproteina de baixa densidade; Ndo HDL-c: soma das lipoproteinas sem HDL-c; HDL-c: lipoproteina de alta densidade; CT: colesterol total; TG:
triglicerideos; S: correlagdo de Spearman. * p < 0,05; ** p < 0,001.

Tabela 3 - Correlacdes das variaveis lipidicas em adolescentes de 10 a 14 anos de idade (n = 339)

Idade TG LDL-c HDL-c CT VLDL-c Nao HDL-c

Idade S 1 -,056 -,140** -,079 -,138* -,056 -,136*
TG S -,056 1 ,262%* -,300** ,337** ,999** A57**
LDL-c S -,140** ,262%* 1 ,039 ,912** ,257%* ,949**
HDL-c S -,079 -,300** ,039 1 ,282** -,298** -,053
CT S -,138* ,337** ,912** ,282** 1 ,333** 926
VLDL-c S -,056 ,999** ,257** -,298** ,333"* 1 ,A452**
Nao HDL-c S -,136* ,457** ,949** -,053 ,926™* ,452** 1

LDL-c: lipoproteina de baixa densidade; Ndo HDL-c: soma das lipoproteinas sem HDL-c; HDL-c: lipoproteina de alta densidade; CT: colesterol total; TG:
triglicerideos; S: correlagio de Spearman. * p < 0,05; ** p < 0,001.

Tabela 4 - Correlagdes das variaveis lipidicas em adolescentes de 15 a 19 anos de idade (n = 261)

Idade TG LDL-c HDL-c CT VLDL-c Nao HDL-c

Idade S 1 ,063 ,064 ,071 ,086 ,065 ,054

TG S ,063 1 ,328** -,143* 468 ,999** ,537**
LDL-c S ,064 ,328** 1 ,006 ,878** ,329** ,919**
HDL-c S ,071 -,143* ,006 1 ,281** -,142* -,007
CT S ,086 A68* ,878** ,281** 1 468" ,944**
VLDL-c S ,065 ,999** ,329** -,142* 468 1 ,538**
Nao HDL-c S ,054 ,537** ,919** -,007 ,944** ,538** 1

LDL-c: lipoproteina de baixa densidade; Ndo HDL-c: soma das lipoproteinas sem HDL-c; HDL-c: lipoproteina de alta densidade; CT: colesterol total; TG:
triglicerideos; S: correlagio de Spearman. * p < 0,05; ** p < 0,001.
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0,026* (teste U de Mann-Whitney).

Figura 1 - Avaliacao do perfil lipoproteico de adolescentes para os niveis séricos de colesterol total (CT), lipoproteina de baixa
densidade (LDL) e triglicerideos (TG). F: feminino; M: masculino. A) CT; diferenca entre F (IIQ = 44) e M (IIQ = 36,25), p: 0,043* (teste
U de Mann-Whitney); B) TG; diferenca entre F (IIQ = 37,5) e M (IIQ = 42), p: 0,017* (teste U de Mann-Whitney); C) LDL; diferenca
entre F (IIQ = 31,75) e M (IIQ = 29,5), p: 0,049* (teste U de Mann-Whitney); D) CT; diferenca entre F (IIQ = 43,5) e M (IIQ = 32), p:

foi de 49%, porém diferente dos 37% encontrados por
Araki et al.,® Essa diferenca foi observada em um estudo
realizado na cidade de Aracaju, Sergipe, em que o valor
de CT foi superior no sexo feminino quando comparado
ao masculino, resultado esse que corrobora os deste
trabalho e os da literatura especializada. Resultados
equivalentes foram apresentados por Silva et al,."* em
um estudo realizado na cidade do Rio de Janeiro, por
Araki et al.,”® em um estudo feito em Aracaju, Sergipe, e
por Kruger et al.,’® no municipio de Mamboré, Parana.

Os niveis séricos dos TG nas idades entre 10 e 14 anos
foram superiores no sexo feminino, resultados também
encontrados por Silva et al.,'* e Kruger et al.'®

Em relacdo ao LDL-c, os achados sdo semelhantes
aos reportados por Araki et al.,”® e Seki et al.,'” que
mostraram forte correlagdo positiva entre LDL-c e
NAO HDL-c, entre LDL-c e CT, e entre NAO HDL-c e
CT. Foram também encontradas algumas correlagdes
negativas envolvendo NAO HDL-c e HDL-c, que
coincidem com os mesmos estudos. Nossa pesquisa
também evidenciou que conforme os adolescentes de

10 a 14 anos aumentavam a idade, os niveis séricos de
LDL-c, CT e NAO HDL-c diminufam.

Diversos estudos apontam que 0o NAO HDL-c é um dos
melhores indicadores de risco aterosclerético em criangas
e adolescentes,®? pois estd mais fortemente associado a
lesdes na aorta abdominal e nas corondrias que as demais
fragdes lipidicas,®** além de estar associado também a
doencas metabdlicas.?* As maiores correlagdes encontradas
por esse estudo do NAO HDL-c com as demais fragdes
lipidicas (TG, LDL-c e CT) comparado com a fragdo
LDL-c corroboram com a literatura, tanto que o National
Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI) jd inclui valores
de referéncia para o NAO HDL-c e recomendam-no para
a triagem em criangas.* Em adultos, o NAO HDL-c é
considerado melhor preditor que o LDL-c para DCV %%

Na amostra de adolescentes de 10 a 19 anos deste
estudo, encontramos niveis de HDL-c com 52% de valores
alterados, semelhante ao estudo de Silva et al.,'! realizado
no municipio de Barras, estado do Piaui, que mostrou 70%
de niveis de HDL-c alterados, e 0 estudo de Ramos et al.,
realizado no municipio de Campina Grande, Paraiba,
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mostrou 80,6% de niveis de HDL-c alterados. Alguns
resultados diferentes também foram observados em outras
pesquisas. Silva et al.,'* encontraram 22% dos valores de
HDL-c alterados em pesquisa realizada no Rio de Janeiro
e Seki et al.,”® em um estudo realizado em Londrina,
Parand, encontraram 14,3% de valores de HDL-c alterados.
Essas diferencas encontradas na literatura podem estar
relacionadas a fatores genéticos, ambientais e locais, pois
sdo estudos de regides bem distintas geografica, étnica e
culturalmente. Vale ressaltar que esse trabalho apresenta
limitagdes, pois trata-se de um estudo retrospectivo com
amostra por conveniéncia e de uma populagdo especifica,
onde as amostras jd estavam coletadas.

Conclusao

Os resultados apresentados no presente trabalho
constataram que, da amostra de 600 adolescentes, 30%
apresentaram algum tipo de hipercolesterolemia e mais
de 50%, algum tipo de dislipidemia. Entre os adolescentes
com dislipidemia, a maior prevaléncia foi em pessoas do
sexo feminino, sugerindo medidas de prevencéo a serem
realizadas considerando o sexo.

O presente estudo permitiu concluir que o nivel sérico de
NAO HDL-c apresentou maior correlagdo com as demais
fracdes lipidicas (TG, LDL-c e CT) quando comparado com
o LDL-c. Isso sugere que 0o NAO HDL-c pode ser utilizado
como método eficaz na complementagdo do diagndstico
para avaliar riscos ateroscleréticos em adolescentes da faixa
etdria deste estudo. ONAO HDL-c pode ser um importante
biomarcador, devendo ser incluido na avaliago laboratorial
do perfil lipidico, como ja ocorre em adultos.
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Fila de Espera para Tratamento de Pacientes com Cardiopatia Congénita: Retrato de um
Centro de Referéncia Amazoénico

Waiting for Cardiac Procedure in Congenital Heart Disease: Portrait of an Amazonian Hospital

Valeria Santos de Jesus, Aline Marques Nascimento, Rogério dos Anjos Miranda, Joel Silva Lima, Milene de
Andrade Gouvea Tyll, Adriana de Oliveira Lameira Verissimo

Fundagao Hospital de Clinicas Gaspar Vianna, Belém, PA - Brasil

Resumo

Fundamentos: As cardiopatias congénitas sdo importantes causas de morbimortalidade infantil e, em cerca de 50%
dos casos, é necessdria a intervengéo cirdrgica no primeiro ano de vida. Estima-se alto défice de procedimentos na
Regido Norte do Brasil.

Objetivo: Analisar o tempo de espera para realizagdo de tratamento eletivo cirtrgico e/ou intervencionista de
criangas portadoras de cardiopatias congénitas em um centro de referéncia cardioldgico, e fazer consideracdes
sobre as cardiopatias e suas formas de tratamento na referida instituicao.

Método: Estudo analitico, de carater transversal do periodo de janeiro de 2012 a outubro de 2014, de pacientes com
idade igual ou inferior a 14 anos diagnosticados com cardiopatias congénitas que estavam na fila de tratamento
cardiaco eletivo cirtirgico ou percutaneo.

Resultados: Das 407 criangas que aguardavam por tratamento, a faixa etdria mais prevalente foi a de > 2 a 6 anos
(34,0%). O tempo médio de espera, em meses, foi 23,1 + 18,3, com mediana de 19. As cardiopatias mais frequentes
foram comunicagdo interventricular (28,98%), persisténcia do canal arterial (18,42%) e comunicagéo interatrial (11,05%).
A maioria das criangas (63,4%) ndo pertencia a regido metropolitana. As intervengbes percutineas representaram
somente 27,84% do total de cateterismos e 14,85% de todos os tratamentos cardiacos. Cerca de 60% do volume de
cirurgias pedidtricas ocorreu em criancas sem cadastro prévio no sistema, devido ao cardter de urgéncia.

Conclusao: Grande parte das criangas que aguardam por procedimento cardiaco é procedente de fora da regiao
metropolitana e tem malformagdes potencialmente tratdveis por cateterismo. E necessdrio aumentar a capacidade
operacional do tnico centro de referéncia publico do Estado, além de descentralizar o atendimento em alta
complexidade cardiolégica da regido metropolitana. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)374-382)

Palavras-chave: Cardiopatias Congénitas / terapia, Listas de Espera, Cardiopatias Congénitas / cirurgia, Epidemiologia.

Abstract

Background: Congenital heart disease is an important cause of morbidity and mortality in childhood, and in 50% of cases, surgery is required
in the first year of life. A high deficit of surgical procedures is estimated in Northern Brazil.

Objective: To analyze the waiting time for elective surgical treatment and/ or intervention in children with congenital heart disease in a
Cardiology referral center, and to make considerations about heart diseases and forms of treatment in that institution.

Methods: A cross-sectional study of all patients aged less than 14 years, with a diagnosis of congenital heart disease that were waiting for
elective surgical or percutaneous cardiac treatment.

Results: Among the 407 children with congenital heart defects, the most prevalent age group was > 2 to 6 years (34.0%). The average
waiting time was 23.1 + 18.3 months, with a median of 19. The most frequent heart disease was ventricular septal defect (28.98%), patent
ductus arteriosus (18.42%) and atrial septal defect (11.05%). Most children (63.4%) were not from the metropolitan area. The percutaneous
interventions represented only 27.84% of the catheterization procedures and 14,85% of all heart treatments. Approximately 60% of the
pediatric surgeries occurred in children who were not previously registered due to urgency cases.

Conclusion: Most of the children waiting for a cardiac procedure were not from the metropolitan area and had malformations potentially
treatable by catheterization. It is necessary to increase the capacity of the single referral center in the state of Pard, as well as decentralize the
high-complexity cardiological care in the metropolitan region. (Int | Cardiovasc Sci. 2018;31(4)374-382)

Keywords: Heart Defects, Congenital / therapy; Waiting Lists; Heart Defects, Congenital / surgery; Epidemiology.
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Introducao

Meétodos

As cardiopatias congénitas, definidas como
anormalidades estruturais do coragdo ou dos vasos
intratorédcicos, nas diferentes formas anatdmicas,
constituem uma das anomalias congénitas mais
frequentes ao nascimento.’® Sdo as malformagdes de
maior impacto na morbimortalidade de criangas e nos
custos com servigos de satide* e representam a principal
causa de morte entre todas as malformagées congénitas.

A prevaléncia das cardiopatias congénitas figura
entre quatro a nove por mil recém-nascidos vivos, com
estimativa de 1,5 milhdo de casos novos por ano, em
todo o globo.>”

Hoffman estimou que, no perfodo entre os anos de
1940 e 2002, nasceram, nos Estados, 1,5 milhdo de afetados
por cardiopatia.? No Brasil, estima-se o surgimento de
28.846 novos casos de cardiopatias congénitas por ano.
Em torno de 20% dos casos, a cura é espontanea, e estd
relacionada a defeitos menos complexos e de repercussao
hemodindmica discreta.?

A estimativa de necessidade de procedimentos
cirtirgicos para corre¢do de cardiopatias congénitas
é de 7,2 por mil nascimentos, com relatos de défices
mais significativos para tratamento nas Regides Norte
e Nordeste, com indices préximos a 90%, e menos
importantes nas Regides Sul e Centro-Oeste, com 46,4%
e 57,4%, respectivamente.®’

As cardiopatias congénitas sdo importantes causas
de internagdes hospitalares em pacientes pedidtricos
e, quanto mais precoces o diagndstico e a intervencao
terapéutica dessas condi¢Ges, menores sdo os indices de
mortalidade e as taxas de reinternacdes hospitalares, e
melhor a qualidade de vida dessas criangas.!

Considerando a natureza grave ou potencialmente
grave dessas cardiopatias, que podem trazer repercussdes
significativas de morbimortalidade, é imprescindivel o
conhecimento da realidade das cardiopatias no tnico
hospital publico de referéncia para estas condi¢des no
Estado do Para.

O objetivo deste estudo foi analisar o tempo de espera
para realizagdo de tratamento eletivo cirdrgico e/ou
intervencionista em criangas portadoras de cardiopatias
congénitas em um centro de referéncia cardiolégico,
além de avaliar a procedéncia dos pacientes, e fazer
consideracdes sobre as cardiopatias e suas formas de
tratamento na referida instituicao.

Estudo de cardter transversal de pacientes com
idade igual ou inferior a 14 anos, com diagndstico de
malformagdes cardfacas congénitas, que esperavam
por tratamentos cardiacos cirtirgicos ou percutaneos,
incluindo casos de reoperagéo.

Os dados foram provenientes do Servico de Arquivo
Médico e Estatistica (SAME) da Fundagdo Hospital de
Clinicas Gaspar Vianna. Constituiram as varidveis do
estudo: sexo, idade, local de residéncia, diagndstico e
tempo de espera pelo procedimento. Adicionalmente,
foram coletados dados de pacientes submetidos a
tratamento cirtirgico e/ou por cateterismo no periodo
de janeiro de 2012 a outubro de 2014.

Foi realizada uma andlise descritiva dos dados
utilizando o programa BioStat, e as varidveis foram
apresentadas por meio de medidas de tendéncia central
e dispersdo ou frequéncias.

O presente estudo foi submetido a avaliagdo do Comité
de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da
Fundacdo Hospital de Clinicas Gaspar Vianna, CAAE
39903014.2.0000.0016.

Resultados

Dentre as 417 criangas que aguardavam por cirurgia
cardiaca ou procedimento hemodindmico, 407 tinham
diagnéstico de cardiopatias congénitas; destas,
55,1% eram do sexo feminino, e as faixas etdrias mais
prevalentes foram a pré-escolar (> 2 a 6 anos), com
34,0%, e a escolar (> 6 a 12 anos), com 33,3% (Tabela 1).
A média de idade foi de 5,7 (+ 3,9), com mediana de 5,0,
variando de 1 més a 14 anos. Ndo existiam neonatos na
fila de espera.

O tempo médio de espera, em meses, foi 23,1 + 18,3,
com mediana de 19, minimo de 1 més e maximo de 94
meses. Os dois pacientes que aguardavam hd 91 e 94
meses (maiores periodos de espera) encontravam-se
incomunicdveis pelo servigo social da institui¢do, o que
pode justificar o atraso.

Em relacdo a procedéncia, 36,6% eram provenientes
da Mesorregido Metropolitana de Belém, seguidos de
27,2% do Nordeste Paraense, 17,6% do Sudeste Paraense
e 0s 18,1% restantes, do Baixo Amazonas, Sudoeste do
Pard e Maraj6 juntos; um paciente era procedente de
Amapd (Figura 1).



376

Jesus etal.

A espera para tratamento cirdrgico de cardiopatas

IntJ Cardiovasc Sci. 2018;31(4)374-382
Artigo Original

Tabela 1 - Pacientes cadastrados para procedimento cardiaco infantil eletivo

Caracteristica n total (%)
Sexo
Masculino 183 (44,94)
Feminino 224 (55,06)
Faixa etdria, anos
<1 45 (11,06)
1-2 66 (16,22)
>2-6 142 (34,89)
>6-12 133 (32,68)
>12 21 (5,16)
Tempo de espera
<1més 0
1-6 meses 80 (19,66)
7 meses-1 ano 50 (12,29)
>1-3 anos 197 (48,4)
> 3-5 anos 57 (14)
>5 anos 23 (5,65)
Mesorregido paraense®
Metropolitana de Belém: An anindeua, Barcarena, Castanhal, Santa Izabel do Pard, Belém, Santo 149 (36,60)
Antonio do Taud, Benevides e Marituba !
Nordeste Paraense: Abaetetuba, Santa Luzia do Pard, Acard, Irituia, Santa Maria do Pard, Augusto
Corréa, Aurora do Pard, Mae do Rio, Sdo Caetano de Odivelas, Baido, Sdo Domingos do Capim,
Maracana, Braganga, Marapanim, Mocajuba, Sao Jodo de Pirabas, Cametd, Moju, Sdo Miguel do 111 (27,27)
Guamad, Capanema, Nova Esperanca do Pirid, Tailandia, Capitdo Pogo, Colares, Oeiras do Pard, Tomé-
Agu, Ourém, Tracuateua, Curugd, Peixe-Boi, Primavera, Viseu, Igarapé-Agu, Igarapé-Miri e Salinépolis
Sudeste Paraense: Rio Maria, Itupiranga, Rondon do Pard, Jacundd, Bom Jesus do Tocantins, Marabad,
Santana do Araguaia, Nova Ipixuna, Breu Branco, Novo Repartimento, Sdo Félix do Xingu, Canaa dos 72 (17.69)
Carajds, Conceicao do Araguaia, Paragominas, Curionépolis, Parauapebas, Tucuma, Dom Eliseu, Pau !
D'arco, Tucurui, Eldorado do Carajas, Ulianépolis, Redencéo e Xinguara
Baixo Amazonas: Alenquer, Juruti, Almeirim, Monte Alegre, Prainha,Obidos, Santarém, Curud, 33 (8,10)
Oriximind e Placas ’
Marajé: Curralinho, Salvaterra, Anajds, Gurupd, Melgago Breves, Soure, Cachoeira do Arari, Ponta de 22 (5,40)
Pedras, Chaves e Portel ’
Sudoeste Paraense: Altamira, Medicilandia, Pacajd, Itaituba e Rurépolis 19 (4,66)

* Para todas as caracteristicas, n = 407, para as mesorregioes, n = 406; 1 excetuando-se um paciente procedente de Santana (AP).

O tipo de cardiopatia congénita diagnosticada
mais comumente encontrado foi a comunicacido
interventricular (CIV), isolada ou associada a outras
malformagdes cardfacas, totalizando 28,98%, seguida
de persisténcia do canal arterial (PCA) com 18,42%,

comunicacdo interatrial (CIA) com 11,05%, com ou sem
associagoes, e tetralogia de Fallot com 8,59% (Tabela 2).

Quanto as cirurgias efetivadas, em 2012, 172 criangas
foram submetidas a 201 cirurgias cardfacas infantis; em
2013, 176 pacientes passaram por 207 cirurgias; e, em
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Figura 1 - Distribui¢ao dos pacientes em espera para cirurgia cardiaca infantil eletiva segundo local de residéncia em mesorregides.

2014, até outubro, 146 submeteram-se a 158 cirurgias
cardiacas. Em 85,3% dos casos, foi possivel determinar se
a crianga estava previamente cadastrada para tratamento
eletivo ou ndo: em 2012, 62,2% nédo eram cadastrados,
sendo operados em cardter de urgéncia, e somente
37,7% pertenciam ao grupo de cadastro eletivo. Em
2013, o mesmo evento repetiu-se, com 59,0% e 40,9%,
respectivamente (Tabela 3).

Em 2012, foram realizadas, em média, 16,7 cirurgias
cardfacas pedidtricas por més. Em 2013, esta média foi
de 17,2 e, em 2014, até o fechamento de outubro, de 15,8.
Entre os procedimentos hemodinamicos pediétricos,
houve um crescimento maior: em 2012, a média de
procedimentos mensal foi de 9,5, em 2013 de 9,8 e até
outubro de 2014, de 13,6 (Tabela 4).

Em relacdo ao tipo de procedimento hemodindmico,
a realizacdo de cateterismo cardiaco diagnéstico foi
de 73,9%, enquanto que o nimero de intervencdes
terapéuticas correspondeu a 26,1% do total realizado
desde 2012 (Tabela 5, Figura 2).

Do total de 662 procedimentos cardiacos terapéuticos
realizados entre 2012 a outubro de 2014, 86,1%
corresponderam as cirurgias cardiacas e somente 13,8%

as intervengdes percutaneas. Esta propor¢do manteve-se
estdvel ao longo dos anos (Tabela 6).

Discussao

No Brasil, estima-se que a necessidade média de
cirurgia cardiovascular em congénitos é em torno de 23
mil procedimentos/ano, considerando nesta estimativa,
além dos novos nascimentos com cardiopatia congénita,
os casos de reintervengdes. Em 2002, foram operados
8.092 pacientes, o que evidencia defasagem de 65% — com
maiores indices na Regido Norte (93,5%).”

No presente estudo, observou-se que, entre as 407
criangas com diagndstico de cardiopatias congénitas,
as faixas etdrias mais prevalentes foram a pré-escolar
(>2 a 6 anos) e a escolar (> 6 a 12 anos), ndo havendo
neonatos na fila de espera. Estes resultados diferem dos
observados em andlise de prevaléncia de cardiopatias
congénitas na ocasido do primeiro atendimento em
um hospital infantil de Curitiba (PR), em que houve
predominio de criangas com cardiopatia congénita no
periodo de lactente, seguido do periodo neonatal, com
52,1%, e 19,4%, respectivamente.! Considerando que a
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Tabela 2 - Tipo de cardiopatia congénita dos pacientes

cadastrados para procedimento eletivo

Cardiopatias n (%)
Comunicagio interventricular 110 (27,02)
Persisténcia do canal arterial 75 (18,42)
Comunicagao interatrial 41 (10,07)
Tetratlogia de Fallot 35 (8,59)
Estenose pulmonar congénita 24 (5,89)
Coarctagdo da aorta 15 (3,68)
Atresia pulmonar 12 (2,94)
Comunicagao interventricular + associagdes* 8(1,96)
Estenose adrtica congénita 8 (1,96)
Comunicagéo atrioventricular 7 (1,71)
Dupla via de saida do ventriculo direito 5(1,22)
Estenose congénita trictispide 5(1,22)
Insuficiéncia mitral congénita 5(1,22)
Sindrome do coragdo direito hipoplésico 4(0,98)
Tronco arterial comum 3(0,73)
Ventriculo com dupla via de entrada 3(0,73)
Comunicagao interatrial + estenose pulmonar 3(0,73)
Estenose subadrtica congénita 2 (0,49
Cor triatriatum 1(0,24)
Anomalia de Ebstein 1(0,24)
Sindrome do coragdo esquerdo hipopldsico 1(0,24)
Drenagem andmala de veias pulmonares 1(0,24)
Aneurisma cardiaco 1(0,24)
Comunicagéo atrioventricular discordante 1(0,24)
Comunicagéo ventriculo-atrial discordante 1(0,24)
Dupla via de saida do ventriculo esquerdo 1(0,24)
Insuficiéncia adrtica 1(0,24)
Dupla lesdo de valva mitral 1(0,24)
Insuficiéncia pulmonar congénita 1(0,24)
Outros’ 34 (8,35)

* Persisténcia do canal arterial, comunicagdo interatrial, estenose
pulmonar e coarctagdo de aorta; * outras malformagoes congénitas

da valva triclispide, outras malformagoes congénitas das cimaras

e das comunicagdes cardiacas, malformagdes congénitas dos septos
cardiacos, malformagio congénita nio especifica da valva triciispide,
malformagdes dos vasos corondrios, hipertensio pulmonar primdria e

secunddria, e ndo registrados.

casuistica do presente estudo referiu-se aos pacientes
que aguardavam por procedimentos eletivos, isto pode
refletir as diferencgas no tempo de encaminhamento
desses pacientes e a demora durante a permanéncia na
fila de espera.

Em relagdo ao tipo de cardiopatia congénita, o mais
frequente foi CIV, seguido de PCA e CIA. Estes resultados
sdo convergentes com os encontrados no estudo de
Aragdo et al.,”> que demonstrou a seguinte frequéncia:
CIV (21%), PCA (18%), tetralogia de Fallot (14%) e CIA
(7,7%). J4 Huber et al.,’® apresentaram o seguinte: CIV
com ou sem associagdes (13,9%), tetralogia de Fallot
(12,9%), lesdes obstrutivas da via de saida do ventriculo
direito (9,8%) e CIA isolada (9,6%). Pode-se dizer que a
instituicdo estudada tinha caracteristicas semelhantes as
de outras regides do Brasil.

A origem mais frequente das criancas que compunham
a fila de espera para procedimento cardiolégico foi
a Mesorregido Metropolitana de Belém, resultado
concordante com os de hospital de referéncia na Regido
Nordeste do pais, em que a maioria das criangas era
proveniente da regido metropolitana do Estado.

No entanto, 63,4% das criangas ndo pertenciam a Regido
Metropolitana de Belém; assim, um ponto a ser discutido
¢ a necessidade de habilitacdo de novas unidades de
referéncia em alta complexidade cardiovascular no
Estado do Pard. Para a distribuicdo geografica dos
Servicos de Assisténcia de Alta Complexidade em
Cirurgia Cardiovascular Pedidtrica, de acordo com a
Portaria 210, que toma como base a proporg¢do de 1:800
mil habitantes, o Estado do Para necessita de nove centros
com capacidade para realizar cirurgia cardiovascular
pedidtrica, porém a regionalizagdo dos servigos ainda nédo
se concretizou, gerando défice de 78,49%." Essa realidade
pode ser explicada por diversas causas, como falta de
profissionais qualificados e de institui¢des hospitalares
com infraestrutura, para que sejam realizados os
complexos procedimentos demandados.

Em nossa realidade, hd ainda a hipé6tese de que o
baixo indice de pacientes procedentes das regiGes do
Baixo Amazonas, Marajé e Sudoeste Paraense seja
devido as dificuldades de acesso ao atendimento
bésico para essa populagdo, gerando, por conseguinte,
subdiagnésticos de cardiopatias congénitas e, portanto,
menor referenciamento ao centro estudado.

Um servigo de alta complexidade requer atengdo
multiprofissional, com cirurgides cardiacos,
hemodinamicistas, cardiologistas pedidtricos,
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Tabela 3 - Pacientes submetidos a cirurgia cardiaca infantil segundo situacdo de cadastro na fila de espera para
procedimento cardiaco

2012 (n = 201)

2013 (n = 207)

Cadastrados ca d;::; dos Nao informado Cadastrados ca di::; dos Naio informado
Janeiro 8(3,98) 8(3,98) 1(0,50) 5(2,42) 11 (5,31) 6(2,90)
Fevereiro 6(2,99) 5(2,49) 3(0,49) 6(2,90) 14 (6,76) 5(2,42)
Margo 4(1,99) 10 (4,98) 4(1,99) 8(3,86) 17 (8,21) 2(0,97)
Abril 0 3(1,49) 2(1,00) 6(2,90) 3(1,45) 2(0,97)
Maio 0 12 (5,97) 0 6(2,90) 4(1,93) 0
Junho 4(1,99) 14 (6,97) 2(1,00) 4(1,93) 7 (3,38) 2(0,97)
Julho 6(2,99) 6(2,99) 3(1,49) 5(2,42) 12 (5,80) 6(2,90)
Agosto 4(1,99) 12 (5,97) 5(2,49) 6(2,90) 11 (5,31) 1(0,48)
Setembro 9 (4,48) 5(2,49) 2 (1,00) 6(2,90) 6(2,90) 4(1,93)
Outubro 12 (5,97) 8(3,98) 1 (0,50) 8(3,86) 7 (3,38) 0
Novembro 5(2,49) 13 (6,47) 3(1,49) 4(1,93) 8(3,86) 1(0,48)
Dezembro 7 (3,48) 11 (5/47) 3(1,49) 8(3,86) 4(1,93) 2(0,97)
Tabela 4 - Procedimentos cirtirgicos e hemodindmicos (diagnosticos e terapéuticos) realizados por ano
Cirurgias Procedimentos hemodinamicos
Més
2012 2013 2014 2012 2013 2014
Janeiro 17 22 21 10 9 18
Fevereiro 14 25 17 8 7 4
Margo 18 27 16 7 11 11
Abril 5 11 18 3 3 13
Maio 12 10 13 13 9 15
Junho 20 13 15 11 11 14
Julho 15 23 17 14 14 15
Agosto 21 18 15 12 9 12
Setembro 16 16 12 20 12 20
Outubro 21 15 14 6 18 13
Novembro 21 13 - 4 8 -
Dezembro 21 14 - 7 7 -
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Tabela 5 - Procedimentos hemodinimicos realizados de

acordo com o tipo de intervencdo por ano

Procedimento 2012 2013 2014
Cateterismo diagndstico 77 87 108
Cateterismo diagndstico +
intervengdo percutanea 4 7 7

Cateterismo + angioplastia 23 17 13

Cateterismo + embolizagdo 0 3 0

Cateterismo + fechamento de

PCA/CIA/CIV 0 3 >

Cateterismo + atriosseptostomia 0 1 0

Cateterismo + valvoplastia 1 3 9
Intervencao percutanea 14 4 0
Embolizacdo pulmonar 1 1 0
Valvoplastia 5 1 0
Angioplastia 8 1 0
Fechamento de PCA 0 1 0

PCA: persisténcia do canal arterial; CIA: comunicagdo interatrial; CIV:

comunicagdo interventricular.

anestesistas, intensivistas pedidtricos, pediatras de
atengdo hospitalar e ambulatorial, perfusionistas,
enfermeiros e fisioterapeutas. Os resultados do tratamento
devem fazer parte de um ciclo de atendimento ao longo
davida, e ndo ser apenas o resultado cirtirgico imediato.
O nimero grande de pacientes com malformacées
cardfacas demanda cooperagdo multi-institucional para
atingir esses objetivos.'

A Fundagédo Hospital de Clinicas Gaspar Vianna é o
tnico hospital publico de referéncia no Pard que realiza
tratamento hemodindmico e cirdrgico de cardiopatia
congénita na infadncia. A média mensal de cirurgias
cardiacas foi semelhante no periodo estudado (16,6
cirurgias/més). Jd em relagdo aos procedimentos
hemodinamicos pediétricos (cateterismo diagnéstico e/

Tabela 6 - Cirurgia cardiaca e procedimentos
hemodinamicos terapéuticos

Tratamento 2012 2013 2014
Cirdrgico 201 (84,10) 207 (86,97) 158 (85,40)
Percutaneo 38 (15,89) 31 (13,02) 27 (14,59)

Figure 1 - Tipo de procedimento hemodinamico realizado.
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ou terapéutico), houve crescimento: em 2012, a média de
procedimentos mensal foi de 9,5; em 2013, de 9,8; e, em
2014, até outubro, de 13,6 — importante frisar que este
crescimento foi acompanhado do aumento no nimero
de cateterismo diagndstico em detrimento do tratamento.
Este dltimo, por sua vez, representou somente 14,85% de
todos os procedimentos terapéuticos.

A baixa realizagdo de cateterismo terapéutico a
contraponto do diagnéstico é consequéncia da auséncia
de outros métodos diagndsticos, como tomografia e
ressonancia magnética cardiaca, pela possivel falta de
proteses para procedimentos percutaneos terapéuticos.

Considerando-se que CIV, CIA, PCA, estenose
pulmonar congénita e coarctacdo de aorta perfazem
65,2% de todos os diagnésticos, que sdo malformagdes
potencialmente tratdveis por cateterismo, percebe-se a
baixa taxa de realizagdo destas intervenc¢Ges em nossa
realidade. Assim, investir no tratamento hemodindmico é
uma estratégia para reduzir a fila de espera, uma vez que
o tratamento intervencionista ndo exige tempo prolongado
de internacdo!” e, assim, favorece a maior rotatividade dos
leitos de retaguarda, compostos pelos leitos de unidade
de terapia intensiva e enfermaria pedidtrica.

Paralelamente, observa-se, no Instituto do Coragao
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sdo Paulo que osntimeros de intervencdes
percutadneas mantiveram-se estdveis, registrando uma
ndo atendida por limita¢des estruturais, considerada a
quantidade limitada de leitos na institui¢do.'

Fazer investimentos na reducdo do tempo de espera
para o procedimento cardiovascular congénito assegura
também resultados de morbimortalidade. No entanto,
isso gera elevado custeio de curto prazo ao Sistema
Unico de Satide (SUS). As préteses para fechamento
de CIA, CIV e PCA ndo tém cobertura pelo SUS, o que
gera mais dificuldades em suas aquisi¢des. H4 também
o desafio do repasse financeiro, por vezes insuficiente
para as cirurgias cardfacas, limitando sua expansdo. O
fato de quase ndo haver diferenciagdo no pagamento do
procedimento respeitando seu grau de complexidade
pune o centro de referéncia que se dedica aos casos mais
complexos e desestimula o crescimento do nimero de
procedimentos em neonatos e lactentes, em especial nos
escores de complexidade mais elevados. Alguns estudos
internacionais tém demonstrado que existe relagao linear
entre a complexidade e o custo do procedimento.”

Outra grande dificuldade que o servigo encontra
para a reducdo da fila de espera de cirurgia cardifaca

eletiva é a elevada demanda de cirurgias de urgéncia
em pacientes sem cadastro prévio, uma vez que estes
casos sdo priorizados em detrimento aos da demanda
eletiva. Uma estratégia para amenizar o problema, em
curto prazo, seria a realizagdo de mutirdes de cirurgias
cardiacas congénitas para o atendimento de pacientes ja
cadastrados na fila, a fim de reduzir a demanda reprimida
dos usudrios do SUS."

Neste sentido, propde-se: criagdo de polos de
atendimento ambulatorial e especializado, para
diagndstico e tratamento precoce da populagéo,
diminuindo subdiagndsticos e melhorando o seguimento
clinico pré e pés-operatério, com possivel diminuicdo
de gastos para tratamento fora de domicilio e
consequentemente, menor impacto social as familias
envolvidas; investimento em diagndstico por tomografia
computadorizada e ressondncia magnética cardiolégica, o
que reduziria os cateterismos diagndsticos e aumentaria a
disponibilidade de suporte hospitalar para procedimentos
terapéuticos; o fomento a procedimentos hemodinamicos,
incluindo politica de financiamento de drteses, préteses
e materiais especiais (OPME) nédo cobertos pelo SUS,
por conta da comprovada eficdcia e do menor tempo
de internacdo, com consequente diminui¢do de gastos
hospitalares e aumento no volume de casos tratados por
unidade de tempo; aumento da capacidade funcional
instalada no hospital de referéncia; descentralizagdo do
atendimento cirtirgico e hemodinidmico cardioldgico,
com interiorizagdo deste tipo de servigo em cidades de
médio porte, como Marabd e Santarém, ambas no Estado
do Pard; e registro fidedigno, detalhado e atualizado
de dados referentes aos procedimentos cirtirgicos e
hemodinamicos, para controle e avaliagdo permanente
dos resultados. A promogdo de melhorias no atendimento
a crianga cardiopata é uma prioridade e envolve a
participacdo de todos — poder ptblico, profissionais e
diversos setores da sociedade.

Conclusiao

Grande parte das criancas que aguardam por
procedimento cardiaco é procedente de fora da regido
metropolitana e tem malformacSes potencialmente
tratdveis por cateterismo. Porém, mesmo com mudancas
no perfil de tratamentos, com crescimento da abordagem
percutanea nos ultimos anos, esta ainda necessita de
maior incremento.

As limitagdes do sistema publico hospitalar em
suprir a grande demanda da regido por procedimentos
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cardiovasculares terapéuticos eletivos geram importante
défice assistencial, com necessidade de ampliacdo da
capacidade funcional do tnico centro de referéncia
publico para estas doengas na regido, bem como de
descentralizacdo do atendimento cardiolégico, clinico,
cirargico e hemodinadmico, para melhor atender a
populagdo que depende do SUS.
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Resumo

Fundamento: O escore é um instrumento eficaz na avaliagdo da adesdo de usudrios de anticoagulante oral
e na manutenc¢do do RNI (razdo normalizada internacional) na faixa terapéutica segundo recomendagées
americanas e europeias.

Objetivo: Construir um escore de adesdo aos usuarios de Anticoagulante Oral para a manutencao na faixa terapéutica.

Métodos: Estudo analitico, observacional, transversal e abordagem quantitativa, realizado em hospital publico
especializado em cardiologia. Foram avaliados 607 pacientes que atenderam aos critérios de inclusdo. Consideram-
se as varidveis que apresentaram nivel de significAincia menor que 5% na andlise exploratéria ou que foram
apreciadas de relevancia clinica e submetidas a um modelo de regressdo logistica multipla. A acurdcia preditiva do
modelo foi determinada pelo C statistic.

Resultados: As varidveis com nivel de significincia menor que 5% na andlise multivariada: escolaridade, renda
familiar, uso inadequado, interagdo medicamentosa, procedimentos invasivos, intera¢gdes alimentar, atividade
fisica, condigGes clinicas, outros fatores e complica¢ées préprias do uso do anticoagulante oral. Foram identificadas
varidveis prognosticas: renda familiar, uso inadequado, procedimento invasivo, interagdo medicamentosa, habitos
alimentares, condicdes clinicas, outros fatores (estresse, emagrecimento, perda de peso). O C Statistic para o Escore
de Adeséao foi de 0,94.

Conclusao: O escore de adesdo Simonetti mostrou-se de aplicabilidade fécil e exequivel, com alto valor preditivo
mediante os fatores intervenientes, facilitando a melhoria da adesdo e manuten¢do do RNI na faixa ideal. (Int J
Cardiovasc Sci. 2018;31(4)383-392)

Palavras-chave: Doengas Cardiovasculares, Anticoagulantes/terapia, Probabilidade, Adesdo a Medicagdo,
Educacdo em Sadde.

Abstract

Background: The score is an effective instrument for the assessment of treatment adherence in users of oral anticoagulants and maintenance of
INR (international normalized ratio) within the therapeutic range.

Objective: To develop an adherence score for oral anticoagulant users for the maintenance of INR within the therapeutic range.

Methods: This was an analytical, observational, cross-sectional study, with a quantitative approach, conducted in a public cardiology hospital.
A total of 607 patients who met the inclusion criteria were evaluated. Variables with a significance level of 5% in the exploratory analysis
and considered clinically relevant were included and subjected to a multiple logistic regression model. Predictive accuracy of the model was
determined using the C statistic.

Results: The variables with a significance level of 5% in the multivariate analysis were: education, family income, inadequate use of medications,
drug-drug interactions, invasive procedures, food-drug interactions, physical activity, medical conditions, other factors, and complications
related to oral anticoagulant therapy. The following prognostic variables were identified: family income, inadequate use of medications,
invasive procedures, drug-drug interactions, dietary habits, medical conditions, other factors (stress, thinness, weight loss). C-statistic for
adherence score was 0.94.

Conclusion: The Simonetti adherence score proved to be easily applicable and feasible, with high predictive value for influencing factors,
promoting the improvement of adherence and maintenance of INR in the ideal range. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)383-392)
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Introducao

A promogdo da satide é uma estratégia fundamental
na prevencdo de evento tromboembdlico em pacientes
em Terapia com Anticoagulante Oral (T-ACO), além
de aspectos que permeiam a assisténcia prestada a essa
clientela. Nessa perspectiva, profissionais da satde,
enfermeiros e médicos exercem papéis de educadores no
que tange, principalmente, a correta clareza na orientagdo
do paciente sobre os fatores de risco e os provéveis
sinais e sintomas de um evento recorrente e de possivel
complicacdo relacionados a T-ACO.!

A estabilidade do uso de anticoagulantes orais estd
associada a adesdo, dentre outros variados fatores: idade,
uso paralelo com outros medicamentos, comorbidades,
uso irregular de vitamina K, uso inadequado do
medicamento, e polimorfismos hereditdrio.? Os
programas de educacdo para usudrios em tratamento
ambulatorial de anticoagulagdo oral tém sido de grande
importancia para o manejo das interagdes de formacos
e de dietas com derivados cumarinicos, que se tornam
fatores de interferéncia para adesdo.>?

Estudo* apontou consideracgdes pertinentes a adesao
a T-ACO. Revelou-se que a produgdo de conhecimento
sobre a adesdo de usudrios de ACO ainda é um grande
desafio aos profissionais de satide no &mbito nacional
e internacional. Ainda, que os profissionais de satde
propdem instrumentos para favorecer a adesdo e o
conhecimento dos usudrios acerca do tratamento, e ainda
traz informagGes sobre a situa¢do sociodemografica
desses pacientes. Os autores afirmam, ainda, que hd
escassez de trabalhos cientificos que abordem vdrios
fatores que interferem a adesdo destes usudrios.
Ressaltam que os estudos analisados realgaram a
importancia da educagdo em satide como intervencdo
estratégica eficaz para melhoria do uso do ACO e que
a amostra dos estudos selecionados apresentou lacunas
referentes a instrumentos mensurdveis da adesdo ou nao
adesdo, entretanto, refor¢ava a necessidade emergente de
uma escala de adesdo para essa populagéo.

Diante desse contexto e das recomendagdes atuais,
surgiu a necessidade de se construir um escore capaz de
avaliar a adesdo ou a ndo adesdo dos usudrios de ACOs.

Métodos

Trata-se de um estudo analitico, observacional,
transversal e abordagem quantitativa, realizado no
Centro de Anticoagulagdo Oral de um hospital ptblico

especializado em cardiologia vinculado a Secretaria da
Satide do Estado de Sdo Paulo.

Para o cdlculo deste tamanho amostral utilizou-
se como proposi¢do a prevaléncia de RNI (razdo
normalizada internacional) alterada, ou seja, dos
pacientes sem fatores intervenientes, esperou-se que
5% apresentaram o RNI alterado, e dos pacientes com o
fator supunham em torno de 15%, considerando o alfa de
5%, e o poder do teste de 95%. Portanto, conjecturavam
a alocacdo de 5 pacientes com o fator interveniente e 2
sem o fator, considerando assim, um tamanho amostral
de 574. Considerou-se, ainda, o acréscimo de 5% para
eventuais perdas de participagdo, obtendo uma amostra
de 607 usudrios de ACO que atenderam aos critérios
de elegibilidade. Para o modelo de desenvolvimento,
optou-se pela varidvel de desfecho o RNI alterado e as
varidveis preditoras: a manipulacdo do medicamento,
interacbes medicamentosas e alimentar, atividade
fisica, procedimentos e cirurgias, uso adequado do
medicamento, condi¢des clinicas e problemas de satide,
outros fatores (estresse, emagrecimento e/ou engorda,
o uso de warfarina genérica ou similar, uso abusivo de
4lcool, e se iniciou ou ndo atividade fisica).

A coleta de dados foi feita pelo pesquisador por
conveniéncia e foram realizadas, na parte I, questdes
relacionadas a caracterizagdo e, na parte II, questdes de
perfil clinico. Antes, aplicou-se o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido apés o consentimento e aprovacao
do usudrio. O estudo foi aprovado pelo comité de
ética da instituigdo sob n°® de protocolo 4420 e CAAE:
24118513.7.0000.5392.

Analise estatistica

As varidveis qualitativas foram expressas pela
frequéncia absoluta e relativa e as quantitativas
pela média e desvio padrdo. Para verificar se houve
associagdo entre as varidveis qualitativas utilizou
o teste Qui-quadrado ou o exato de Fisher. As
varidveis que apresentaram valor de p < 0,10 e/ou
de significancia clinica para adesdo, o RNI na faixa
terapéutica recomendada, foram submetidas a um
modelo de regressao logistica mdltipla. Posteriormente,
foi aplicado o método de stepwise backward para obter
o modelo final. Foi calculado o C-statistic pela curva
ROC (Receiver Operating Characteristic), para avaliar
a capacidade do modelo e do escore final. O nivel
de significancia adotado foi de 5%. Os dados foram
analisados utilizando os programas Statistical Package
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for Social Sciences (SPSS) versdo 19 (Armonk, NY: IBM
Corp.) e 0 R Core Team 2016.

Resultados

Perfil clinico dos usuarios de ACOs

Participaram 607 usudrios de ACO; o perfil
sociodemografico da populacdo foi de 52% género
feminino, 57% casados, faixa etdria maior que 60 anos
(56%), ensino fundamental incompleto (42%), renda
familiar de 1 a 3 saldrios minimos (55%), provenientes
de Sdo Paulo (93%). As caracteristicas sociodemograficas
estdo descritas na Tabela 1.

Em relacdo a RNI alterados, identificou-se que 247
(40%) estavam com os exames fora no nivel considerado
normal (< 2 e > 3 para os usudrios com eventos
tromboembdlicos, e menores que 2,5 e maior que 3,5
para portadores de préteses mecanicas, enquanto
360 (60%) estavam com RNI ndo alterado dentro dos
pardmetros recomendados.

Evidenciou-se que a maioria dos exames de RNI
manteve na faixa de 2 a 3, enquanto 119 (36%) dos
portadores de préteses mecanicas apresentaram abaixo
de 2,5 eacimade 3,5. Aos usudrios de prétese mecanica,
foi considerada ainda a presenga de fibrilagdo atrial e/
ou flutter atrial. A maioria dos niveis abaixo de 2,0 foi
associada aos usudrios que tinham indicac¢do do uso
de ACO pela fibrilacdo atrial totalizando 105 (54%)
(vide Tabela 1).

Quanto as faixas terapéuticas dos exames acima de
2,0 (para doengas com indica¢do de ACO e risco de

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas dos
usuarios de anticoagulantes orais (n = 607)

Variaveis N° %
Sexo Feminino 315 52
Idade > 60 anos 341 56
Casado 348 57
Ensino fundamental incompleto 280 42
Renda familiar (1 a 3 saldrios minimos) 332 55
Portadores de PM com RNI alterados 119 36

Indicagoes tromboembdlicas com
alteracdo do RNI

105 54

PM: préteses mecinicas; RNI: relagdo normalizada internacional.

eventos tromboembdlicos) e/ou acima de 2,5 (para as
proéteses mecénicas), a fibrilagdo atrial foi a ocorréncia
mais frequente com indicacdo para uso de ACO, e
as proteses mecanicas foram as principais préteses
valvares - valva mitral (n = 58, 26%) e valva adrtica
(n =41, 18%).

Quanto as doencas apresentadas por cada usuério e as
indicagdes clinicas para o uso de ACO, os 607 usudrios
que participaram deste estudo eram portadores de 30
tipos de cardiopatias classificadas em clinicas 783 (51%),
cirtrgicos 360 (24%), e as comorbidades 384 (25%).

Modelo da regressao logistica multipla

Para o modelo de regressdo logistica, as seguintes
varidveis foram selecionadas: renda familiar, escolaridade,
uso inadequado da dose, procedimentos invasivos,
interacdo medicamentosa, hdbitos alimentares, atividade
fisica, problemas de satide, outros fatores e complica¢des
do uso do ACO conforme Tabela 2.

Como cada varidvel preditora apresentou resposta
significativa, a priori os testes estatisticos utilizados
na andlise consideraram sete modelos de regressdo
logistica. Porém, o modelo utilizado incluiu as varidveis
apresentadas na Tabela 2, considerando, também a
interagdo entre elas.

Escore Simonetti de adesao

Para o escore as varidveis finais sdo apresentadas
na Tabela 3. A proporcdo do evento de adesdo, agora
designado por Simonetti SH, teve inicialmente uma
férmula, em que o célculo seria o resultado do niimero de
varidveis positivas para adesdo, multiplicada pelo ntimero
total de varidveis preditoras estabelecidas neste estudo.

Foi também desenvolvido um escore para medir
se o RNI estava no intervalo normal conforme Figura 1.
A pontuagdo foi calculada a partir do odds ratio de
regressdo multipla.

Em seguida, os fatores intervenientes foram
categorizados com base no escore obtido como baixo
(=10 pontos), médio (11 a 30) e alto (= 31 pontos) para o
evento RNI normal de acordo com a Figura 2.

Destaca—se a drea sob a curva ROC determinada pelos
resultados referentes as varidveis propostas para este
estudo conforme a Figura 3. O C Statistic para o modelo
logistico foi de 0,940 (IC 95% = 0,920 — 0,960; p < 0,001),
demonstrando bom desempenho para discriminar a
ocorréncia do evento ou néo.
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Tabela 2 - Relac¢do das variaveis preditoras segundo RNI alterado
RNI normal RNI alterado
Variaveis Categorias p-valor
N° % N° %
Fundamental 160 64,8 217 60,3
Escolaridade Médio 59 23,9 94 26,1 0,03
Superior 28 11,3 49 13,6
Até 3 saldrios 128 51,8 217 60,3
Renda familiar 3 a7 saldrios 87 35,2 110 30,6 0,08
Acima de 7 32 13 33 9,2
Uso adequado 237 96 188 52,2
Uso da medicagdo Dose maior 2 0,8 43 11,9 < 0,001
Dose menor 8 3,2 129 35,8
Sim 5 2,0 132 36,7
Interagdo medicamentosa < 0,001
Nao 242 98,0 228 63,3
Risco minimo 1 04 32 8,9
Procedimentos invasivos Risco méximo 1 0,4 33 9,2 < 0,001
Sem variagao 245 99,2 295 81,9
Aumentou a ingesta 2 0,8 44 12,2
Interagdo alimentar Diminuiu a ingesta 3 1,2 40 11,1 < 0,001
Sem variagdo 242 98 276 76,7
Iniciou 3 1,2 17 4,7
Atividade fisica Parou 2 0,8 14 3,9 0,02
Nao referiram 242 98 329 91,4
Gripe e similares 5 2 29 8,1
Diarreia e/ ou vomito 4 1,6 17 4,7
Condigdes clinicas < 0,001
Infecgdes clinicas e Invasivas 4 1,6 34 9,4
Nao descreveram 234 94,7 280 77,8
Sim 15 6,1 132 36,7
Outros fatores < 0,001
Nao 232 93,9 228 63,3
Complicagbes proprias Sim 2 08 24 6,7 <0.001
do uso Nio 245 99,2 336 93,3 ’
Discussao muitas vezes, modifica a dosagem do medicamento,

A dose do ACO varia de individuo para individuo

e devera ser ajustada a fim de assegurar que o RNI

permaneca dentro da faixa terapéutica. Deve-se

considerar ainda, o fato de que o préprio paciente,

reduzindo-a, suspendendo-a (p.ex. sangramento) ou

aumentando-a (p.ex. dose dupla por esquecimento).®

Outra possivel explicagdo de complicagdes estd

relacionada ao uso do medicamento Marevan®,

associadas a subdose (formacdo de trombo) e a overdose
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Tabela 3 - Modelo de Regressido Logistica reduzido pelo Stepwise recategorizado

Variaveis Categoria B-Coeficiente OR [IC 95%] p-valor
Idade/anos A -0,006 0,994 [0,975 - 1,014] 0,569
Sexo A -0,243 0,784 [0,456 - 1,347] 0,378
Renda familiar A 0,855 2,352 [1,161 - 4,765] 0,018
Uso inadequado A 3,765 43,183 [19,575 - 95,262] < 0,001
Procedimento invasivo A 1,619 5,047 [1,015 - 25,107] 0,048
Interagdo medicamentosa A 4,221 68,095 [25,306 - 183,234] < 0,001
Habitos alimentares A 2,822 16,805 [3,291 - 85,810] 0,001
Condigdes clinicas A 1,649 5,202 [2,265 - 11,943] < 0,001
Outros fatores A 2,502 12,206 [6,016 - 24,763] < 0,001
Constante  eeeeeee -14,328 e e

OR: odds ratio; IC 95%: intervalo de confianga de 95%

ESCORE DE ADESAO SIMONETTI PARA USUARIOS DE
ANTICOAGULANTE ORAL

FATORES INTERVENIENTES SIM | NAO | ESCORE
¢ Interacio Medicamentosa 0 30 ---
¢ Uso Inadequado 0 18 ---
o Habitos Alimentares 0 07 -
® Procedimentos Invasivos 0 02 -
o Condi¢des Clinicas/Problemas de Saide 0 02 -
¢ Qutros Fatores 0 05 ---
TOTAL (0 aé64) —

[ Baixo (= 10 pontos)
0 Médio (11 a 30 pontos)

O Alto (= 31 pontos)

Figura 1 - Pontuagao do escore de Adesao Simonetti.

(sangramento), bem como a necessidade de buscar

Portanto, a auséncia de orientagdes e recomendacdes

assisténcia de satide em situagdes de sangramentos na  apropriadas, relativas aos cuidados dos usudrios de

gengiva, na urina e outros.® ACO no perioperatério de qualquer indicacdo clinica
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Figura 2 - Validagao interna do escore de Adesdo Simonetti.

ou cirdrgica, pode refletir em uma variabilidade de
praticas clinicas e repercussées na manutencédo do nivel
terapéutico do ACO. Contudo, evidéncias apontam
que ndo sdo necessdrias altera¢des no T-ACO antes de
qualquer tipo de extracdo dentdria, desde que o RNI
mantenha-se entre 2 a 4, e os profissionais da 4rea
utilizem medidas hemostdticas locais no controle de
hemorragia no pés-operatério, evitando que o usudrio
fique exposto a eventos embdlicos.”

Estudos consideram que individuos em T-ACO
podem requerer ACO parenteral no perioperatério.
Assim, a decisdo de parar com ACO e passar para o
antitrombético é determinado pelo risco de sangramento
e procedimento submetido cirtirgico e também pelo risco
de evoluir para uma trombose por doengas subjacentes.”
No entanto, para pacientes que apresentam baixo risco de
sangramento (biépsias de pele, catarata e procedimentos
dentdrios), pode-se manter o uso do ACO, contanto que
se mantenha o RNI em valores mais baixos e controle da
hemostasia local.?

Caso o manejo dos usudrios de ACO seja relacionado
a procedimentos cirtrgicos maiores e com riscos de
sangramentos, torna-se necessdrio o seguimento de
classificagdes recomendadas® como: pacientes com baixo
risco de tromboembolismo (fibrilagdo atrial sem histéria
de evento tromboembdlico venoso), pacientes com risco
intermedidrio de tromboembolismo e pacientes com alto
risco de tromboembolismo.

Além disso, dentre os principais fatores que
interferem no RNI e dificultam a adesdo ao tratamento,
encontra-se a interagdo medicamentosa. Antonio et al.”
identificou que os principais fdrmacos que interagem
com o ACO e produzem potencializacdo destacam-
se: alopurinol, amiodarona, cimetidina, cisaprida,
clofibrato e outros fibratos, cloranfenicol, cotrimoxazol,
eritromicina, fluconazol, isoniazida, metronidazol,
miconazol, omeprazol, fenilbutazona, piroxicam,
propafenona, propranolol, salicilatos, sulfimpirazona.
Tais medicamentos podem elevar o resultado do RNI e
desenvolver sangramentos. Entretanto, hd aqueles que
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Figura 3 - Areas sob a curva ROC (Receiver Operating Characteristic) da probabilidade do evento de adesio do escore Simonetti.

Probabilidade do Modelo
Escore
Linha de referéncia

inibem a agdo do ACO. Seguem alguns medicamentos
identificados em estudos: barbittricos, carbamazepina,
clordiazep6xido, colestiramina, griseofulvina, nafcilina,
rifampicina, sucralfato e trazodona. Estes medicamentos
podem reduzir o valor do RNI e, consequentemente,
tornar o individuo propenso a eventos tromboembdlicos.”

Interagbes medicamentosas que ocorrem concomitante
com o uso do ACO, de maior ou menor importéncia,
estdo relacionadas a processos que envolvem diversos
mecanismos farmacodindmicos e farmacocinéticos:
alteracdo da funcdo plaquetdria (clopidogrel, dcido
acetilsalicilico), lesdo gastrointestinal associada (anti-
inflamatérios ndo esteroides), alteracdo da sintese
de vitamina K no trato gastrointestinal (antibi6ticos:
amoxicilina, ampicilina, cefalosporinas, metronidazol,
claritromicina, norfloxacina, nitrofurantoina e o
cotrimoxazole), as altera¢des no metabolismo da Warfarina
(amiodarona, rifampicina, sinvastatina, gemfibrozil)
e a interferéncia com o metabolismo da vitamina K

(acetaminofeno).” As causas das interagdes, de maneira
geral, repercutem na redugéo do efeito terapéutico e podem
aumentar o risco de formar codgulos ou potencializar o
efeito terapéutico com riscos de sangramentos.

Porém, na redugdo do efeito, algumas consideragdes9
sdo importantes, como a diminui¢do da absor¢do da
warfarina, pela ligagdo da colestiramina ou pela presenga
de alimentos no trato gastrointestinal; o aumento
do volume de distribui¢do e diminui¢do do tempo
da meia vida devido a hipoproteinemia; o aumento
do metabolismo referente a estimulagdo da CYP2C9
por outros medicamentos (barbitiricos); quantidade
excessiva de alimentos ricos em vitamina K. Por outro
lado, a inibigdo do CYP2C9 por outros medicamentos
(p.ex. fluxotina, amiodarona, clopidogrel); deslocamento
das ligagdes proteicas por diuréticos e valproato de
s6dio, bem como a deficiéncia de vitamina K podem
levar a diminui¢do do metabolismo da vitamina K e ao
aumento de seu efeito.?
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Dentre os medicamentos que influenciaram de forma
significativa a dose requerida do ACO, sobressaem
a amiodarona e a sinvastatina. A amiodarona é
um antiarritmico que inibe a warfarina e causa
sensibilidade porque é um potente inibidor do
citocromo P-450, incluindo a enzima CYP2C9, que
é responsdvel pelo metabolismo do S-Warfarina.®
A amiodarona reduz o metabolismo e aumenta o
efeito da warfarina, e o uso concomitante desses
medicamentos afeta também o tempo de protombina.
A sinvastatina potencializa o efeito da warfarina, pois
se liga as protefnas plasmaéticas, reduz a agregagdo
plaquetdria e promove a formacdo de trombos.!

Além disso, é essencial que os usudrios de OACs
tenham conhecimento sobre o consumo de alimentos ricos
em vitamina K. A variacdo na quantidade e na frequéncia
do consumo desses alimentos pode alterar o exame de RNI,
inclusive para valores fora de faixa terapéutica.’’

Perante o consumo agudo de bebida alcodlica,
a via desidrogenase desempenha o papel principal
na metabolizacdo do etanol no figado. Porém, diante
de uma situacdo de consumo cronico, hé atuacéo
do sistema microssomal de oxidagdo do etanol pelo
CYP2E1, que aumenta em até dez vezes a capacidade
de metabolizacdo do etanol por esse 6rgéo.!’ Assim, hd
entre a warfarina e o dlcool intera¢do durante o processo
da farmacocinética. Diante da situagdo de consumo
agudo de dlcool, ocorre inibi¢do enzimadtica e redugdo
do metabolismo da warfarina, aumentando o efeito
do ACO e o risco de sangramento."” Jd em situagdes
cronicas do consumo excessivo de dlcool, ocorre uma
diminui¢do enzimdtica, consequentemente, aumenta o
metabolismo da warfarina, reduz o tempo de meia vida
e, assim, o efeito farmacolégico. Sugere-se que, nesta
ocasido, administre-se uma dose superior de warfarina,
objetivando atingir o nivel terapéutico."

Além disso, o estresse psicolégico tem sido associado a
um estado pré-trombético. Em pacientes com diagndstico
de tromboembolismo, observou-se associacdo entre
estresse, raiva, depressdo e ansiedade e valores
diminuidos de RNI.'1?

Para minimizar os riscos referentes as complicagdes
pelo uso de ACO, sendo eles, sangramentos e possiveis
eventos tromboembdlicos, hi clinicas especializadas em
T-ACO que se tornaram comuns no cendrio mundial.
Ainda, profissionais da satde, incluindo farmacéuticos,
enfermeiros e médicos sdo responsdveis em desenvolver
programas educativos com orientagdes verbais e
escritas, uso de videos instrucionais, visitas domiciliares,

seguimento por telefone e indicadores de qualidade do
servigo executado.®

N

Nesta perspectiva, fatores predisponentes a
anticoagulacdo oral relacionados ao uso continuo
especificamente, indicados para doengas tromboembdlicas
e proéteses valvares cardiacas, é de extrema relevancia
mundial, e repercute para todos os paises, haja visto
que h4 recomendagbes publicadas internacionalmente,
como as recomendagdes da American Heart Association'
e European Society of Cardiology.**

Diante desta premissa e pela necessidade de obter um
escore de adesdo para usudrios de ACO, foi necessério
percorrer um caminho metodolégico e estatistico drduo,
contundente e bem articulado. A comegar pelas escolhas
das varidveis preditoras e estudadas para estes fins,
pautadas na realidade da prdtica clinica, assim como
também na opinido do pesquisador, que se baseou na
relevancia da evidéncia pratica e na ciéncia atualizada.

As varidveis com nivel de significAncia menor
que 5% foram selecionadas para andlise de regressao
logistica multipla, com ajuste para os dados usados na
identificagdo dos fatores e covaridveis determinantes
na adesdo. Assim, foram identificadas as varidveis
relacionadas a adesdo de maneira independente.

Para compor o desenvolvimento do escore, foram
consideradas varidveis que interferiam no valor do
exame RNI. Destacaram-se dentre essas varidveis, o uso
errdoneo do medicamento (doses maiores ou menores
ou esquecimentos), a exposi¢do a procedimentos
invasivos ou cirtrgicos, as interagdes medicamentosas,
interacdo droga-nutriente (particularmente vitamina
K), os problemas de satide e condi¢Ges clinicas,
o aparecimento de outros fatores relacionados como
o estresse exacerbado, o emagrecimento ou ganho de
peso e as complicag¢bes do préprio uso do ACO. Assim,
utilizou-se das varidveis para realizacdo de vérios
modelos e da necessidade de categoriza-las e compara-
las com base nos niveis descritivos das varidveis
independentes, assim como foram considerados alguns
testes de interacao.

Assim, um modelo de escore para uma populagido
brasileira de individuos anticoagulados foi desenvolvido
(Tabela 3). A partir do modelo, foi construido um escore
simples e de facil aplicagdo na prética dos profissionais
da drea que atuam com essa populacdo. Os resultados
do escore foram apresentados em razdo de chances
com seus respectivos intervalos de confianca de 95% e
nivel descritivo.
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Baseado nos testes aplicados, notou-se que as varidveis
apresentaram como independente e denota que o evento
poderd ocorrer de maneira imparcial. Assim, optou-se
pela manutengdo de um escore que assegurasse 0 peso
igual para todas as varidveis inerentes.

Assim, a proporgdo da ocorréncia do evento adesdo
serd calculada pelo ntimero de varidveis positivas
para adesdo, pelo nimero total de varidveis preditoras
estabelecidas no modelo.

O Escore de Adesdo Simonetti apresentou-se com
bom desempenho definido pelo c-statistic de 0,94,
justificando sua aplicabilidade. Assim, o escore proposto
pelo presente estudo contribuird para que profissionais
da drea de anticoagulagdo oral obtenham uma avalia¢do
e tomadas de decisdo mais acuradas. Porém, propde-se
a reavaliacdo clinica do modelo em longo prazo, assim
como se faz com qualquer modelo de estratificagdo, com
intuito de analisar a probabilidade de novas varidveis
intervenientes da adesao.

Como limitagdo deste estudo, considera-se que a
populagdo estudada para o desenvolvimento foi em um
tnico centro, o que poderd deduzir que ndo podera ser
realizada a inferéncia do modelo para outros centros do
mundo. Ha a possivel indagagdo de que devido a nédo
aplicacdo ou andlise de uma determinada populagio
independente para validagdo externa do escore o
resultado de desempenho do instrumento pode n&o
ser satisfatério. No entanto, deve-se salientar que o
pesquisador tem como proposta futura a validagéo
externa clinica do instrumento, o escore, em uma nova
amostra desta populacido de usudrios de ACO.

Mesmo com limita¢des, os resultados do estudo
levaram na elaboragio e constru¢do de um escore de
adesdo por meio de um modelo apontado com valores
estatisticos recomenddveis e sua aplicabilidade poderd
ser de utilidade ptiblica e desenvolvimento para melhoria
dos centros de anticoagulagdo oral.

Isto posto, este estudo foi realizado de modo a
assegurar e qualificar a assisténcia de enfermagem aos
pacientes em T-ACO, em um centro especializado e
com um protocolo especifico. Embora se configure uma
limitacdo do estudo, tal fato também possibilita que
outros centros revejam seus préprios protocolos e se
inteirem do tratamento realizado nos demais centros, até
que seja desenvolvido um estudo multicéntrico sobre o
atendimento aos pacientes em T-ACO.

O modelo de escore de adesdo proposto confere
com as varidveis identificadas e significativas, as quais

se apresentaram independentes entre si, tornando o
escore aplicdvel e acessivel. A construcdo do escore de
adesdo Simonetti tornou-se uma realidade por meio
das anélises e testes estatisticos, sendo a hipétese deste
estudo confirmada.

Conclusao

O escore de adesdo para usudrios de ACO
demonstrou ser de facil execug¢do, com alto valor
preditivo e bom desempenho. O desenvolvimento de
um instrumento para medir e melhorar a adesdo de
pacientes a T-OAC por meio dos métodos propostos
e resultados obtidos foi satisfatério, confirmando as
hipéteses do estudo.

Assim, o instrumento proposto poderd ajudar os
profissionais a abordarem com maior acurécia e,
consequentemente, aumentar a adesdo do paciente
a T-OAC, melhorando, assim, a qualidade de vida
desses pacientes.
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Superior Cardiovascular Effect of the Periodized Model for Prescribed Exercises as Compared to the Conventional one in Coronary Diseases
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Resumo

Fundamentos: O exercicio fisico melhora a sobrevida e a qualidade de vida de pacientes coronarianos, mas a
maneira ideal de prescrevé-lo é ainda controversa.

Objetivo: Criar um modelo periodizado para prescri¢do de exercicios para pacientes coronarianos e compara-lo
com o modelo convencional.

Métodos: Randomizagéo de 62 pacientes coronarianos em tratamento farmacolégico em dois grupos: treinamento
convencional, ndo periodizado (GNP, n = 33) e periodizado (GP, n = 29). Os dois grupos foram submetidos aos
mesmos exercicios durante as 36 sessdes do programa, mas prescritos de maneira diferente. Todos os pacientes
foram submetidos a seguinte avaliagdo: consulta médica admissional, teste de esfor¢o cardiopulmonar, teste de 1
repeticdo maxima (IRM) e avaliagdo da composigdo corporal.

Resultados: O VO, pico melhorou nos dois grupos, embora de maneira mais efetiva no GP (4% versus 1,7%,
p < 0,001). Além disso, a capacidade funcional do GP aumentou em 13%, tendo havido significativa redugdo no
percentual de gordura corporal (2,1%, p < 0,005) e no peso corporal (1,9 kg, p < 0,005). A forga muscular nos
dois grupos melhorou como diagnosticado pelo teste de 1RM para seis diferentes grupos musculares (quédriceps,
isquiotibiais, biceps, triceps braquial, peitoral e grande dorsal), mas sem diferenca significativa entre os grupos,
tendo os dois modelos a mesma eficiéncia.

Conclusdes: O presente estudo mostrou que a periodizagdo do treinamento de pacientes cardiacos pode melhorar
a capacidade cardiorrespiratéria e reduzir a porcentagem de gordura corporal mais efetivamente do que o modelo
convencional. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)393-404)

Palavras-chave: Doenca da Artéria Coronariana / fisiopatologia, Exercicio, Terapia por Exercicio, Técnicas de
Exercicio e Movimento, Intervengdo Corondria Percutanea.

Abstract

Background: Physical exercise improves the survival and quality of life of coronary patients, but the ideal way of prescribing these exercises is
still controversial.

Objective: To create a new periodized model for the prescription of exercises for coronary patients and compare it with a conventional model.
Methods: 62 coronary patients under pharmacological treatment were randomized into two groups: conventional (NPG, n = 33) and periodized
(PG, n = 29) training. The two groups were submitted to the same exercises during the 36 sessions making up the program, but prescribed
in different ways. All patients underwent an evaluation consisting of: medical admission consultancy, cardiopulmonary endurance testing, 1
maximum repetition test (IMR) and body composition evaluation.

Results: The VO, peak improved in both groups, although more effectively in the PG (4% against 1.7%, p < 0.001). In addition, the functional
capacity of this group improved by 13%, and there was a significant reduction in the percent body fat (2.1%, p < 0.005) and body weight
(1.9 kg, p < 0.005). The muscle strength of both groups improved as diagnosed by the 1RM test for six different muscle groups (quadriceps,
hamstrings, brachial biceps, brachial triceps, pectoral and large dorsal), and showed no significant difference between the groups, evidencing
that the two models had the same efficiency.

Conclusions: The present study showed that periodization of the training of cardiac patients can improve their cardiorespiratory capacity and
reduce the percent body fat more effectively than the conventional one. (Int | Cardiovasc Sci. 2018;31(4)393-404)

Keywords: Coronary Artery Disease / physiopathology; Exercise; Exercise Therapy; Exercise Movement Techniques; Percutaneous
Coronary Intervention.
Full texts in English - http://www.onlineijcs.org
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Introducao

Segundo a Organiza¢do Mundial da Satde, a doenga
cardiovascular é responsével por 33% de todas as mortes
que ocorrem no mundo por ano.! No Brasil, em 2011,
foram registradas mais de 900 mil mortes de individuos
com mais de 30 anos.> A despeito disso, o nimero de
pacientes com mais de 60 anos que sobrevive a um evento
cardiovascular e necessita de atengdo secunddria cresce
a cada ano.? A prdtica regular de exercicio fisico e/ou
de reabilitagdo cardiaca tornou-se fundamental para a
reducdo da mortalidade e das comorbidades associadas
a doenca cardiovascular.>* O treinamento fisico de
pacientes com doenca arterial coronariana (DAC)
acompanha-se de melhora das fungdes cardiovascular
e musculoesquelética, da resisténcia, da inflamacéo, da
qualidade de vida e das fungdes cognitivas, além de
alivio de sintomas clinicos (dispneia, distdarbios do sono,
estresse e sintomas depressivos).>®

As diretrizes que incluem exercicio fisico como uma
forma de tratamento para DAC respeitam a relagdo de
equilibrio entre seguranca e efeito do treinamento,”® e
recomendam a combinagdo de treinamento de resisténcia
(TR) com treinamento aerébio (TA).>° Para o TR, indicam
limites de carga maxima durante o treinamento, como
50% da intensidade no teste de uma repetigdo maxima
(1RM).”? Para o TA, o limiar ventilatério medido durante
o teste de esfor¢o cardiopulmonar (TECP) maximo é
usado com frequéncia em pacientes com DAC. Para
iniciantes com baixa aptidéo fisica/maior risco cardiaco,
as diretrizes recomendam 40% a 50% de consumo
méximo de oxigénio (VO, pico), e para pacientes com
DAC e maior nivel de aptiddo fisica ou menor risco
cardfaco, 50% a 75% do VO, pico.>® Entretanto, nenhum
desses documentos descreve como a prescri¢do de
exercicios deve ser organizada no tempo. Os limites de
carga maxima para treinamento permitem a elaboracéo
de uma sessdo de exercicio, mas ndo de um programa
de treinamento progressivo. Tal programa, que deve
envolver o tipo de estimulo de acordo com a fase do
treinamento (continuo e/ou intervalado), a forma de
progressdo da carga (volume e/ou intensidade),'* a
frequéncia do treinamento (sessdo /semana) e as datas de
avaliagdo e reavaliagdo, é conhecido como periodizagdo.™

A periodizagdo é usada no treinamento esportivo
desde a década de 1990, e a sua inclusédo na reabilitacéo
foi recentemente debatida.'’™" O treinamento pode
ser mais detalhado através do uso da periodizagéo,
enfatizando seus principios bésicos de especificidade,

sobrecarga e reversibilidade. A periodizacéo é o processo
de manipular as varidveis do treinamento para evitar
excessos, maximizar as adaptagdes ao treinamento e
alcangar supercompensagdo ou um efeito do treinamento.’
A abordagem cléssica para a periodizacdo é o treinamento
periodizado linear, que aparece nas diretrizes de exercicio
para pacientes cardiacos.? Esse tipo consiste em alto volume
inicial e baixa intensidade. Portanto, os resultados clinicos
e fisicos obtidos através do exercicio fisico periodizado nos
programas de reabilitagdo cardiopulmonar e metabdlica
poderiam ser aperfeicoados, melhorando a qualidade de
vida dos pacientes envolvidos.

Este estudo visou criar um modelo de periodizagdo
para a prescrigdo de exercicios destinados a pacientes com
DAC na fase II do programa de reabilitagdo cardiaca, e
comparar os resultados aqueles de pacientes submetidos
a um programa nao periodizado.

Métodos

Pacientes

Apbs aprovagao do projeto pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidad Catolica Pontifica do Parand
(434/2010), 534 pacientes encaminhados para o servigo de
reabilitagdo do Hospital Cardiol6gico Costantini (HCC)
foram avaliados.

O critério de inclusdo foi: homens submetidos a
interven¢do coronariana percutanea/angioplastia
ou apds infarto agudo do miocdrdio com fragdo de
ejecdo ventricular esquerda = 50% (avaliada por
ecocardiografia transtordcica) e estratificados como de
baixo ou moderado risco para a prdtica de exercicio
de acordo com a Sociedade Americana de Reabilitacdo
Cardiopulmonar e Prevengéo.'® Os critérios de exclusdo
foram: lesGes musculoesqueléticas induzidas por
exercicio, falha em completar as 36 sessdes e/ou
complicacdes cardiovasculares que levem a interrupgéo
do programa de exercicio. Os pacientes estratificados
como de baixo ou moderado risco segundo o Colégio
Americano de Medicina Esportiva,'’ foram submetidos
a uma consulta médica admissional.

Apés avaliagdo, 62 pacientes que atenderam ao critério
de inclusdo foram selecionados.

Resultados das medidas

Teste de esfor¢o cardiopulmonar

O TECP foi realizado por médico do HCC usando
um analisador de gases (Cortex, modelo Metalyzer3B),
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uma esteira elétrica (Inbramed, modelo Inbrasport
Super ATL) e um programa de computador (Ergo
PC Elite). O TECP escolhido foi um protocolo de
rampa individualizado para cada paciente, com
medida de pressdo arterial a cada 3 minutos com
esfigmomandmetro analdgico (Missouri) e estetoscépio
(BD). Além disso, o tracado eletrocardiogréfico foi
monitorado com eletrodos (3M) durante toda a fase
de resisténcia e o perfodo de recuperacdo. Os volumes
e gases (O, e CO,) foram calibrados antes dos testes.
O método V-slope foi usado para determinar o primeiro
limiar ventilatério (LV1). O segundo limiar ventilatério
(LV2) foi determinado pelo ponto de compensagao
respiratdria, isso é, a transi¢do entre os sistemas aerébio
e anaerébio no TECP. Nesse momento, a produgdo de
CO, perde a linearidade, aumenta exponencialmente
e excede o consumo de oxigénio (VO,). Esse ponto foi
considerado o LV2. Consumo maximo de oxigénio foi
estabelecido a partir da média obtida durante os tltimos
30 segundos do exercicio.

Teste de uma repeticao maxima

O teste de 1RM foi realizado por um dos instrutores
do servico de reabilitagdo do HCC. Foi definido como a
carga mais pesada que pode ser movida em um exercicio
com apenas uma repeti¢do. Antes de iniciar o teste, todos
os individuos realizaram um aquecimento geral de 5
minutos pedalando e, entdo, fizeram dez repeti¢es sem
carga adicional para ajustar a velocidade e o d4ngulo do
movimento. Primeiro, o instrutor explicou como executar
cada movimento. O teste de 1RM foi realizado utilizando
os grandes grupos musculares (quddriceps, isquiotibiais,
peitoral, biceps, triceps e grande dorsal), aumentando-
se o peso em 5 kg a cada repeticdo, com 3-5 minutos de
descanso entre as elevagdes apos trés a quatro tentativas
subsequentes. O teste foi interrompido quando o paciente
ndo conseguiu completar uma repeticio com a carga
proposta, sendo, nesse caso, a carga anterior considerada
a ideal. A estacdo de musculacdo Movement Mega II
foi usada para o teste nas seguintes posigdes: cadeira
extensora, flexdao de perna, adugdo e abdugdo do quadril,
supino plano, rosca biceps e triceps e pulley alto costas.

Avaliacao da composicao corporal

A composi¢do corporal (CC) foi avaliada por
um instrutor de reabilitacdo. O protocolo Faulkner
foi composto pela medida de seis circunferéncias
(panturrilha, coxa, brago, antebrago, quadril e abdome)

e quatro pregas cutdneas (abdominal, suprailfaca,
subescapular e tricipital)."

Usou-se uma trena antropométrica (Wiso modelo R88)
combinada a um adipémetro (Cescorf). A porcentagem
de gordura, a massa corporal ideal e as massas magra e
gorda foram calculadas usando a equagéo de Faulkner.”

Os voluntdrios foram reavaliados apés 36 sessdes
(consulta médica admissional + TECP + 1RM + CCQC).

Desenho do experimento

Trata-se de estudo randomizado e controlado,
incluindo 62 pacientes do sexo masculino aleatoriamente
designados para dois grupos: grupo de treinamento
néo periodizado (GNP, n = 33); e grupo de treinamento
periodizado (GP, n=29). A designagédo dos pacientes para
os grupos deu-se as cegas, utilizando-se envelopes com
papéis onde se liam GP ou GNP, mantidos em seguranca
por um individuo independente (Figura 1).

Protocolos de treinamento

Todos os individuos dos dois grupos foram submetidos
aTA e TR por 12 semanas, com 3 sessdes por semana (36
sessdes) em dias ndo consecutivos.

O TA foi conduzido em esteira elétrica (Movement
modelos RT250, LX160 e LX150), enquanto para o TR,
usaram-se caneleiras, alteres e aparelhos de tonificacdo
muscular (estagdo de musculagdo Movement Mega II).

Protocolo de resisténcia

Realizou-se TR com duas sessdes para os membros
inferiores e uma sessdo para os membros superiores.
Portanto, o treinamento consistiu de 24 sessdes de
TA em esteira elétrica e exercicio de resisténcia de
membros inferiores, e outras 12 sessdes de TA em
esteira elétrica e exercicio de resisténcia de membros
superiores. Assim, a cada duas sessdes consecutivas
de esteira + exercicio de resisténcia de membros
inferiores seguiu-se uma sessdo de esteira + exercicio
de resisténcia de membros superiores.

A selecdo de exercicios para TR foi similar nos dois
grupos e incluiu: extensdo de perna, flexdo de perna,
flexdo do quadril, flexdo do joelho, adugéo e abdugéo
do quadril, plantiflexdo do tornozelo e flexdo do
quadril associada a flexdo do joelho, flexdo e extensédo
do cotovelo, abdugdo do ombro, adugédo das escdpulas,
flexdo anterior do ombro, exercicio de péndulo para
decoaptacdo da articulacdo do ombro, supino plano,
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534 pacientes avaliados pelo
servigo de reabilitagdo do hospital
universitario

Consulta de reabilitagdo médica, teste
de esforgo cardiopulmonar, teste de 1
RM e composicao corporal

62 atenderam aos
critérios de inclusao:

coronariopatas com
FEVE = 50%

62 pacientes randomizados (1:1)

GNP (n = 33)
Desisténcia (n=1)

Reavaliados
(n=32)

Figura 1 - Desenho do estudo.

GP: grupo de treinamento periodizado; GNP: grupo de treinamento nio periodizado; FEVE: fragdo de ejecio ventricular esquerda; RM: repeticdo maxima.

GP (n=29)
Desisténcia (n = 1)

Reavaliados
(n=28)

puxador para as costas, rosca biceps e triceps e pulley
alto costas. Os dois grupos fizeram trés séries de 15
repeti¢des de cada exercicio, tendo a intensidade do
TR variado de 30% a 50% das cargas obtidas no teste
de IRM. A diferenga entre os dois grupos foi que, no
GP, a intensidade aumentou progressivamente em cada
microciclo (quatro semanas) e, no GNP, a intensidade
aumentou conforme a resiliéncia do paciente (Tabela 1).
Seguindo a recomendacdo do Colégio Americano de
Medicina Esportiva,'® os intervalos de descanso entre as
séries variaram de 1 a 2 minutos.

Protocolo aerébio

A intensidade do TA na esteira elétrica para os dois
grupos foi definida a partir dos resultados obtidos no
TECP. A frequéncia cardiaca (FC) correspondente ao
LV1 foi definida como o limite inferior de FC de treino
(FCLV1), enquanto a FC correspondente ao LV2 foi
definida como o limite superior de FC de treino (FCLV2).
O intervalo entre FCLV1 e FCLV2 correspondeu a
intensidade ideal de treino para cada paciente, conhecida
como zona-alvo (ZA).3

Os dois grupos comegaram o programa de TA com
25 minutos de atividade assim divididos: 5 minutos
de aquecimento, 15 minutos de treinamento na ZA
e 5 minutos finais de cool down. A cada trés sessdes,
adicionavam-se 5 minutos ao treinamento na ZA. Da 10°
a 36" sessdo, o tempo total de trabalho foi de 40 minutos,
30 dos quais na ZA. Os 5 minutos de aquecimento e cool
down foram mantidos nas 36 sessdes.

O GNP treinou nas 36 sessdes dentro da ZA proposta e
prescrita conforme a FC (correspondendoaLV1e LV2 do
TECP) sem previsédo de progressdo de carga. O paciente
escolheu a intensidade de treinamento, contanto que
estivesse na ZA (Figura 2A).

O TA do GP foi dividido em dois microciclos de 18
sessdes. Primeiro, determinou-se a FC média (FCM) entre
a FCLV1 e a FCLV2, obtida a partir da férmula: FCM =
(FCLV2-FCLV1)/2. A intensidade do treinamento até
a 187 sessdo foi determinada por FCLV1 + FCM, sendo
designada zona-alvo 1 (ZA1). A segunda zona-alvo (ZA2)
foi determinada pelo intervalo entre FCLV1 + FCM e
FCLV2. Por exemplo, se o paciente apresentou FCem LV1
de 100 bpm e de 130 bpm em LV2, a ZAl foi o intervalo
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Tabela 1 - Programas de treinamento de resisténcia
e aerébio no grupo de treinamento ndo periodizado
(GNP) e no grupo de treinamento periodizado (GP)

Per.iOdos de Séries Repeti¢oes Carga
treinamento (%1RM)
Treinamento de resisténcia
GNP
Semanas 1 - 12 3 15 30-50%
GP
Semanas 1 - 4 3 15 30%
Semanas 5 - 8 3 15 40%
Semanas 9 - 12 3 15 50%
Treinamento aerébio Intensidade

GNP

Semanas 1 -12 FCLV1 a FCLV2
GP

Semanas 1 -6 FCLV1

Treinamento intervalado (2 min

Semanas 7 - 12 .
FCLV1+FCM, 1 min FCLV2)

FCLV1: frequéncia cardiaca no limiar ventilatério 1; FCLV2:
frequéncia cardiaca no limiar ventilatorio 2; FCM: frequéncia
cardiaca média.

entre 100 e 115 bpm, e a ZA2 foi o intervalo entre 115 e
130 bmp. Depois da 187 sessdo, comegou o treinamento
intervalado, com 2 minutos na intensidade com FCM e
1 minuto com FCLV2.

Portanto, a diferenca entre os modelos de TA propostos
baseou-se na progressdo da carga, issoé, foi predeterminada
no GP (18" sessdo), regulada pelo aumento da FC de treino
e mudanga dentro da ZA (ZA1 para ZA2), enquanto no
GNP, a intensidade foi regulada apenas pelo paciente,
sempre entre ZAl e ZA2 (Tabela 1). Os pacientes do GNP
e do GP treinaram com um monitor de FC convencional
(Oregon modelo HR102). Além disso, os instrutores
checaram regularmente a FC com oximetro digital (Nonin).
E importante frisar que pacientes coronariopatas de baixo
risco para a prética de exercicio foram instruidos a treinar
entre os limiares ventilatérios, seguindo a recomendacao
da Sociedade Brasileira de Cardiologia.®

Ao longo das 36 sessdes de treinamento do GNP, os
critérios de seguranga e os limites de intensidade foram
respeitados, com as cargas para o TR variando de 30% a

50% do teste de 1IRM, e observando-se os limites da ZA para
o TA. Além disso, o volume do treinamento foi mantido,
realizando-se trés séries de 15 repeti¢des para cada exercicio
localizado e um tempo mdaximo de 40 minutos de TA a
partir da 10" sessdo. Tais limites foram apresentados aos
pacientes, que definiram suas cargas ideais de treinamento
de acordo com suas zonas de conforto e foram orientados
pelo instrutor quanto a implementagdo dos movimentos.

No GP, a prescricdo dos exercicios foi periodizada.
Esse grupo realizou o mesmo volume de treinamento
com os mesmos intervalos de intensidade prescritos
para o GNP, mas tendo a prescri¢do organizada
por tempo. Assim, criaram-se trés macrociclos de
treinamento, o primeiro conhecido como adaptagéo,
o segundo como fundamental e o terceiro como especifico.
Cada macrociclo, que teve um objetivo diferente, foi
composto por 12 microciclos, sendo cada microciclo
definido como um grupo de trés aulas ou sessdes de
treinamento. O objetivo do macrociclo de adapatacéo foi
melhorar a coordenacdo neuromuscular e a adaptagéo
cardiopulmonar. O objetivo do macrociclo fundamental
foi melhorar o limiar ventilatério e o recrutamento de
fibra muscular. E o objetivo do macrociclo especifico foi
melhorar o VO, pico (Figura 2) e a forca de resisténcia.

Analise de dados

Os resultados obtidos neste estudo foram expressos
como médias, medianas, valores minimo e maximo e
desvios-padrido (varidveis quantitativas) ou frequéncias
e porcentagens (varidveis qualitativas). Os dados foram
avaliados quanto a distribui¢do normal usando o teste
de Kolmogorov-Smirnov. Os grupos foram comparados
quanto as varidveis quantitativas usando o teste ¢
de Student para amostras dependentes ou teste ndo
paramétrico de Mann-Whitney. Quanto as varidveis
qualitativas, as comparagOes foram realizadas com o
teste exato de Fisher ou o teste qui-quadrado. O teste ¢
de Student ou o teste ndo paramétrico de Wilcoxon foi
usado para comparar os momentos de avaliagdo no caso
de amostras pareadas. Para comparar os grupos e os
momentos de avalia¢do (inicial x final), considerou-se um
modelo de andlise de varidncia com um fator de medidas
repetidas (split-plot). Todas as varidveis que apresentaram
significativa interagdo entre o grupo e o momento de
avaliacdo foram analisadas comparando-se os grupos
em cada momento, e os momentos de avalia¢do dentro
de cada grupo, onde os valores de p < 0,05 indicaram
significancia estatistica. O programa Statistica versado 8.0
foi usado para a andlise dos dados.



Int J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)393-404
Artigo Original

Macedo et al.

Modelo periodizado para prescricdo de exercicios

Grupo nao periodizado

FC
média
(BPM)

SESSOES
MACROCICLOS

12 -122
ADAPTACAO

COORDENAGAO

OBJETIVOS DO TREINAMENTO NEUROMUSCULAR

MICROCICLOS

TREINAMENTO AEROBIO FCLVA

Tempo (min)

TREINAMENTO DE
RESISTENCIA

% teste de 1 RM

Modelo de prescri¢ao de exercicio.

PROGRESSAO DA CARGA

Figura 2 - Modelo de periodizagio da prescrigdo de exercicio. A, B- Variac¢do da frequéncia cardiaca no treinamento aerébio. C-

RM: repeticdo maxima; FCLV1: limite inferior de frequéncia cardiaca de treino; FCLV2: Limite superior de frequéncia cardiaca de treino.

Grupo periodizado

FC
média
(BPM)

Progressao da carga na 182 sesséao

132 - 24° 257 - 362
FUNDAMENTAL ESPECIFICO

MELHORA NO LIMIAR MELHORA NO
ANAEROBIO VO, PICO

2 MIN FCLV1 - 1 MIN FCLV2

PROGRESSAO DA CARGA

Resultados

Caracteristicas basais

Um paciente do GNP e outro do GP ndo completaram
as 36 sessoes de exercicio. Assim, um total de 60 pacientes
(GNP n = 32 e GP n = 28) foi reavaliado.

A Tabela 2 mostra as caracteristicas basais dos 60
pacientes que atenderam ao critério de inclusdo. Todas

as varidveis avaliadas apresentaram distribuicdo
normal (teste de Kolmogorov-Smirnov, p > 0,05)
(Tabela 2).

Eventos adversos durante o periodo de tratamento

Nao foram registraram eventos adversos significativos

durante o periodo de treinamento.
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Tabela 2 - Caracteristicas basais da populacio do

estudo

Caracteristicas GP GNP
n (homens) 28 (100%) 32 (100%)
Idade + DP, anos 55,89 + 8,2 62,4+11,8
Fragédo de ejegdo ventricular 65,5755 66,09 5,7
esquerda, ** %
Indice de massa corporal 282 +3,5 289+4,4
Circunferéncia abdominal 100,7 £9,0 101,0+£10,6

Historia familiar positiva/
doenga cardiovascular

Dislipidemia
Obesidade
Sedentarismo
Estresse
Tabagismo
Diabetes mellitus

Hipertensao

20 (71,5%)

27 (96,7%)
12 (42,8%)
22 (78,5%)
25 (89,2,8%)

4(14,2%)

5(17,8%)

12 (42,8%)

Estratificagdo de risco para exercicios

risco baixo

risco moderado
Localizagdo anatdmica da lesao

Corondria direita

Descendente posterior

Tronco de corondria
esquerda

Descendente anterior
Diagonal
Circunflexa
Marginal
Artérias com stents implantados
Corondria direita
1 stent
2 stents
3 stents
Descendente posterior
1 stent
Tronco de corondria esquerda

1 stent

21 (75%)

8(21,6%)

5(14,2%)

0

2(7,1%)

18 (64,2%)
5(17,8%)
6 (21,4%)

0

4(14,2%)

1(3,5%)

1(3,5%)

2(7,1%)

24 (80%)

32 (100%)
22 (68,75%)
25 (78,1%)
22 (68,75%)
8 (25%)
3(9,3%)

15 (46,8%)

25 (78,1%)

3(8.1%)

Descendente anterior

1 stent 16 (57,1%)
Diagonal
1 stent 1(2,7%)
Circunflexa
1 stent 6 (21,4%)
2 stents 6 (21,4%)
Marginal
1 stent 0
larizacio miocardi
i:;a;;l;;: zagdo miocérdica 1G,5%)
Cirurgia pfévi? de o 2(71%)
revasculariza¢do miocdrdica
Angioplastia anterior 5(14,2%)

Medicagoes, %

Antiagregantes plaquetdrios 28 (100%)

Anticoagulantes 28 (100%)
Anti-hipertensivos 13 (46,4%)
Betabloqueadores 26 (92,8%)

GP: grupo de treinamento periodizado; GNP: grupo de treinamento
ndo periodizado; DP: desvio-padrdo. ** Obtido por ecocardiografia
transtordcica; t Dose-padrio de medicagdo.

Parametros de composicao corporal

Néo se observou diferenga significativa entre os
grupos. Dentro de cada grupo, entretanto, houve uma
diferenca significativa em todas as varidveis do GP, mas
apenas na porcentagem de gordura acima do ideal no
GNP (Tabela 3).

Teste de esfor¢o cardiopulmonar

Os dois grupos ndo diferiram significativamente
quanto aos valores basais das varidveis cardiopulmonares.
Entretanto, observaram-se alteragdes significativas ap6s
o treinamento na capacidade funcional alcangada, no VO,
pico e no VO, para o LV1 e o LV2, com superior efeito
de treinamento para o GP. Além disso, houve diferenga
significativa dentro dos grupos quanto a capacidade
funcional alcangada, ao VO, pico, ao VO, no LV1, ao
VO, no LV2 e a velocidade no LV2 nos dois grupos
comparando-se os valores antes e depois do treinamento.
Na comparagdo entre os grupos, notou-se diferenca
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Tabela 3 - Parimetros de composic¢do corporal

GP (n =28) GNP (n =32)
Grupo p p
Pré Pés Pré Pés
Gordura corporal (%) 24,0 +3,5 21,9+3,6 0,03* 239+44 229+4,1 0,34
Gordura acima do ideal (%) 6,7+3,2 48+29 0,02* 5,6 +5,7 45+5 0,42
Massa corporal (kg) 859 +11,7 77,4+9,7 0,02* 83,9+15,1 83,2 +14,9 0,84

GP: grupo de treinamento periodizado; GNP: grupo de treinamento ndo periodizado. *p < 0,05 (teste t de Student) diferengas intra-grupo.

Tabela 4 - Teste de esfor¢o cardiopulmonar

GP (n =28) GNP (n = 32)
Grupo P P
Pré Pés Pré Pés

CFA (% do valor previsto) 88,7 +12,4 101,9 £ 13,8" 0,00* 80,2+ 15,3 86,5 +12,2* 0,00*
VO, pico (ml/kg/min™) 27,2+6,3 31,5+7,3 0,00* 229+57 24 6 0,00*
VO, LV2 23,64 +4,8 27,7 + 3¢ 0,00* 199+54 21,6 £ 54" 0,04*
VO, LV1 17,0+£2,3 20,7 £2,3 0,00* 158+3,5 16,4 + 3,4* 0,23
FC méxima alcangada 159,7 £ 22 162,6 £ 18,5 0,30 138,3 + 18,3 136,1 £ 18,6 0,33
FCLV2 169,9 +21 141,9 £20,5 0,39 119,2 £ 16,2 118,8 £ 15,8 0,86
FCLV1 110 +£ 14,5 114,3 +15,7 0,10 100 + 15,6 96,1 + 20,6 0,29
Velocidade méxima

alcancada (km /h) 8§2+t24 88+24 0,05* 68+1,9 72+19 0,19
Velocidade LV2 (km/h) 71+1,8 79+1,8 0,05* 57+15 63+1,3 0,02*
Velocidade LV1 (km/h) 54+14 6+19 0,06 45+13 48+1 0,12
% inclinagdo max (graus) 13+6,1 14,3+ 6,1 0,12 12,3+4,4 13,8 +4,3 0,12
% inclinagdo LV2 (graus) 12+54 12,5+6,6 0,45 103 +4 12,2+3,3 0,01*
% inclinagdo LV1 (graus) 8,4+4,2 9,6+5,2 0,14 74+32 87+3 0,05*

GP: grupo de treinamento periodizado; GNP: grupo de treinamento ndo periodizado; CFA: capacidade funcional alcangada; FC: frequéncia cardiaca;
*Diferenca intragrupo (teste t de Student para amostras dependentes, p <0,05); *Diferenca entre os grupos (teste t de Student, p < 0,05).

significativa na velocidade méxima alcangada no GP e
na inclinagdo no LV1 e no LV2 no GNP (Tabela 4).

Funcao musculoesquelética

Comparando-se antes e depois do treinamento, a
avaliacdo dos parametros de for¢ca muscular dentro
dos grupos mostrou uma significativa melhora.
A comparacdo entre os grupos ndo mostrou diferenca
significativa (Tabela 5).

Discussao

Os achados deste estudo foram: melhora superior
de gordura corporal, percentual de gordura acima do
ideal e massa corporal, VO, pico e VO, no LV1 e LV2
no GP; e melhora da forca muscular nos dois grupos.
O treinamento periodizado é sugerido na maioria das
diretrizes recentes.>® Entretanto, a superioridade do
treinamento periodizado (TR e TA) foi pouco estudada
em pacientes com DAC.
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Tabela 5 - Comparacdes da forca muscular intra- e intergrupo
GP GNP
Grupo P P
Pré Pés Pré Pés

Cadeira extensora (kg) 13,5+5,5 24,0+8,3 0,00* 10,4+5 20,6 +8,4 0,00*
Flexdo de perna (kg) 79+33 14,1+43 0,00* 6,5+3 11+6,5 0,00*
Supino plano 12,6 +4,5 21,2+6,5 0,00* 9,7+5 18,2+ 6,9 0,00*
Triceps 89136 155+4,4 0,00* 72+35 12,3+3,5 0,00*
Biceps 84125 13,3+ 3,4 0,00* 72+31 11,4+3,6 0,00*
Pulley alto costas 15,5+5,7 285+79 0,00* 11,8+7,2 239+114 0,00*

* Diferenga intra-grupo (teste t de Student para amostras dependentes, p < 0,05).

O principal achado deste estudo foi que o programa
de exercicio periodizado foi superior ao convencional
em relagdo ao aumento do VO, pico para coronariopatas
participando de um programa de reabilitagdo. O VO, pico
acha-se intimamente associado com morbimortalidade
em cardiopatas.'® Essa informacdo é muito importante,
pois a periodizacdo ainda néo é parte dos programas de
reabilitacdo de pacientes com DAC."” Além disso, o VO,
pico é reconhecidamente o melhor indicador de sobrevida
nessa populagdo.”? Logo, a inclusdo da periodizacdo
como fundamental para a prescri¢do de exercicio em
programas de reabilitacdo cardiaca pode melhorar os
resultados do VO, pico.

Teste de esfor¢o cardiopulmonar

Os dois grupos de treinamento mostraram melhoras
no VO, pico e no VO, do LV2, mas apenas o GP
apresentou significativo aumento no VO, do LV1. O VO,
pico é um preditor independente de morbimortalidade
em pacientes com DAC.® Na comparagdo entre grupos,
o GP mostrou um significativo efeito em comparacio
ao GNP. Os dois grupos apresentaram melhora em
sua capacidade funcional (% do valor previsto), com
diferencas mais significativas em favor do GP, atribuidas
a melhor estruturagdo da progressdo da carga nesse
grupo. A abordagem cldssica para a periodizacdo é
o treinamento periodizado linear, que aparece nas
diretrizes de treinamento para pacientes cardiacos,*® mas
nunca foi comparado ao treinamento ndo periodizado
nessa populagdo. O treinamento periodizado linear
apresenta funcao cardfaca e musculoesquelética superior
se comparado ao treinamento ndo periodizado para

atletas e individuos saudéaveis!®® e com rela¢do ao risco
cardiometabélico em adolescentes obesos.?* Ribeiro et
al.,® descreveram que, para iniciantes, os programas de
caminhada continuam sendo a modalidade mais prescrita
para pacientes com DAC, pois sdo seguros, controlados
e podem ser realizados em qualquer lugar.

A intensidade do TA do GNP foi moderada, entre
LV1 e LV2, isso é, entre as fases estdaveis minima e
maxima da produgdo de lactato.” Portanto, treinaram
durante quase todo o periodo (36 sessées) usando
predominantemente o sistema aerébio como fonte de
energia, sem gerar acidose, ndo sendo necessdria a
recuperacdo metabdlica durante a sessdo, permitindo
a manutengdo do treinamento continuo. Jolliffe et al.,!
realizaram uma meta-anélise envolvendo 8.440 pacientes
com 32 estudos randomizados e controlados. Concluiram
que o TA era seguro, melhorava a capacidade aerdbia
e reduzia a mortalidade, confirmando os achados do
presente estudo para o GP.

Os pacientes no GP treinaram no mesmo intervalo de
intensidade que aqueles do GNP (entre FCLV1 e FCLV?2).
Criou-se uma ZA de treinamento para os dois grupos
correspondendo ao intervalo de FC para o LV1 e 0 LV2,
mas a progressdo da carga foi organizada para o GP.
A intensidade do TA foi limitada a FCM até a 18" sessao,
sendo esse treinamento intervalado definido como o
ideal para melhorar o desempenho aerébio.? A melhora
do VO, do LV2 no GP foi atribuida a essa especificidade
do treinamento, que ndo ocorreu no GNP. A partir da
19? sessdo (metade do macrociclo fundamental), os
pacientes iniciaram o treinamento acima da FCM até a FC
correspondente ao LV2. Devido ao aumento da intensidade
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de treino, iniciou-se o treinamento intervalado no GP. A
partir do 5° minuto de caminhada na esteira, o paciente
treinou por 2 minutos préximo a FCLV1, seguindo-se 1
minuto préximo a FCLV2, mantendo-se esse esquema
alternado até completar 30 minutos de treino. Devido
a sua especificidade, tal intensidade de treino causou
maior aumento no VO, do LV2, um fato confirmado pelos
achados do presente estudo. E importante salientar que
esse TA intervalado, limitado pela fase estdvel maxima
da producdo de lactato, ja foi comprovado. Cornish
et al., publicaram uma meta-anélise envolvendo 213
pacientes de sete estudos randomizados, demonstrando
anecessidade de mais estudos para determinar os riscos e
beneficios do treinamento intervalado acima do LV2. Além
disso, os autores ressaltaram as diferentes metodologias
de prescrigdo, com pacientes iniciando o programa de
exercicio com séries de treinamento intervalado de alta
intensidade na maioria dos casos.” Acreditamos que a
periodizagdo permita maior padronizagdo das prescrigdes.

Composicao corporal

Os participantes do GP apresentaram redugdo da
massa gorda, da percentagem de gordura acima da ideal
e do peso corporal. Incrementos na massa corporal e
gordura corporal estdo associados com vdrias doengas
cronicas, como diabetes e doencga cardiovascular.?®

Estudos mostraram que o TA moderado promove
melhora da composi¢do corporal ®® Isso é importante
uma vez que a obesidade é considerada um relevante
fator de risco cardiovascular modificdvel.* A simples
melhora dos hébitos alimentares ndo é suficiente para
uma diminuic¢do rdpida e apropriada da massa gorda.
Logo, a associagdo de exercicio fisico é fundamental para
a redugdo do peso corporal e a manutencdo de longo
prazo dessas alteragdes.®" Estudos,?®% reconheceram
o exercicio aerébio como a forma de treinamento
mais adequada, pois promove efeitos positivos no
metabolismo da glicose e dos lipideos e diminuigdo
da gordura corporal, em associagdo com exercicios de
fortalecimento. Inoue et al.,* mostraram que a associagdo
de forca e TA foi mais eficiente do que apenas o TA para
melhorar o perfil lipidico e a resisténcia insulinica em
adolescentes obesos.

A melhora na capacidade aerébia ou tolerdncia ao
exercicio resulta em maior consumo de calorias para
manter a atividade, queimando, consequentemente,
mais gordura.* Lira et al.,* estudaram os efeitos
da intensidade e do tipo de exercicio nos perfis de

lipoproteinas, enfatizando o maior gasto de energia
obtido com a associacdo de volume e intensidade. Isso
justifica o achado de que o GP, com sua maior evolugio
cardiopulmonar e tolerdncia ao exercicio, apresentou
maior redugdo da gordura corporal. Isso resulta do fato
de que a melhora da capacidade aerébia aumenta o gasto
caldrico por sessdo, pois o paciente caminha mais no
mesmo intervalo de tempo.

Funcao musculoesquelética

Os dois grupos de treinamento apresentaram
significativa melhora na forga depois do periodo de
treinamento. Nesse caso, o GP apresentou vantagem.

Durante o periodo de adaptagdo, os pacientes
trabalharam com cargas equivalentes a 30% do méximo
determinado no teste de IRM. No periodo fundamental,
trabalharam com cargas equivalentes a 40%, e, no periodo
especifico, com 50%. Essa progressao organizada da carga
foi mais efetiva do que a progressao aleatéria usada para
o GNP. Isso poderia ser atribuido ao fato de que tais
cargas de treinamento baixas ndo recrutariam diferentes
fontes de energia e/ou tipos de fibras musculares.
Além disso, nas primeiras 12 semanas de treinamento,
o aumento da forga ocorre devido a adaptagdo neural e
ndo a hipertrofia, que independe da carga.®" O aumento
da forca observada nos dois grupos pode ter contribuido
para melhorar o VO, pico, a velocidade da caminhada e
a inclinacdo alcancada durante o TECP.”

Portanto, o estudo do treinamento é extremamente
importante para que os atletas alcancem alto desempenho
e os pacientes, como os cardiopatas, reduzam o risco de
mortalidade, o que tem alta relevancia social.

Conclusio

O presente estudo mostrou que, nos programas
de reabilitagdo cardiaca para pacientes com DAC, a
periodizagdo do treinamento pode melhorar os resultados
se comparado ao modelo convencional, ao se considerar
as seguintes varidveis: VO, pico, VO, para o LV2, VO,
para o LV1, porcentagem de gordura e peso corporal.
Esses achados sdo muito importantes para futuros estudos

envolvendo treinamento fisico e reabilitacdo cardiaca.

Acreditamos que, no presente momento, antes de
passar para estudos comparativos entre exercicios
continuos de intensidade moderada versus exercicios
intervalados de alta intensidade, deve-se incluir a
periodizacdo como ferramenta de prescrigdo para
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aprimorar os resultados da intervencdo ou tratamento
com exercicio fisico para individuos com DAC.

Limita¢oes do estudo

O pequeno niimero de pacientes avaliados e o uso do
protocolo de Faulkner para avaliar composigdo corporal
sdo limitagdes deste estudo. Nado foram avaliados os
marcadores inflamatdrios nem o estresse oxidativo, nem
realizada a reducio dos medicamentos para hipertensao.
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Resumo

Fundamentos: A identificagdo da doenga arterial periférica (DAP) pode atenuar a progressdo e suas complicagdes
adicionais, uma vez que a DAP é um fator de risco para mortalidade geral e cardiovascular.

Objetivo: Avaliar a prevaléncia de DAP na populagdo do Estudo Coragdes de Baependi e investigar fatores de risco
associados em diferentes grupos etdrios.

Métodos: Foram selecionados 1.627 individuos (ambos os sexos e idade entre 18 e 102 anos) residentes no municipio
de Baependi (Minas Gerais, Brasil). Os parametros antropométricos e bioquimicos foram avaliados por meio de
protocolos padrdes. O nivel de atividade fisica foi determinado pelo Questiondrio Internacional de Atividade
Fisica - Versdo Curta (IPAQ-SF). A triagem da DAP foi realizada pelo indice tornozelo-brago (ITB). O nivel de
significancia estatistica adotado nas andlises foi de 5%.

Resultados: Na populagéo total, a prevaléncia de DAP foi de 1,05% e atingiu 5,2% ap6s os 70 anos de idade. A
frequéncia e intensidade do tabagismo foram maiores nos individuos com DAP. Uma histéria prévia de infarto do
miocdrdio e maior prevaléncia de hipertensdo, diabetes, obesidade e sedentarismo também estiveram associados
a DAP. Além disso, a DAP foi mais frequente em negros que em brancos. Apés andlise multivariada, a idade,
diabetes, tabagismo e inatividade fisica permaneceram independentemente associados a DAP.

Conclusdo: A prevaléncia de DAP foi baixa e claramente aumentou com a idade em nossa amostra de uma
populagéo rural brasileira. Além disso, os principais fatores de risco para DAP foram tabagismo, sedentarismo,
diabetes e idade. (Int J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)405-413)

Palavras-chave: Doenga Arterial Periférica / prevaléncia, Fatores de Risco, Populagdo Rural, Tabagismo, Indice
Tornozelo-Brago.

Abstract

Background: The identification of peripheral artery disease (PAD) can help prevent further progression of the disease and additional
complications, considering that this condition is a risk factor for all-cause mortality and cardiovascular death.

Objective: To assess the prevalence of PAD in the Baependi Heart Study and investigate associated risk factors in different age groups.

Methods: A total of 1,627 individuals (of both genders and aged 18 - 102 years) residing in the municipality of Baependi (Minas Gerais,
Brazil) were selected for this study. Anthropometric and biochemical parameters were evaluated by standard techniques. Physical activity
level was determined by the International Physical Activity Questionnaire - Short Form (IPAQ-SF). The screening of PAD was performed by
determination of the ankle-brachial index (ABI). The level of statistical significance was set at 5%.

Results: In the overall sample, the prevalence of PAD was 1.05%, and reached 5.2% after the age of 70 years. The frequency and intensity of
smoking were higher in individuals with PAD. A prior history of myocardial infarction and a higher prevalence of hypertension, diabetes,
obesity, and sedentary lifestyle were also associated with PAD. In addition, PAD was more frequent in blacks than whites. In multivariable
analysis, age, diabetes, smoking, and physical inactivity remained independently associated with PAD.
Conclusion: The prevalence of PAD was low and increased clearly with age in our sample from a Brazilian rural population. Furthermore,
the main risk factors for PAD in the investigated sample were smoking, sedentary lifestyle, diabetes mellitus, and age. (Int | Cardiovasc Sci.
2018;31(4)405-413)
Keywords: Peripheral Arterial Disease / prevalence; Risk Factors; Rural Population; Tobacco Use Disorder; Ankle-Brachial Index.
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Prevaléncia de doenca arterial periférica

Introducao

A doenga arterial periférica (DAP) é classicamente
definida como uma condigdo que afeta artérias nédo
cardiacas e ndo cranianas, principalmente devido a
aterosclerose, levando a obstrugdo parcial de artérias
periféricas, reduzindo a perfusdo para os tecidos irrigados
por essas artérias.’* Embora a DAP seja assintomaética na
grande maioria dos pacientes, a doenga pode progredir com
sintomas clinicos (como claudicacdo) e, eventualmente,
levar a necrose tecidual. A identificacdo da DAP pode
ajudar a prevenir a progressdo da prépria doenga e de
complicagdes adicionais, considerando que esta condicado
é um fator de risco para mortalidade por todas as causas®®
e morte cardiovascular,®>*”° incluindo a doenca arterial
coronariana®*” e o acidente vascular cerebral.>” A DAP é
também uma das principais causas de comprometimento
da qualidade de vida, comprometimento que por sua vez
piora ainda mais com a progressdo da doenca.'**! Portanto,
a informacédo sobre a prevaléncia da DAP é importante
para permitir um planejamento adequado dos cuidados
em satde publica. Recomendagdes para identificar e
manejar esta condi¢do foram publicadas por sociedades

médicas internacionais.!*

Estudos epidemiolégicos determinaram a prevaléncia
da DAP na populacédo geral, que varia entre 4-10%;>%
no entanto, hd um claro aumento na prevaléncia com
o aumento da idade,'®171%* com taxas tdo altas quanto
20% acima dos 70 anos.'*® Dados sobre a prevaléncia
de DAP na populagdo geral brasileira sdo escassos.
Apenas um grande estudo multicéntrico avaliou a
prevaléncia da DAP e encontrou uma alta taxa (10,5%)
em 1.159 individuos na populagéo geral.”® Outros estudos
investigaram a prevaléncia de DAP especificamente em
japoneses-brasileiros®* e em uma pequena amostra de
pacientes com diabetes.” Portanto, sdo necessdrios outros
estudos amplos para melhor avaliar a prevaléncia da
DAP e compreender os fatores de risco associados a esta
condi¢do na populagédo geral brasileira.

O Estudo Coragdes de Baependi é um estudo de coorte
brasileiro em curso, estabelecido em 2005 para investigar
fatores de risco cardiovascular e herdabilidade.” O estudo
agora expandiu para incluir outras investigacdes, como
poligrafia noturna, variabilidade da frequéncia cardiaca,
velocidade da onda de pulso, monitorizagdo ambulatorial
da pressdo arterial de 24 horas, eletrocardiografia
(Holter) de 24 horas e avaliacdo da idade vascular por
pletismografia. Utilizando os dados coletados de 2010
a 2013 do projeto de pesquisa acima mencionado, o

presente estudo teve por objetivo avaliar a prevaléncia da
DAP einvestigar fatores de risco associados em diferentes
faixas etdrias.

Meétodos

Amostra do estudo

z

O Estudo Coragdes de Baependi é um estudo
epidemiolégico genético de fatores de risco de doenga
cardiovascular, com um desenho longitudinal, cuja
metodologia ja foi previamente descrita.”® Para a presente
andlise, realizamos uma avaliagdo transversal dos dados
coletados na segunda visita do protocolo (entre 2010 e
2013). O estudo convidou 2.072 individuos (de ambos
sexos e entre 18 a 102 anos), distribuidos em 109 familias
residentes no municipio de Baependi, uma cidade em
uma drea rural (752 km?, 18.072 habitantes) localizada no
estado de Minas Gerais, Sudeste do Brasil. Destes, 1.634
participantes foram selecionados na visita clinica para
serem submetidos a rastreamento para DAP. O protocolo
do estudo foi aprovado pelo comité de ética do Hospital
das Clinicas (SDC: 3485/10/074), Universidade de Sao
Paulo, Brasil. Todos os procedimentos envolvidos nesse
estudo estdo de acordo com a Declaracgdo de Helsinki de
1975, atualizada em 2013. O consentimento informado
foi obtido de todos os participantes incluidos no estudo.

Avalia¢oes antropométricas

Os parametros antropométricos foram medidos de
acordo com um protocolo padrdo.” A altura foi medida
em centimetros e o peso em quilogramas, com uso de
uma balanca digital calibrada. O indice de massa corporal
(IMC) foi calculado como o peso corporal (kg) dividido
pela altura ao quadrado (m?). A circunferéncia de cintura
foi medida no ponto médio entre a margem da dltima
costela e a crista iliaca com o individuo em pé e durante
o ponto méximo de expiragdo normal. A obesidade foi
definida como um IMC = 30 kg /m?.

Medidas de pressao arterial

A pressdo arterial foi medida com um
esfigmomanometro digital padrao (OMRON, OMRON
Eletronica do Brasil Ltda., SP, Brasil) no brago esquerdo
ap6s 5 minutos de repouso, com o individuo na posicdo
sentada. A pressdo arterial sistdlica (PAS) e diastélica
(PAD) foi calculada a partir de trés leituras (valor médio
de todas as medidas), com um intervalo minimo de 3
minutos.?® A hipertensdo foi definida como uma PAS
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média > 140 mmHg e/ou uma PAD > 90 mmHg e/ou
uso de fdrmaco anti-hipertensivo.”

Avaliac¢oes bioquimicas

Os niveis sanguineos de triglicerideos, colesterol
total, colesterol da lipoproteina de alta densidade
(HDL-C), colesterol da lipoproteina de baixa densidade
(LDL-C) e glicemia de jejum foram avaliados por
técnicas padrdes em amostras de sangue de jejum de
12h.* Os niveis de hemoglobina glicosilada (HbA1c)
foram determinados por cromatografia liquida de alta
performance (National Glycohemoglobin Standardization
Program, EUA). O diagndstico de diabetes mellitus
foi estabelecido na presenga de glicemia de jejum >
126 mg/dL, HbAlc>6,5%, ouusode drogas antidiabéticas.
A hipercolesterolemia foi definida como um nivel de
colesterol total = 240 mg/dL.

Avaliacao de fatores de risco e depressao

O nivel de atividade fisica foi determinado pelo
Questiondrio Internacional de Atividade Fisica - Versao
Curta (IPAQ-SF). O estilo de vida sedentario foi
identificado com base na duracdo de atividade fisica
inferior a 10 minutos/dia na semana anterior.

As informagdes sobre histéria médica (angina
pectoris, infarto do miocdrdio, acidente vascular cerebral,
insuficiéncia renal e depressdo) e fatores de risco
ambientais, como tabagismo e consumo de élcool, foram
avaliados através de um questiondrio preenchido por cada
participante. O questiondrio foi baseado no instrumento
epidemiolégico World Health Organization’s Multinational
Monitoring Trends and Determinants in Cardiovascular Disease
(MONICA),* e foi aplicado e preenchido por auxiliares de
pesquisa treinados especificamente para esta tarefa.

Rastreio da doenca arterial periférica

A triagem da DAP foi realizada pelo indice tornozelo-
braco (ITB), que foi medido por um tnico examinador
treinado e com uso de um esfigmomanometro (Heidji,
Brasil) com um manguito adequado para a circunferéncia
dos membros e um aparelho portdtil de Doppler de
10 MHz (DV 610B, MEDMEGA, SP, Brasil).

O ITB foi determinado para cada membro inferior
pela relacdo entre a PAS mais alta obtida no tornozelo
(artérias tibial posterior e dorsal do pé) e a maior PAS
obtida nos membros superiores (artéria braquial).!*!*
A metodologia do teste e a classificagdo ITB foram baseadas

nas recomendacées do American College of Cardiology
/ American Heart Association (ACC/AHA).1213 Valores
de ITB entre 0,91 e 1,39 foram considerados normais.
Valores < 0,90 foram considerados compativeis com DAP
e valores > 1,40 foram considerados inconclusivos para
DAP e foram excluidos da anaélise.

Analise estatistica

As varidveis categdricas foram comparadas com o teste
do qui-quadrado e estdo apresentadas como porcentagem,
enquanto as varidveis continuas sdo apresentadas como
média *+ desvio padrdo. A normalidade dos dados
foi confirmada com o teste de Kolmogorov-Smirnov.
O teste t de Student ndo pareado foi realizado para analisar
dados demogréficos, hemodindmicos e bioquimicos de
acordo com a ocorréncia ou ndo de DAP. Uma vez que
o valor de corte para o diagnéstico de DAP baseado no
ITB estd bem estabelecido na literatura, nés realizamos
andlises de regressdo logistica univariada e multivariada
para determinar a associacdo entre DAP (ITB < 0,9) como
varidvel dependente e idade, hipertenséo, diabetes, infarto
do miocdrdio, tabagismo e estilo de vida sedentdrio
como varidveis preditoras. As andlises estatisticas foram
realizadas com o programa SPSS (versdo 19) (Chicago, IL,
EUA), com o nivel de significdncia estabelecido em 5%.

Resultados

Um total de 1.634 individuos foram rastreados para
DAP. Sete individuos apresentaram ITB acima de 1,4 e
foram excluidos da andlise. Portanto, 1.627 voluntérios
foram incluidos no estudo. A idade dos participantes
variou de 18 a 102 anos (média de 44,9 + 16,4 anos).
A Tabela 1 mostra as caracteristicas demograficas,
antropométricas, bioquimicas e hemodindmicas dos
individuos com e sem DAP, definida como a presenga
de ITB igual ou inferior a 0,9. Idade, IMC, HbAlc e
PAS foram mais elevados em voluntdrios com DAP.
A presenca de DAP também foi mais frequente em idosos
em comparacdo com individuos mais jovens e em negros
em comparagdo com brancos.

A Figura 1 apresenta os dados relacionados a
prevaléncia de DAP com uso do ITB em diferentes faixas
etdrias. No geral, a prevaléncia foi muito baixa (1,05%).
Apenas um caso de DAP foi observado abaixo da idade
de 30 anos, e a prevaléncia de DAP aumentou apés a
quinta década, chegando ao pico na idade de 70 anos,
quando atingiu 5,2%. A frequéncia da DAP por década
é apresentada na Tabela 2.
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Tabela 1 - Caracteristicas demograficas, antropométricas, bioquimicas e hemodinamicas de individuos com e sem

doenca arterial periférica

Variaveis Total DAP presente DAP ausente Valor de p
n 1.627 17 1.610 i
Idade (anos) 449+ 16,4 66 + 15 45+ 16 < 0,001
Sexo

Homens (%) 41,5 41,2 41,5

0,59

Mulheres (%) 58,5 58,8 58,5
Etnia

Branca (%) 76,7 70,6 76,8

Negra (%) 55 29,4 52

0,001

Mulata (%) 17,5 0 17,7

Outras (%) 0,3 0 0,4
ITB (proporgao) 1,11+0,1 0,78 £0,11 1,12+0,7 < 0,001
IMC (kg/m?) 258+5,1 28,7+5,3 25,7+5,1 0,02
CA (cm) 91+12 100 + 10 91+12 0,003
CT (mg/dL) 197,8 +40,7 195,6 +59,9 197,9 + 40,5 0,83
LDL-C (mg/dL) 124,5 + 35,4 122,2 +56,3 124,6 + 35,2 0,79
HDL-C (mg/dL) 47,2 +11,7 452 +13,1 47,2+11,8 0,49
Triglicerideos (mg/dL) 130,3 + 68,1 141,1 + 60,0 130,2 + 68,2 0,52
Glicemia de jejum (mg/dL) 92,6 £19,0 114,6 + 43,2 92,3+185 0,06
HbAlc (%) 57+0,7 65+1,2 57+08 0,02
PAS (mmHg) 125,4+16,3 133,5+19,2 1254 +16,2 0,04
PAD (mmHg) 76,2 +10,3 75,3 +9,2 76,2 + 10,4 0,72

As varidveis categoricas foram comparadas com o teste do qui-quadrado e as varidveis continuas com o teste t de Student. DAP: doenga arterial periférica;
n: tamanho da amostra; ITB: indice tornozelo-brago; IMC: indice de massa corporal; CA: circunferéncia abdominal; CT: colesterol total; HDL-C:
lipoproteina de alta densidade; LDL-C: lipoproteina de baixa densidade; HbAlc: hemoglobina glicosilada; PAS: pressio arterial sistolica; PAD: pressio

arterial diastdlica.

A Tabela 3 apresenta os dados relacionados as
caracteristicas de estilo de vida dos voluntarios. A frequéncia
e quantidade de tabagismo foi maior em individuos com
DAP. Havia também uma maior frequéncia de voluntérios
fisicamente inativos no grupo DAP.

A Tabela 4 apresenta uma comparagdo das
caracteristicas clinicas em individuos com e sem DAP.
Uma maior prevaléncia de hipertensdo, diabetes e
obesidade foi observada em individuos com diagndstico
de DAP. A presencga de hipercolesterolemia néo diferiu
entre os grupos. Além disso, histéria prévia de infarto do
miocdrdio foi mais frequente no grupo DAP.

A Tabela 5 apresenta modelos de regressao logistica
univariada e multivariada para DAP. Na andlise
multivariada, idade, diabetes, tabagismo e inatividade
fisica foram associados de forma significativa e
independente a DAP.

Discussao

Em termos do ntimero de individuos incluidos,
o presente estudo é a maior investigacdo sobre a
prevaléncia de DAP em uma populagdo brasileira.
O Estudo Coragdes de Baependi é um estudo de coorte
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Figura 1 - Prevaléncia da doenca arterial periférica (DAP) na populagido geral e estratificada por faixa etaria.
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Tabela 2 - Prevaléncia de DAP por década em homens

e mulheres
Prevaléncia Prevaléncia Prevaléncia
Idade (n) global DAP homens DAP  mulheres DAP
n casos (%) n casos (%) n casos (%)
Abaixo de
1(0,3 1(0,6 0(0
30 (397) 0,3) 0,6) (0)
31-40 (279) 0(0) 0(0) 0(0)
41 - 50 (335) 0(0) 0(0) 0(0)
51 -60 (316) 3(0,9) 1(0,8) 2(1,1)
61-70(184) 7 (3,8) 2(2,5) 5(4,8)
Acima de
6 (52 35,4 3(5,0
70 (116) (5,2) (54) (5,0)

DAP: doenga arterial periférica.

brasileiro que investiga fatores de risco cardiovascular e
herdabilidade em residentes da cidade rural de Baependi,
localizada no Sudeste do Brasil. Na amostra do estudo,
que incluiu 1.627 voluntdrios, a prevaléncia global de
DAP foi de 1,05%. A prevaléncia aumentou claramente

com a idade, atingindo um pico de 5,2% acima da idade
de 70 anos. Os individuos com DAP eram mais velhos,
mais pesados, mais frequentemente fumantes e menos
ativos fisicamente. Os fatores de risco identificados
para DAP na amostra do estudo foram idade (odds ratio
[OR] = 1,08), tabagismo (OR = 4,01), sedentarismo
(OR = 3,75) e diabetes mellitus (OR = 3,07).

A ocorréncia de DAP na populacio geral foi avaliada
em diferentes paises.'>'71%20222332 No Brasil, Makdisse et
al.,'® relataram em 2008 uma alta prevaléncia de DAP
(10,5%) em uma populagdo com média de idade de 43,8
+ 14,7 anos. O estudo envolveu voluntérios em grandes
cidades (mais de 100 mil habitantes) de diferentes
regides brasileiras. Outro estudo avaliou especificamente
a populagdo japonesa-brasileira e determinou uma
prevaléncia de DAP de 21,1%,% no entanto, a média de
idade dos participantes no estudo foi maior (cerca de
56,5 anos). O presente estudo avaliou voluntarios de uma
cidade com uma populagéo estimada de 18.072 habitantes
no momento do estudo. A prevaléncia encontrada (cerca
de 1%) é consideravelmente baixa.

A maioria dos estudos que avaliaram a prevaléncia
de DAP inclufram amostras de individuos com idade
superior a 40 anos (alguns acima de 55 ou 65 anos).
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Tabela 3 - Caracteristicas de estilo de vida de individuos com e sem doenca arterial periférica

Caracteristicas de estilo Total DAP presente DAP ausente
: Valor de p
de vida (1.627) (n=17) (n =1.610)
Tabagismo
Vocé jd fumou cigarros?
Sim e ainda fuma 11,0% 5,9% 11,1%
Sim, no passado 23,3% 58,8% 22,9% 0,02
Nao 65,7% 35,3% 66,0%
Numero de cigarros/ dia 13,3+ 12,3 232 +14,3 13,1+ 12,2 0,007
Consumo de élcool
Diério 0,9% 0% 0,9%
1 - 3 dias/semana 10,0% 0% 10,1%
4 - 6 dias/semana 0,9% 0% 0,9%
1 - 3 dias/més 11,0% 5,9% 11,1% 0,70
Menos de 1 dia/més 6,0% 11,8% 6,0%
Fica bébado pelo menos
pes 0,7% 0% 0,7%
uma vez por més
Nenhum 70,4% 82,3% 70,3%
Atividade fisica
Muito ativo 3,4% 0% 3,5%
Ativo 30,1% 5,9% 30,4%
0,05
Irregularmente ativo 25,2% 17,6% 25,3%
Sedentdrio 41,2% 76,5% 40,8%

Consumo de dlcool (frequéncia média de consumo de dlcool nos tiltimos 12 meses); atividade fisica (atividades realizadas na iltima semana - Questiondrio

Internacional de Atividade Fisica - Versdo Curta (IPAQ-SF). Todas as varidveis sio categoricas e foram comparadas com o teste do qui-quadrado. DAP:

doenga arterial periférica.

Se considerarmos apenas a prevaléncia de DAP em
individuos com mais de 40 anos no presente estudo
(1,7%), os dados sdo mais baixos, mas estdo alinhados
com os de outros estudos, como os realizados no Sri Lanka
por Weragoda et al.,* em 2015 (3,6%, n = 2.912) e nos
EUA por Razzouk et al.,”2 em 2015 (Life Line Screening®,
41%, n = 3,67 milhdes) e Eraso et al.,’ em 2015 (4,6%,
n = 7.058), que identificaram taxas de prevaléncia
abaixo de 5% na populagdo geral. Em um estudo
publicado em 2016, Alzamora et al.,’> descreveram
uma prevaléncia de nova DAP de 4,3% (n = 2.256)
em um estudo com seguimento de 5 anos realizado
em uma populacédo espanhola com idade acima de 55
anos, descrita como tendo baixos fatores de risco para
doenca cardiovascular.

No presente estudo, a prevaléncia de DAP acima
dos 50 anos foi de 2,6%. Como esperado, a idade foi
associada de forma independente com um diagndstico de
DAP, conforme identificado pelo estudo atual e estudos
anteriores. Portanto, a baixa prevaléncia de DAP no
presente estudo é devida em parte a baixa média de idade
dos participantes, inclusdo de voluntdrios com idade a
partir de 18 anos e ao fato da maioria dos voluntdrios
(62,1%) ter idade inferior a 50 anos. Além disso, nossa
amostra tinha apenas cerca de 7% (n =116) de voluntdrios
acima dos 70 anos de idade, um grupo no qual se espera
uma maior prevaléncia de DAP.!517192032

Os voluntédrios com DAP no presente estudo foram
mais velhos e apresentaram niveis mais elevados de
IMC, HbAlcePAS comparados com voluntérios com ITB
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Tabela 4 - Comparacio das caracteristicas clinicas entre

individuos com e sem doenca arterial periférica

- DAP DAP
Caracteristicas Total Valor
. presente ausente
clinicas (1.627) de p
(n=17) (n =1.610)
Hipertenséo (%)
Sim 40,0 82,4 39,6
< 0,001
Nao 60,0 17,6 60,4
Diabetes (%)
Sim 7,7 41,2 74
< 0,001
Nao 92,3 58,8 92,6
Obesidade (%)
Sim 19,1 41,2 18,9
0,03
Nao 80,9 58,8 81,1
Hipercolesterolemia (%)
Sim 15,9 12,5 15,9
0,52
Nao 84,1 87,5 84,1
Angina pectoris (%)
Sim 3,0 59 2,9
0,40
Nao 97,0 94,1 97,1
Infarto do miocardio (%)
Sim 2,2 11,8 2,1
0,05
Nao 97,8 88,2 97,9
Acidente vascular cerebral (%)
Sim 0,6 59 0,5
0,09
Nao 99,4 94,1 99,5
Insuficiéncia renal (%)
Sim 2,5 59 2,4
0,35
Nao 97,5 94,1 97,6
Depressao (%)
Sim 19,2 29,4 19,1
0,21
Nao 80,8 70,6 80,9

Tabela 5 - Anilise de regressio logistica univariada

e multivariada para doenga arterial periférica
(definida como indice tornozelo-braco < 0,90) em uma
populacdo brasileira

DAP
Variaveis OR (IC95%), valor de p
Univariada Multivariada
1,08 (1,05 a 1,13), 1,08 (1,03 a 1,13),
Idade
<0,001 0,001
. N 7,12 (2,04 a 24,90), 1,53 (0,39 a 5,98),
Hipertensao
< 0,001 0,54
X 8,77 (3,28 a 23,46), 3,07 (1,07 a 8,85),
Diabetes
< 0,001 0,04
. 3,01 (1,14 a 7,96), 2,89 (0,97 a 8,66),
Obesidade
0,03 0,06
Infarto do 6,18 (1,36 a 28,07), 2,19 (0,44 a 11,02),
miocardio 0,02 0,34
. 3,56 (1,31 a 9,68), 4,01 (1,34a11,97),
Tabagismo
0,01 0,01
. 4,70 (1,53 a 14,48), 3,75 (1,16 a 12,03),
Sedentarismo

0,007

0,03

Todas as varidveis sio categdricas e foram comparadas com o teste do

qui-quadrado. DAP: doenga arterial periférica.

normal. Além disso, uma maior prevaléncia de inatividade
fisica, obesidade e frequéncia e intensidade de tabagismo
(cigarros/dia) foi encontrada em voluntdrios com DAP.

Essas varidveis estdo frequentemente associadas a DAP

Modelo multivariado: idade, hipertensio, diabetes, obesidade, infarto do
miocdrdio, tabagismo e sedentarismo. DAP: doenga arterial periférica;
1C95%: intervalo de confianga de 95%.

em outros estudos.’>1"19202232 O presente estudo também
identificou uma maior frequéncia de DAP em negros em
comparagdo a brancos. Este achado estd alinhado com os
dados recentes publicados por Eraso et al.,'® que avaliaram
dados do National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES), incluindo 7.058 sujeitos acima dos 40 anos de
idade. Outra explicagdo potencial para a baixa prevaléncia
de DAP na populacio avaliada é o fato de que o estudo
foi conduzido em uma cidade pequena, onde os hébitos
gerais (ex., nutricionais) e a exposi¢do a fatores de risco (ex.,
estresse mental), além dos pesquisados aqui, sdo diferentes
dos observados nas grandes cidades. Comparando nossa
populagdo com a incluida no estudo de Makdisse et
al.’® (realizados em grandes cidades brasileiras), nossos
resultados apresentaram uma menor porcentagem de
fumantes (34,3% versus 46,7%) e individuos fisicamente
inativos (41,18% versus 64,8%). Além disso, o estudo de
Makdisse et al.,'® teve um maior niimero de individuos
com doenga renal cronica (2,46% versus 6,12%), que é um
fator de risco bem conhecido para DAP.1%®
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Aoaplicarummodeloderegressaologisticamultivariada,
determinamos os preditores independentes associados a
DAP. Apenas idade, diabetes mellitus, tabagismo e estilo
de vida sedentdrio emergiram como fatores de risco
significativos na amostra do estudo. Esta descoberta
estd alinhada com a de vdrios outros estudos.!617.193234
Embora a DAP seja causada principalmente por doenga
aterosclerética, a hipercolesterolemia ndo emergiu
como um fator de risco significativo. Outros estudos
também encontraram uma associagdo fraca entre DAP
e hipercolesterolemia ao comparar fatores de risco,'® ou
nenhuma associagdo qualquer.®

Nosso estudo tem algumas limita¢ées. Primeiro,
sendo uma andlise transversal, uma relagdo causal entre
varios fatores de risco cardiovascular e DAP ndo pdde
ser estabelecida. Em segundo lugar, o diagnéstico de
DAP no presente estudo foi estabelecido apenas pelo
ITB. Apesar de ser um método simples e de baixo custo,
estudos mostraram que o ITB tem alta sensibilidade
(90-97%) e especificidade (98 - 100%) para a detecgdo de
estenose arterial superior a 50%.%

Conclusao

Em resumo, em uma amostra da populagéo brasileira
com idade igual ou superior a 18 anos e residente em
uma pequena cidade rural, a DAP teve baixa prevaléncia,
aumentou claramente com a idade e foi mais frequente
em negros do que brancos. Além disso, os fatores
de risco para DAP na populagdo investigada foram
tabagismo, sedentarismo, diabetes mellitus e idade, que
sdo semelhantes aos de outros estudos epidemiol6gicos
incluindo diferentes grupos étnicos.

Referéncias

1. Kullo IJ, Rooke TW. Clinical Practice. Peripheral artery disease. N Engl
] Med. 2016;374(9):861-71.

2. Olin JW, White CJ, Armstrong EJ, Kadian-Dodov D, Hiatt WR.
Peripheral artery disease: evolving role of exercise, medical therapy,
and endovascular options. ] Am Coll Cardiol. 2016;67(11):1338-57.

3. Criqui MH, Langer RD, Fronek A, Feigelson HS, Klauber MR, McCann
TJ, et al. Mortality over a period of 10 years in patients with peripheral
arterial disease. N Engl ] Med. 1992;326(6):381-6.

4. Criqui MH, Ninomiya JK, Wingard DL, Ji M, Fronek A. Progression of
peripheral arterial disease predicts cardiovascular disease morbidity
and mortality. ] Am Coll Cardiol. 2008;52(21):1736-42.

5. Dormandy JA, Betteridge DJ, Schernthaner G, Pirags V, Norgren L;
PROactive investigators. Impact of peripheral arterial disease in patients
with diabetes--results from PROactive (PROactive 11). Atherosclerosis.
2009;202(1):272-81.

Contribuicao dos autores

Concepgdo e desenho da pesquisa e redagdo do
manuscrito: Alvim RO, Dias FAL, Krieger JE, Pereira AC;
Obtengdo de dados e andlise e interpretacdo dos dados:
Alvim RO, Dias FAL, Oliveira CM, Horimoto ARVR,
Ulbrich AZ; Anélise estatistica: Alvim RO; Obtencédo de
financiamento: Krieger JE; Revisao critica do manuscrito
quanto ao contetido intelectual importante: Oliveira CM,
Horimoto ARVR, Ulbrich AZ, Pereira AC.

Potencial conflito de interesses

Declaro ndo haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de financiamento

O presente estudo foi financiado pela FAPESP,
Hospital Samaritano e SUS.

Vinculagdo académica

Né&o hé vinculagdo deste estudo a programas de
pos-graduacao.

Aprovacdo ética e consentimento informado

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
da Universidade de Sdo Paulo sob o ndamero de
protocolo SDC: 3485/10/074. Todos os procedimentos
envolvidos nesse estudo estdo de acordo com a
Declaracdo de Helsinki de 1975, atualizada em 2013.
O consentimento informado foi obtido de todos os
participantes incluidos no estudo.

6. Jager A, Kostense PJ, Ruhe HG, Heine R], Nijpels G, Dekker JM, et
al. Microalbuminuria and peripheral arterial disease are independent
predictors of cardiovascular and all-cause mortality, especially
among hypertensive subjects: five-year follow-up of the Hoorn Study.
Arterioscler Thromb Vasc Biol. 1999;19(3):617-24.

7. Kornitzer M, Dramaix M, Sobolski J, Degre S, De Backer G. Ankle/arm
pressure index in asymptomatic middle-aged males: an independent
predictor of ten-year coronary heart disease mortality. Angiology.
1995;46(3):211-9.

8. Resnick HE, Lindsay RS, McDermott MM, Devereux RB, Jones KL,
Fabsitz RR, et al. Relationship of high and low ankle brachial index to
all-cause and cardiovascular disease mortality: the Strong Heart Study.
Circulation. 2004;109(6):733-9.

9. Criqui MH, Langer RD, Fronek A, Feigelson HS. Coronary disease and
stroke in patients with large-vessel peripheral arterial disease. Drugs.
1991;42 Suppl 5:16-21.

412



413

Alvim et al.

Prevaléncia de doenca arterial periférica

IntJ Cardiovasc Sci. 2018;31(4)405-413
Artigo Original

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Breek JC, Hamming JF, De Vries J, van Berge Henegouwen DP, van Heck
GL. The impact of walking impairment, cardiovascular risk factors, and
comorbidity on quality of life in patients with intermittent claudication.
J Vasc Surg. 2002;36(1):94-9.

Long J, Modrall JG, Parker BJ, Swann A, Welborn MB 3rd, Anthony T.
Correlation between ankle-brachial index, symptoms, and health-related
quality of life in patients with peripheral vascular disease. ] Vasc Surg.
2004;39(4):723-7.

Hirsch AT, Haskal Z], Hertzer NR, Bakal CW, Creager MA, Halperin JL,
et al; American Association for Vascular Surgery; Society for Vascular
Surgery; Society for Cardiovascular Angiography and Interventions;
Society for Vascular Medicine and Biology; Society of Interventional
Radiology; ACC/AHA Task Force on Practice Guidelines; American
Association of Cardiovascular and Pulmonary Rehabilitation; National
Heart, Lung, and Blood Institute; Society for Vascular Nursing;
TransAtlantic Inter-Society Consensus; Vascular Disease Foundation.
ACC/AHA 2005 guidelines for the management of patients with
peripheral arterial disease (lower extremity, renal, mesenteric, and
abdominal aortic): executive summary a collaborative report from the
American Association for Vascular Surgery / Society for Vascular Surgery,
Society for Cardiovascular Angiography and Interventions, Society for
Vascular Medicine and Biology, Society of Interventional Radiology,
and the ACC/AHA Task Force on Practice Guidelines (Writing
Committee to Develop Guidelines for the Management of Patients With
Peripheral Arterial Disease) endorsed by the American Association of
Cardiovascular and Pulmonary Rehabilitation; National Heart, Lung,
and Blood Institute; Society for Vascular Nursing; TransAtlantic Inter-
Society Consensus; and Vascular Disease Foundation. ] Am Coll Cardiol.
2006;47(6):1239-312.

Norgren L, Hiatt WR, Dormandy JA, Nehler MR, Harris KA, Fowkes
FG, et al; TASC II Working Group. Inter-society consensus for the
management of peripheral arterial disease (TASC1I). ] Vasc Surg. 2007;45
Suppl S:S5-67.

Rooke TW, Hirsch AT, Misra S, Sidawy AN, Beckman JA, Findeiss LK,
et al; American College of Cardiology Foundation/American Heart
Association Task Force on Practice Guidelines; Society for Cardiovascular
Angiography and Interventions; Society of Interventional Radiology;
Society for Vascular Medicine; Society for Vascular Surgery. 2011 ACCF/
AHA focused update of the guideline for the management of patients with
peripheral artery disease (updating the 2005 guideline): a report of the
American College of Cardiology Foundation/ American Heart Association
Task Force on Practice Guidelines: developed in collaboration with the
Society for Cardiovascular Angiography and Interventions, Society of
Interventional Radiology, Society for Vascular Medicine, and Society for
Vascular Surgery. ] Vasc Surg. 2011;54(5):e32-58.

Alzamora MT, Fores R, Pera G, Baena-Diez JM, Heras A, Sorribes M, et
al. Incidence of peripheral arterial disease in the ARTPER population
cohort after 5 years of follow-up. BMC Cardiovasc Disord. 2016;16:8.

Eraso LH, Fukaya E, Mohler ER 3rd, Xie D, Sha D, Berger JS. Peripheral
arterial disease, prevalence and cumulative risk factor profile analysis.
Eur ] Prev Cardiol. 2014;21(6):704-11.

Fowkes FG, Housley E, Cawood EH, Macintyre CC, Ruckley CV,
Prescott R]. Edinburgh Artery Study: prevalence of asymptomatic and
symptomatic peripheral arterial disease in the general population. Int |
Epidemiol. 1991;20(2):384-92.

Makdisse M, Pereira Ada C, Brasil Dde P, Borges JL, Machado-Coelho GL,
Krieger JE, et al; Hearts of Brazil Study and Peripheral Arterial Disease
Committee of the Brazilian Society of Cardiology /Funcor. Prevalence
and risk factors associated with peripheral arterial disease in the Hearts
of Brazil Project. Arq Bras Cardiol. 2008;91(6):370-82.

Meijer WT, Hoes AW, Rutgers D, Bots ML, Hofman A, Grobbee
DE. Peripheral arterial disease in the elderly: The Rotterdam Study.
Arterioscler Thromb Vasc Biol. 1998;18(2):185-92.

Newman AB, Siscovick DS, Manolio TA, PolakJ, Fried LP, Borhani NO, et
al. Ankle-arm index as a marker of atherosclerosis in the Cardiovascular

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36

Health Study. Cardiovascular Heart Study (CHS) Collaborative Research
Group. Circulation. 1993;88(3):837-45.

Norgren L, Hiatt WR, Dormandy JA, Nehler MR, Harris KA, Fowkes FG,
etal. Inter-Society Consensus for the Management of Peripheral Arterial
Disease (TASC II). Eur ] Vasc Endovasc Surg. 2007;33 Suppl 1:51-75.

Razzouk L, Rockman CB, Patel MR, Guo Y, Adelman MA, Riles
TS, et al. Co-existence of vascular disease in different arterial beds:
Peripheral artery disease and carotid artery stenosis--Data from Life
Line Screening(®). Atherosclerosis. 2015;241(2):687-91.

Velescu A, Clara A, Penafiel J, Grau M, Degano IR, Marti R, et al.
Peripheral Arterial Disease Incidence and Associated Risk Factors in a
Mediterranean Population-based Cohort. The REGICOR Study. Eur ]
Vasc Endovasc Surg. 2016;51(5):696-705.

Hirsch AT, Criqui MH, Treat-Jacobson D, Regensteiner JG, Creager
MA, Olin JW, et al. Peripheral arterial disease detection, awareness, and
treatment in primary care. JAMA. 2001;286(11):1317-24.

Garofolo L, Barros N Jr, Miranda F Jr, D'Almeida V, Cardien LC, Ferreira
SR. Association of increased levels of homocysteine and peripheral
arterial disease in a Japanese-Brazilian population. Eur ] Vasc Endovasc
Surg. 2007;34(1):23-8.

Garofolo L, Ferreira SR, Miranda Junior F. Study of risk factors associated
with peripheral arteriopathy in Japanese-Brazilians from Bauru (SP). Arq
Bras Cardiol. 2014;102(2):143-50.

Sales AT, Fregonezi GA, Silva AG, Ribeiro CT, Dourado-Junior ME,
Sousa AG, et al. Identification of peripheral arterial disease in diabetic
patients and its association with quality of life, physical activity and
body composition. ] Vasc Bras. 2015;14(1):46-54.

Egan KJ, von Schantz M, Negrao AB, Santos HC, Horimoto AR, Duarte
NE, et al. Cohort profile: the Baependi Heart Study-a family-based,
highly admixed cohort study in a rural Brazilian town. BMJ Open.
2016;6(10):e011598.

Whitworth JA; World Health Organization, International Society of
Hypertension Writing Group. 2003 World Health Organization (WHO) /
International Society of Hypertension (ISH) statement on management
of hypertension. ] Hypertens. 2003;21(11):1983-92.

Pereira AC, Sposito AC, Mota GF, Cunha RS, Herkenhoff FL, Mill JG,
et al. Endothelial nitric oxide synthase gene variant modulates the
relationship between serum cholesterol levels and blood pressure in the
general population: new evidence for a direct effect of lipids in arterial
blood pressure. Atherosclerosis. 2006;184(1):193-200.

Tunstall-Pedoe H, Kuulasmaa K, Amouyel P, Arveiler D, Rajakangas
AM, Pajak A. Myocardial infarction and coronary deaths in the World
Health Organization MONICA Project. Registration procedures, event
rates, and case-fatality rates in 38 populations from 21 countries in four
continents. Circulation. 1994;90(1):583-612.

Weragoda J, Seneviratne R, Weerasinghe MC, Wijeyaratne M,
Samaranayaka A. A cross-sectional study on peripheral arterial disease
in a district of Sri Lanka: prevalence and associated factors. BMC Public
Health. 2015 Aug 28;15:829.

Wattanakit K, Folsom AR, Selvin E, Coresh J, Hirsch AT, Weatherley BD.
Kidney function and risk of peripheral arterial disease: results from the
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Study. ] Am Soc Nephrol.
2007;18(2):629-36.

Bennett PC, Silverman S, Gill PS, Lip GY. Ethnicity and peripheral artery
disease. QJM. 2009;102(1):3-16.

Diehm C, Lange S, Trampisch HJ, Haberl R, Darius H, von Stritzky B,
et al; GetABI Study Group. Relationship between lipid parameters and
the presence of peripheral arterial disease in elderly patients. Curr Med
Res Opin. 2004;20(12):1873-5.

. Lamina C, Meisinger C, Heid IM, Rantner B, Déring A, Léwel H, et al.
Ankle-brachial index and peripheral arterial disease. Gesundheitswesen.
2005;67 Suppl 1:557-61.

Este € um artigo de acesso aberto distribuido sob os termos da licenga de atribuigao pelo Creative Commons



International Journal of Cardiovascular Sciences. 2018;31(4)414-421

414

ARTIGO ORIGINAL
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Resumo

Fundamentos: A depressao é uma condicdo clinica sindrémica subdiagnosticada em pacientes com insuficiéncia
cardfaca. Uma variedade de instrumentos é atualmente aplicada no rastreamento da depressao.

Objetivo: Determinar a prevaléncia da depressdo e a concordancia entre os métodos de rastreamento para depressao
em pacientes com insuficiéncia cardfaca.

Meétodos: Estudo transversal realizado entre margo de 2015 e janeiro de 2017 com 76 pacientes ambulatoriais
acompanhados em uma clinica especializada de insuficiéncia cardiaca. A depressdo foi rastreada pela Escala de
Avaliagdo de Depressdo de Hamilton (HAM-D), pelo Inventdrio de Depressdo de Beck-II (BDI-II) e pelo Patient
Health Questionnaire-9 (PHQ-9). A concordancia entre os trés instrumentos foi analisada pelo coeficiente kappa
de Fleiss (k;), coeficiente alfa de Krippendorff (C,) e coeficiente alfa de Cronbach. Foram calculadas a acurécia,
sensibilidade, especificidade e as taxas de resultados falso-positivos e falso-negativos dos instrumentos HAM-D e
PHQ-9, considerando o instrumento BDI-II como padrao-ouro no diagnéstico da depressao.

Resultados: As prevaléncias de depressao foram de 72,4% (n = 55) pela escala HAM-D, 67,1% (n = 51) pela escala
BDI-II e 40,8% (n = 31) pelo PHQ-9. A prevaléncia de depressdo pelos trés instrumentos simultaneamente foi de
28,9% (n = 22) e a concordancia diagndstica entre os trés instrumentos (sobre a presenga ou auséncia de depresséo)
foi de 47,4% (n = 36). A anélise revelou uma concordéncia superficial k,=C, = 0,27) e consisténcia moderada (|C
= 0,602, significativamente ndo nulo, p = 0,000). As varidveis sociodemograficas e clinicas ndo constituiram fatores
de riscos para a depressdo na amostra avaliada.

Conclusiao: Os métodos de rastreamento analisados apresentaram concordancia e foram dtteis na detecgdo da
depressdo entre pacientes ambulatoriais com insuficiéncia cardiaca. (Int ] Cardiovasc Sci. 2018;31(4)414-421)

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca, Depressdo/diagndstico, Depressdo/prevaléncia, Registros Médicos,
Inquéritos e Questiondrios, Estudos Transversais.

Abstract

Background: Depression is a syndromic clinical condition underdiagnosed in patients with heart failure. Several instruments are currently
applied to screen for depression.

Objective: To determine the prevalence of depression and the agreement among screening methods for depression in patients with heart failure.

Methods: Cross-sectional study conducted between March 2015 and January 2017 including 76 outpatients following up at a clinic specialized in
heart failure. Depression was screened with the Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D), Beck Depression Inventory-II (BDI-II), and Patient
Health Questionnaire-9 (PHQ-9). The agreement among the three instruments was analyzed with Fleiss” kappa coefficient (k,), Krippendorff's
alpha coefficient (C,) and Cronbach’s alpha coefficient. The accuracy, sensitivity, and specificity, as well as false-positive and false-negative results
of the HAM-D and PHQ-9 were calculated considering the BDI-II as the gold-standard instrument in the diagnosis of depression.

Results: The prevalence rates of depression were 72.4% (n = 55) with the HAM-D, 67.1% (n = 51) with the BDI-II, and 40.8% (n = 31) with
the PHQ-9 scales. The prevalence of depression simultaneously identified by all three instruments was 28.9% (n = 22) and the diagnostic
agreement (presence or absence of depression) was 47.4% (n = 36). The analysis revealed a superficial agreement (k, = C, = 0.27) and moderate
consistency ((|C = 0.602, significantly not null, p = 0.000). Sociodemographic and clinical variables were not risk factors for depression in
the evaluated sample.

Conclusion: The screening methods analyzed showed agreement and were useful in detecting depression among outpatients with heart failure.

(Int | Cardiovasc Sci. 2018;31(4)414-421)
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Introducao

A depressdo é um disttirbio de natureza multifatorial.!
Quando associada a insuficiéncia cardiaca (IC),
compromete a capacidade funcional, a qualidade de
vida e a sobrevida do paciente.2” E necessario explorar
os métodos de rastreamento empregados para o
diagnostico da depressdo, pois apesar de haver uma
variedade de instrumentos aplicados, ndo existem
estudos realizados para avaliar a concordancia dos
métodos em pacientes com IC."#

O diagnéstico da depressdo é realizado através da
histéria clinica do paciente e do tempo de evolugdo
dos sinais e sintomas, além da aplicagdo de escalas
especificas.'®® Existem aproximadamente 49 escalas
utilizadas na avaliagdo multidimensional da depress&o,
entre as quais se destacam a Escala de Avaliagdo de
Depressao de Hamilton (HAM-D)," Inventdrio de
Depressdo de Beck-1I'? e Patient Health Questionnaire 9
(PHQ-9)," entre outras.

Um estudo realizado por Matias et al.,! que comparou
o rastreamento da depressdo através das escalas
PHQ-9 e Escala de Depressdo Geridtrica de Yesavage,
concluiu que ambos os instrumentos sdo tteis para
detectar depressdo em idosos, com uma correlagdo
rho de 0,387 (p < 0,000), confiabilidade kappa de 0,41
(p <0,001), sensibilidade de 80%, especificidade de 44%
e moderada concordancia.

Um estudo randomizado realizado por Freedland et
al.™ avaliou a eficdcia de uma terapia de intervengdo
comportamental cognitiva integrativa na depressdo
(medida pelas escalas de BDI-I1 [46%] e HAM-D [51%]) e
autocuidado em pacientes ambulatoriais com IC (n=158);
os resultados do estudo mostraram que a intervengao foi
eficaz para a depressdo, mas ndo para o autocuidado.

Outro estudo® realizado para determinar os pontos
de melhor sensibilidade e especificidade do BDI-II
e HAM-D em pacientes (n = 73) de um centro de
referéncia em neuropsiquiatria mostrou que o BDI-
IT teve maior sensibilidade e especificidade (94,4%
e 90,6%, respectivamente) do que o HAM-D (95% e
75,5%, respectivamente).

O BDI-II tem sido descrito como um instrumento
padrdo-ouro para rastrear depressdo na IC.>'* No
entanto, esta é uma escala de autoavaliagdo, portanto
de aplicagdo limitada no caso de pacientes com prejuizo
cognitivo ou baixa escolaridade. Nestes casos, as escalas
de heteroavaliacdo podem ser aplicadas por profissionais
com experiéncia em entrevistar pacientes deprimidos.”>"”

Este estudo teve por objetivo determinar a prevaléncia
da depressdo e a concordancia entre métodos de
rastreamento para depressdo em pacientes com IC.

Meétodos

Tipo de estudo

Estudo transversal com amostra consecutiva, realizado
entre marco de 2015 e janeiro de 2017 em uma clinica
especializada em IC na Universidade Federal Fluminense
(UFF), Niter¢i, RJ, Brasil.

Participantes

Os participantes estavam inscritos no programa
multidisciplinar de uma clinica especializada em IC (UFF).

Foram incluidos no estudo pacientes vinculados ao
programa da clinica, com diagndstico de IC pelos critérios
de McMurray et al.’® (2012), de ambos o0s sexos e com
capacidade de responder as perguntas dos questionarios.
Foram excluidos os pacientes com deficiéncia cognitiva
de acordo com registro de prontudrio, dificuldade
ou incapacidade de compreensdo dos instrumentos,
com histéria prévia de terapia cognitiva ou em uso de
medicamentos antidepressivos.

Ao todo, 76 pacientes compuseram a amostra final
do estudo e foram avaliados com trés questiondrios
de rastreamento de sintomas depressivos: HAM-D,
BDI-II e PHQ-9.

A entrevista foi conduzida por um tinico entrevistador,
que seguiu o protocolo de consulta guiada para o
questiondrio de heteroavaliagdo (HAM-D).”

Os questiondrios BDI-II e PHQ-9 foram aplicados
conforme recomendacdo da literatura.

Os questiondrios foram aplicados durante a mesma
entrevista, conduzida por um tnico examinador. No
caso dos questiondrios de autoaplicagdo (BDI-II e
PHQ-9), os pacientes foram informados de que estes
questiondrios avaliariam seu estado de satide mental.
Em seguida, foram orientados a ler os questiondrios
com atencdo e assinalar as questdes de acordo com
a intensidade dos seus sintomas, cuja direcdo era
semelhante (ou seja, quanto maior a gravidade do
sintoma, maior a pontuagdo a ser assinalada). Nao
houve limitagdo no tempo para que os participantes
completassem os questiondrios e o examinador nao
interferiu na leitura das questdes para evitar viés de
interpretacdo pelo entrevistado.
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Em relacdo ao questiondrio HAM-D, cuja entrevista
segue um protocolo, o examinador realizou entrevistas
estruturada e atribuiu uma pontuagdo a cada resposta
conforme a intensidade dos sinais e sintomas do paciente.

Instrumentos

Escala de Avaliacao de Depressao de Hamilton

OHAM-D foi a primeira escala de heteroavaliagdo, isto
é, aplicada por um avaliador. Esta escala foi elaborada e
desenvolvida por Hamilton no final da década de 50." Em
1994, foi adaptada para a populagdo brasileira como uma
medida valida para o diagnéstico precoce de um episédio
depressivo. A escala HAM-D era inicialmente composta
por 21 itens, mas foi reduzida posteriormente para uma
versdo com 17 itens apds retirada de alguns itens (sintomas
paranoides, sintomas obsessivos, desrealizagao e variagdo
de humor), devido a baixa incidéncia ou confiabilidade
destes itens em relacdo a medida da depressao.'**

Em 1988, foi elaborado um manual estruturado para
a entrevista da escala HAM-D? a fim de padronizar
as perguntas feitas pelo entrevistador. Hamilton nao
estabeleceu um ponto de corte para diferenciar normalidade
de morbidade. Na prética atual, aceita-se que escores com
mais de 25 pontos caracterizam pacientes gravemente
deprimidos, escores entre 18 a 24 pontos caracterizam
pacientes moderadamente deprimidos e escores entre 7 e
17 pontos caracterizam pacientes com depressdo leve.”

Os itens da escala HAM-D enfocam sintomas somaticos
(28%), sintomas cognitivos (28%), sintomas motores (12%),
ansiedade (16%), humor (8%) e sintomas sociais (8%)."”

Esta escala foi validada por vdrios estudos que
compararam escores entre grupos de pacientes com
doengas de gravidade diferentes, dentre elas a IC."°

Inventario de Depressao de Beck-II

O BDI-II"? foi validado em pacientes psiquidtricos
hospitalizados e ambulatoriais através de uma
comparagdo com o HAM-D, na qual a BDI-II se mostrou
mais eficaz.”? O BDI-II é um instrumento de autoaplicagdo
que rastreia a presencga de sintomas depressivos por meio
de uma escala de pontuagdo composta por 21 perguntas
com quatro opgdes de respostas que variam de zero a trés,
ordenadas de acordo com a gravidade. Ao responder o
inventdrio, o individuo seleciona a opg¢do que melhor se
ajusta a maneira como se sente no momento, com uma
variagdo dos escores entre zero (auséncia do sintoma) e
trés (intensidade maior do sintoma).?

A avaliagdo global do BDI-II é realizada por meio da
soma dos nimeros ao lado das perguntas. Uma soma
de 0-9 é considerada normal, enquanto que somas de
10-15 indicam depressdo leve, 16-23 indicam depressao
moderada e 24 ou mais pontos indicam depressdo severa.

O BDI-II teve suas propriedades de rastreamento
validadas no Brasil. E a escala considerada padrao-
ouro para rastrear depressdo e tem demonstrado boas
caracteristicas psicométricas e operacionais.>'%1>162!

Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9)

O PHQ-9 avalia a presenca de sintomas depressivos
por meio de uma escala do tipo Likert composta por nove
perguntas categorizadas em quatro opg¢des de respostas
que variam de “ndo, nenhum dia” (zero pontos) até “quase
todos os dias” (3 pontos) e um escore total que varia
de zero a 27 pontos. Assim, quanto maior a pontuagéo,
pior a gravidade dos indicios depressivos. O PHQ-9 é
um instrumento de autoaplicagdo rdpida, que rastreia
individuos com maior risco para apresentar um episédio
depressivo maior. Este questiondrio teve suas propriedades
de rastreamento validadas para a populacido geral
brasileira em 2013% e tem demonstrado boas caracteristicas
psicométricas e operacionais, com sensibilidade de 77% a
98% e especificidade de 75% a 80%, tendo sido também
validado para a populacéo de adultos e idosos.***

Procedimentos para anailise de dados

A andlise descritiva caracterizou a populagdo estudada
de acordo com frequéncias e proporg¢des. Para as
varidveis quantitativas, foram utilizadas as estatisticas de
valores minimo, méaximo, média, desvio padrdo, mediana
e coeficiente de variacdo (CV). A variabilidade da
distribui¢do de uma varidvel quantitativa foi considerada
baixa se CV < 0,20, moderada se 0,20 < CV < 0,40 e alta se
CV = 0,40. Para investigar a significancia da associacdo
entre duas varidveis qualitativas, foi utilizado o teste do
qui-quadrado e, quando este se mostrou inconclusivo,
foi realizado o teste exato de Fisher para tabelas 2 x 2.%

Na anélise inferencial, propor¢des complementares
foram comparadas pelo teste binomial. A hipétese
de normalidade da distribuicdo de uma varidvel
quantitativa foi verificada pelos testes de Kolmogorov-
Smirnov (KS) e de Shapiro-Wilk (SW). A distribuicdo foi
considerada normal se ambos os testes ndo rejeitaram
a hipétese nula de normalidade. Para comparar dois
grupos independentes com varidvel com distribuicdo
normal, foi utilizado o teste ¢ de Student ndo pareado;
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caso contrario, a comparagao entre dois grupos foi feita
pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.?

A concordéncia dos trés instrumentos no diagndstico
de depressdo na populagdo com IC foi analisada pelos
coeficientes kappa de Fleiss (k;) e alfa de Krippendorff
(Ck). A consisténcia dos trés instrumentos em diagnosticar
depressdo na populagdo com IC foi avaliada pelo coeficiente
alfa de Cronbach (C ). Concordancia e consisténcia foram
avaliadas segundo a classificagdo de Landis & Koch (1977).

Foram calculadas a acurédcia, sensibilidade,
especificidade e as taxas de resultados falso-positivos
e falso-negativos dos instrumentos HAM-D e PHQ-9
considerando o instrumento BDI-II como padrdo-ouro
no diagnéstico da depressao (a defini¢do destes conceitos
pode ser encontrada em Medronho et al., 2009).

A anélise estatistica foi realizada com o programa
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), versdo
20.0, e todas as andlises foram realizadas considerando
um nivel de significAncia maximo de 5,0%.

Procedimentos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Hospital Universitdrio Antdnio Pedro/
Universidade Federal Fluminense sob o parecer n°
630.078. Os pacientes receberam informacgdes sobre
os objetivos da pesquisa e assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido. Assegurou-se o direito
a confidencialidade dos dados e o cuidado na utilizagdo
das informagdes nos trabalhos escritos. Os pacientes que
apresentaram sintomas relativos a algum transtorno
mental na entrevista clinica do estudo principal foram
encaminhados para o servigo de saide mental integrado
na clinica especializada em IC.

Resultados

Participaram deste estudo 76 pacientes, sendo 40
(52,6%) do sexo feminino e 36 (47,4%) do sexo masculino.
O teste binomial ndo mostrou diferenca significativa
entre estas proporg¢des (p = 0,731), ou seja, a amostra
esteve equilibrada em relagdo a distribuigdo de homens
e mulheres e o predominio observado de mulheres nio
foi significativo. A idade dos pacientes seguiu uma
distribui¢do normal (p = 0,094 pelo teste KS e p = 0,467 pelo
teste SW), com um intervalo de 35 a 91 anos, uma média
de 63,0 anos, desvio padrdo de 11,6 anos e mediana de 65
anos. O CV da idade (0,18) mostrou que a distribuicdo de
idade apresentava baixa variabilidade na amostra.

A renda mensal dos pacientes ndo seguiu uma
distribui¢do normal (p = 0,000), e variou entre R$ 500,00
€ 3.000,00, com uma média de R$ 1.118,74 (desvio padrao
R$ 576,32 e mediana R$ 1.000,00). O CV da renda (0,51)
mostrou que a distribuigdo da renda apresentou alta
variabilidade na amostra. As distribui¢6es de frequéncias
das variaveis observadas de caracterizacdo dos pacientes
sdo exibidas na Tabela 1.

Tipicamente, os pacientes eram de cor autodeclarada
branca (67,1%), tinham nivel de escolaridade de ensino
fundamental I (56,6%), pertenciam a classe funcional
NYHA II (51,3%) e apresentavam hipertensdo (100%),
dislipidemia (81,6%), diabetes (56,4%) e obesidade
(44,8%). Néo havia diferenca significativa entre a idade
de homens e mulheres (p = 0,056), nem entre a renda de
homens e mulheres (p = 0,644).

Os grupos feminino e masculino ndo diferiram em
relagdo a distribui¢do de cor autodeclarada (p = 0,641),
escolaridade (p =0,352) e incidéncia de diabetes (p =0,223),
dislipidemia (p = 0,827), insuficiéncia renal cronica (IRG;
p = 0,426), doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOGC;
p =0,601) e acidente vascular encefélico (AVE, p = 1,000).

As prevaléncias de depressdo diagnosticada pelos
instrumentos foram: 72,4% (n = 55) pelo HAM-D, 67,1%
(n=>51) pelo BDI-II e 40,8% (n = 31) pelo PHQ-9, conforme
mostra a Tabela 2. Considerando o diagndstico simultaneo
pelos trés instrumentos, a prevaléncia de depressao
foi de 28,9% (n = 22). Os trés instrumentos mostraram
concordéncia diagndstica (presenga ou auséncia de
depressdo) em apenas 47,4% da amostra (n = 36).

Na comparagdo dos trés instrumentos no diagndstico
de depressdo na populagdo com IC, houve uma
concordéncia superficial entre os trés (k, = C,_= 0,27,
avaliada pelos coeficientes kappa de Fleiss (k;) e alfa
de Krippendorff (C,) e uma consisténcia moderada
(significativamente ndo nulo, p = 0,000), avaliada pelo
coeficiente alfa de Cronbach (C).

A Tabela 3 mostra as medidas de qualidade dos
instrumentos HAM-D e PHQ-9 como testes diagnosticos
para depressdo em pacientes ambulatoriais com IC,
com uso do BDI-II como instrumento padrdo-ouro.
A escala HAM-D mostrou ser o melhor instrumento para
diagnosticar depressdo, pois apresentou maior acurdcia
e sensibilidade, além de menor percentual de resultados
falso-negativos. O instrumento PHQ-9 foi conservador
para diagnosticar depressdo, com alto percentual de
resultados falso-negativos e baixa sensibilidade para
identificar pacientes que tinham de fato depressao.
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Tabela 1 - Caracteristicas sociodemogrificas e clinicas Tabela 2 - Prevaléncia (P) da depressdo em pacientes
em pacientes ambulatoriais com insuficiéncia cardiaca ambulatoriais com insuficiéncia cardiaca
Variaveis sociodemograficas N (76) Instrumento Resultados

Sexo HAM-D 72,4% (n = 55)
Feminino 52,6% (n = 40) BDI-II 67,1% (n=51)
Masculino 47,4% (n = 36) PHQ-9 40,8% (n=31)

Idade (média + DP) 63,03 + 13,5 anos Concordancia entre os trés

. kLF=C1k=O,27

Cor autodeclarada Instrumentos
Branca 67,1% (n = 51) Consisténcia dos trés instrumentos (1C0,602; p < 0,000
Afrodescendente 28,9% (n = 22) n: niimero de pacientes; HAM-D: Escala de Avaliagio de Depressio de

Hamilton; BDI-II: Inventdrio de Depressio de Beck-II; PHQ-9: Patient
Indeterminada 3,9% (n=23) Health Questionnaire-9.

Nivel de escolaridade®

Alfabetizacdao 2,6% (n=2) . . N
¢ ’ Considerando o BDI-II como instrumento padrao-ouro
Ensino Fundamental I 56,6% (n = 43) para o diagnéstico de depressao, foi investigada a associagio
Ensino Fundamental IT 36,8% (n =28) da depressdo com as caracteristicas dos pacientes. Nao
Ensino Médio 3,9% (n=3) houve associagdo significativa entre depressédo e os
Renda famil PP R$ 111874 + 57632 seguintes fatores: sexo (p = 0,291), cor autodeclarada (p
enda familiar em reais (média + 118,74 + , 3 )
= 0,976), escolaridade (p = 0,918), obesidade (p = 0,324),
Classe funcional (NYHA) diabetes (p = 0,316), dislipidemia (p = 0,056), DPOC (p =
I 30,3% (n = 23) 0,250), AVE (p =0,296) e IRC (p = 0,536).
i} 51,3% (n = 39) Aidade e a renda de pacientes com e sem depressao
I 18.4% (n = 14) também néo estiveram associadas a depressao (p = 0,862
[teste t de Student ndo pareado] e p = 0,776 [teste de
Hipertensao arterial 100¢ =76 . .
ipertensdo arteria % (n=76) Mann-Whitney], respectivamente).
Dislipidemia 81,6% (n = 62) Portanto, das varidveis consideradas neste estudo,
Diabetes 56,6% (n=43) nenhuma se mostrou associada ou constituiu um fator de
IMC (kg /m?) risco para a depressao em pacientes ambulatoriais com IC.
Baixo peso 1,3% (n=1)
Discussao
Peso normal 23,7% (n = 18)
Sobrepeso 14,5% (n = 11) Este é o primeiro estudo que comparou os métodos de
Pré-obesidade 15,8% (n = 12) rastreamento de depressdo em pacientes ambulatoriais
_ em uma clinica multiprofissional especializada em IC.
Obesidade I 30,3% (n=23) L . . . .
A depressdo ndo tem sido analisada sistematicamente
Obesidade IT 92% (n=7) . s
em pacientes com IC, mas quando especificamente
Obesidade I1I 5,3% (n=4) pesquisada, constata-se que é frequente nesta
Anemia 19,7% (n = 15) populagdo.”®* Esta condicdo afeta entre 14,0% e 26,0%
dos pacientes sem IC, porém a incidéncia aumenta para
IRC 23,7% (n=18) ;
24,0% a 85,0% em pacientes com IC.%*
DPOC 3,9% (n=3) T
’ Os principais achados neste estudo apontam uma
AVE 5,3% (n=4)

prevaléncia relevante de depressdo em pacientes com

N: niimero de pacientes; DP: desvio padrio; NYHA: New York Heart IC, quando rastreada pelos instrumentos HAM-D, BDI-II

Association; IMC: indice de massa corporal; IRC: insuficiéncia renal e PHQ-9. O BDI-II tem sido considerado o instrumento
cronica; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva cronica; AVE: acidente ~ ~ .
e e padrao-ouro no rastreamento da depressdo em pacientes

com IC, mas para individuos com comprometimento
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Tabela 3 - Medidas de qualidade dos instrumentos HAM-D e PHQ-9 como testes diagnésticos para depressio em

pacientes ambulatoriais com insuficiéncia cardiaca

. . vt ere e . % de falso- % de falso-
Instrumento Acuricia Sensibilidade Especificidade . )
positivos negativos
HAM-D 76,3 86,3 56,0 14,5 9,2
PHQ-9 55,3 47,1 72,0 9,2 35,5

HAM-D: Escala de Avaliagio de Depressio de Hamilton; PHQ-9: Patient Health Questionnaire 9.

cognitivo ou analfabetos, este instrumento ndo é
recomendado.%?>?! Portanto, nossos resultados de
investigagdo em relacdo a consisténcia interna das escalas
revelam que o BDI-II, HAM-D e PHQ-9 mostraram ser
ferramentas tteis para aplicacdo em pacientes com IC.

Observamos neste estudo uma possivel vantagem na
concordancia do HAM-D com o instrumento padréo-
ouro, BDI-II. Isto se deve provavelmente ao ntimero de
itens destes questiondrios. A concordancia significativa
entre as escalas indica uma avalia¢do da intensidade
dos sintomas no mesmo sentido, isto € quanto maior o
nimero de pontos, maior a gravidade. ¥4

Uma possivel explicagdo sobre a diferenca entre a
prevaléncia identificada na escala PHQ-9 pode ser pelas
suas caracteristicas autorreferidas, jd que retratam uma
resposta subjetiva do individuo (como este percebe
sua saude e seu sintoma). Embora, o instrumento ja
tenha sido testado em vérios niveis de aten¢do a satide
e diferentes contextos culturais,' ainda sdo realizadas
poucas pesquisas no Brasil com PHQ-9 para rastrear
depressdo em pacientes ambulatoriais com IC. Um estudo
realizado em Minnesota avaliou com a escala PHQ-9 a
ocorréncia de depressdo em uma amostra de 425 pacientes
ambulatoriais com IC e identificou uma prevaléncia de
42,1% (n =179),*® em linha com os nossos achados.

As escalas de autoavaliacdo e heteroavaliagio devem
levar em consideragdo varios aspectos, como o nivel
educacional do individuo, sua disponibilidade de tempo
para a avaliagdo e o objetivo da avaliagdo.

As escalas BDI-II e HAM-D séo os instrumentos
utilizados em mais de 50% dos estudos,’ e apresentam
sensibilidade e especificidade aproximadas de 0,84
e 0,72, respectivamente,”? também em linha com os
nossos resultados.

Uma revisdo’ avaliou as escalas HAM-D, BDI-II, Escala
de Depressdo Abreviada de Zung, Escala de Depressdo
Geriatrica de Yesavage e Escala de Avaliagdo de Depresséo

de Montgomery-Asberg (MADRS). Os resultados
mostraram relevancia na identificacdo de sinais e sintomas
de transtornos depressivos, direcionando a atencdo para
intervengGes na saide mental do idoso.

No presente estudo, observamos que os pacientes
apresentavam comorbidades clinicas importantes
(diabetes, dislipidemia, obesidade, IRC e hipertenséo),
mas estas ndo estiveram associadas a depressdo. Um
estudo realizado por Aguiar et al. (2010) em pacientes
hospitalizados com IC (n = 43), os pacientes deprimidos
(55,8%, n = 24) de acordo com a escala de HAM-D, nio
diferiram dos ndo deprimidos quanto ao sexo, idade,
anemia e fung¢do renal, fatores que reconhecidamente

podem influenciar na ocorréncia de manifestagdes clinicas.

A depressdo é um importante fator de risco associado a
IC,*uma condigao clinica sindromica. Quando a depresséo
néo é especificada, é confundida e subdiagnosticada
nestes individuos,® provavelmente pela superposicdo
dos sintomas da IC (dispneia, altera¢do de peso, sono,
fadiga) e os sintomas neurovegetativos da depresséo
(insonia, lentiddo psicomotora e diminuic¢do de energia,

concentragdo e apetite).*

Um estudo realizado por Freedland etal.* (2016) em uma
amostra de 682 pacientes com IC mostrou que 245 (36%)
pacientes apresentavam depressao clinicamente significante
(segundo os critérios do Manual Diagndstico e Estatistico
de Transtornos Mentais - DSM-IV), enquanto que 436 (64%)
foram classificados como nédo deprimidos. Os pacientes com
depressdo também néo foram significativamente afetados
pela presenca de outras comorbidades importantes, como
diabetes ou doenca renal ou pela presenga de apenas
uma destas condigdes. Estes resultados estdo alinhados
com os do nosso estudo e diferem em alguns aspectos de
observacgdes descritas na literatura. Porém, considerando-
se que a depressdo acentua as manifesta¢des clinicas e
piora a evolugdo dos pacientes com IC, mais atencao
deve ser dedicada a esta condigdo, inclusive no seu
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rastreamento. A importancia de tal conduta vem crescendo
em clinicas especializadas de IC, uma vez que hd estudos
documentando que o tratamento da depressdo promove
melhora dos sintomas e da qualidade de vida dos pacientes.

Limitacdes

Este estudo apresenta limitagdes pelo delineamento
observacional e transversal, que ndo nos permitiu
estabelecer as varidveis preditoras de depressdo na IC.
Porém, através dos dados apresentados, fica evidente
a importancia desta discusséo, pois diversas escalas de
depressdo sdo aplicadas nesta populagao.

Esta pesquisa demonstra a necessidade de trabalhos
futuros adicionais sobre o rastreamento da depressao
em pacientes ambulatoriais em clinica especialidade de
IC, em funcdo da relevante prevaléncia e dos prejuizos
desta associacdo. Cabe salientar a necessidade de
aprofundar o conhecimento da associagdo da depressdo
com as caracteristicas sociodemogrdficas e clinicas
presentes nesta populagdo para a realizagdo de trabalhos
preventivos em pacientes ambulatoriais com IC.

Conclusoes

Baseado nos resultados deste estudo sobre a
prevaléncia de depressdo associada a IC, encontramos
os seguintes achados: 1) a depressdo apresenta uma
prevaléncia relevante em pacientes ambulatoriais com
IC; 2) o diagnéstico e a detec¢do da depressdo sdo
realizados através do uso de questiondrios em pacientes
ambulatoriais com IC; 3) os trés questiondrios avaliados
tém concordancia superficial e consisténcia moderada
no diagnéstico da depressdo na populagdo com IC;
4) a escala HAM-D mostrou ser o melhor instrumento para
diagnosticar a depressdo, pois apresentou maior acurdcia
e sensibilidade, além de menor percentual de resultados
falso-negativos; 5) o instrumento PHQ-9 foi conservador
para diagnosticar depressdo, com alto percentual de
resultados falso-negativos e baixa sensibilidade para
identificar os pacientes que de fato apresentam depressao.

O questiondrio HAM-D, no presente estudo, apresentou
maior acurdcia no diagnéstico da depressdo, pela
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Resumo

A vitamina D é considerada um horménio esteroide
com amplo espectro de atuagdo no organismo humano.
Sua agdo ocorre a partir da ligagdo do seu metabdlito
ativo (1a,25-di-hidroxivitamina D) com seu receptor
(VDR) que se encontra presente em todo o organismo,
inclusive nas células musculares lisas vasculares e nos
cardiomidcitos. Inicialmente, a deficiéncia de vitamina
D havia sido relacionada apenas com alteragdes no
sistema musculoesquelético. Porém, nos tdltimos anos,
pesquisadores tém demonstrado sua relagdo com
diversas patologias pertencentes a outros sistemas, tais
como as doencas cardiovasculares. O objetivo deste
trabalho foi revisar a fisiopatologia da vitamina D,
descrever sua relagdo com as doencas cardiovasculares
com base nas publica¢cdes mais recentes e destacar os
resultados da suplementacdo vitaminica na prevencao
de tais patologias.

Introducao

A vitamina D, quarta vitamina a ser descrita, foi
inicialmente caracterizada como um fator capaz de curar
o raquitismo, doenga caracterizada por desmineraliza¢do
Ossea e deformidades esqueléticas.'

Atualmente, a vitamina D engloba um grupo de
moléculas secosteroides derivadas do 7-deidrocolesterol
(7-DHC), onde h4d o metabdlito ativo (1a,25-di-
hidroxivitamina D ou calcitriol), seus precursores

Palavras-chave

Deficiéncia de Vitamina D/ fisiopatologia, Doencas
Cardiovasculares, Radiac¢do Solar, Célcio, Fésforo.

(colecalciferol ou vitamina D3, ergocalciferol ou vitamina
D2 e a 25-hidroxivitamina D ou calcidiol), bem como seus
produtos de degradacdo.? Essas moléculas, em conjunto
com suas proteinas carreadoras e receptores, formam um
importante eixo metabdlico: o sistema endocrinolégico
da vitamina D.?

A vitamina D ativa apresenta um papel fundamental
na regulacdo da fisiologia osteomineral, em especial no
metabolismo do célcio e do fésforo. Ela estd também
envolvida na homeostase de vdrios outros processos
celulares, tais como a modulagdo da autoimunidade e
sintese de interleucinas inflamatérias,* controle da pressao
arterial® e participagdo nos processos de multiplicagdo e
diferenciacdo celular.® O espectro de acdo da vitamina
D é tdo amplo que estudos com microarranjos mostram
que a 1a,25-di-hidroxivitamina D tem mais do que 900
genes-alvos potenciais, correspondendo a cerca de 3%
do genoma humano.”

Estudos epidemiolégicos tém constatado que
uma parcela significativa da populacdo mundial,
independente de idade, etnia e localizacdo geogréfica,
apresenta baixos niveis séricos de vitamina D,® como
ilustra a Figura 1. Alguns paises chegam a apresentar
taxas de deficiéncia de vitamina D superiores a 50%,
como observado no Brasil, Dinamarca e Alemanha.

Pesquisas recentes tém associado niveis séricos
inadequados de vitamina D com diversas doengas
néo relacionadas com o sistema musculoesquelético,
tais como cancer (célon, prostata e mama), doencas
autoimunes e inflamatdrias (esclerose mdltipla, doenga
de Crohn), depressdo e doengas cardiovasculares
(DCVs), como hipertensdo arterial (HAS), doenga arterial
coronariana (DAC) e insuficiéncia cardiaca (IC).°

O objetivo deste trabalho foi revisar a fisiopatologia
da vitamina D, descrever sua relacdo com as DCVs
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Figura 1 - Prevaléncia mundial da deficiéncia de vitamina D em adultos.
Adaptado de: Palacios C, Gonzalez L. Isvitamin D deficiency a major global public health problem? | Steroid Biochem Mol Biol. 2014 October; 144PA:

com base nas publica¢cdes mais recentes e destacar os
resultados da suplementag¢do vitaminica na prevengao
de tais patologias.

Fisiologia e mecanismo de acao

Nos seres humanos, apenas 10% a 20% da vitamina
D provém da dieta, sendo os 80% restantes sintetizados
endogenamente.'” Poucos sdo os alimentos que
apresentam quantidades significativas dessa vitamina,
dos quais os principais estdo listados na Tabela 1.

A estrutura molecular das vitaminas D2 e D3 é muito
semelhante. O ergocalciferol difere do colecalciferol por
possuir uma dupla ligacdo entre os carbonos 22 e 23 e um
grupo metil no carbono 24, como mostra a Figura 2. Ambos
sdo sintetizados por intermédio da energia proveniente da
fotolise (radiagdo solar) sobre os seus precursores: ergosterol
(vitamina D2) e 7-DHC (vitamina D3). Ap6s a ingestéo pelo
homem, ambas seguem a mesma via de metabolizagdo no
figado para dar origem & 25-hidroxivitamina D."

A sintese enddgena da vitamina D inicia-se nas camadas
profundas da epiderme, onde o precursor 7-DHC estd
armazenado na camada bilipidica das membranas

celulares. A radiagdo ultravioleta B (UVB) promove a
fotdlise do 7-DHC levando a formagdo de uma molécula
secosteroide, a pré-vitamina D3. Esta é termoinstavel e sofre
reagéo de isomerizagao induzida pelo calor, convertendo-
se na vitamina D3. A melanina da pele compete pelo féton
de radiacdo, diminuindo a disponibilidade de fétons para
fotdlise do 7-DHC, dai a observagédo de niveis mais baixos
de vitamina D em negros."

Ao atingir o figado, as vitaminas D2 e D3 sofrem
hidroxilag¢do pelo citocromo P450 e d&do origem a
25-hidroxivitamina D, que é a forma predominante
na circulagdo. No sangue, cerca de 85 a 90% da
25-hidroxivitamina D se encontra ligada a proteina ligadora
de vitamina D (VDBP), 10 a 15% se encontra ligada a
albumina e o restante, menos de 1%, circula na forma livre.
Na literatura, hd poucos dados sobre a biodisponibilidade
da vitamina D ligada a albumina, portanto, a expressdo
“biodisponibilidade da vitamina D” é utilizada para a forma
da 25-hidroxivitamina D que ndo estd ligada & VDBP.2

Ao atingir os tecidos-alvos, a 25-hidroxivitamina
D é convertida pela enzima la-hidroxilase em 1a,25-
di-hidroxivitamina D, que é a forma metabolicamente
ativa da vitamina.
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Os efeitos da 1a,25-di-hidroxivitamina D sdo mediados
pelo seu receptor VDR, que pertence a familia de
receptores nucleares 1. Tanto a enzima la-hidroxilase

Tabela 1 - Algumas fontes alimentares de vitamina D.
Adaptado da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e

Metabologia™
. » Quantidade de vitamina D
Alimento Porcio »
por porcao
Salmao selvagem 100 g 600 - 1.000 UI de vitamina D,
Salmao de criagao 100 g 100 - 250 UI de vitamina D,
Sardinha em . .

100 g 300 UI de vitamina D,
conserva ?
Cavala em X .

100 g 250 Ul de vitamina D,
conserva
Atum em conserva 100 g 230 Ul de vitamina D,
Oleo de figado de . .

5mL 400 - 1.000 UI de vitamina D,
bacalhau :
Gema de ovo 1 unidade 20 Ul de vitamina D,
Cogumelos frescos 100 g 100 UI de vitamina D,
Cogumelos secos . .

100 g 1.600 UI de vitamina D,

ao sol

quanto o receptor VDR sdo encontrados em quase todas
as células humanas, inclusive nos cardiomidcitos'?
e nas células musculares lisas vasculares.** Modelos
experimentais com auséncia de VDR possibilitam
o entendimento da atividade tissular especifica do
receptor. Como exemplo, a auséncia de VDR resulta
em aumento da massa ventricular, aumento dos
niveis de peptideo natriurético tipo B (brain natriuretic
peptide, BNP) e desregulag¢do das metaloproteinases
cardfacas e dos fibroblastos, promovendo uma matriz
extracelular fibrética e levando a dilatagdo ventricular
e desacoplamento eletromecanico.”” Apés ligacdo da
vitamina D ao VDR, o complexo formado promove
a ativagdo ou a supressdo génica, com o auxilio de
proteinas corregulatdrias. Por outro lado, o VDR também
apresenta respostas rdpidas ndo genémicas pela indugéo
de canais de célcio voltagem-dependentes, levando a um
aumento do influxo celular de cédlcio e ativagdo de outros
mensageiros, como o AMP ciclico, a proteina quinase A
e a fosfolipase C.*¢

Deficiéncia de vitamina D

A diretriz americana para avalia¢do, prevencdo e
tratamento da deficiéncia de vitamina D' estabelece
que o estoque corporal dessa vitamina seja mensurado

vitamina D2

HO*

HO"

Figura 2 - Moléculas de vitamina D2 e D3, com a diferenca do grupo metil (CH3) presente na primeira e ausente na segunda (setas).
Extraido de: Peixoto PV et al. Hipervitaminose D em animais. Pesq. Vet. Bras. 32(7):573-594, julho 2012.

vitamina D3
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através da dosagem sérica da 25-hidroxivitamina D com
os seguintes pontos de corte: (i) deficiéncia, quando
menor ou igual a 20 ng/mL, (ii) insuficiéncia, quando
entre 20 e 30 ng/mL e (iii) suficiéncia, quando maior
que 30 ng/mL.

Alguns fatores de risco para a hipovitaminose D vém
sendo observados e estdo relacionados com a exposicdo
solar, hdbitos alimentares e absorcdo intestinal. Assim,
destacam-se: estilo de vida indoor (privagdo de sol),
uso de protetores solares, idade avangada, distancia
do Equador, pele negra, polui¢do do ar, tabagismo,
maé-absorc¢ao alimentar (sindromes disabsortivas),
medicamentos (anticonvulsivantes, glicocorticoides) e
doenga renal e hepética.’*"”

Apesar da elevada prevaléncia da deficiéncia de
vitamina D na populacdo adulta e das crescentes
evidéncias de sua associagdo com as DCVs, as diretrizes
americana e brasileira recomendam que nédo seja
realizada mensuragdo rotineira dos niveis séricos de
25-hidroxivitamina D na populacdo geral, apenas nos
pacientes pertencentes a populagdes consideradas de
risco para esta hipovitaminose.!*"

Associacdo da deficiéncia de vitamina D com
doencas cardiovasculares

Embora intimeros trabalhos tenham confirmado uma
associagdo entre vitamina D e DCV, uma relacdo de
causa-efeito entre ambas permanece sem esclarecimento.

Nesta revisdo, abordaremos a associag¢ido da
deficiéncia da vitamina D com as principais patologias
cardiovasculares e, posteriormente, analisaremos alguns

resultados com a reposicdo vitaminica.

Hipertensao arterial

A associagdo da deficiéncia de vitamina D com a
HAS tem sua base no sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA). A renina é sintetizada pelas
células justaglomerulares renais e estimula a producéo
de angiotensina II (a partir da angiotensina I) e
aldosterona, que aumentam a pressdo arterial (PA)
diretamente por vasoconstri¢do e indiretamente por
retencdo hidrossalina.’® Uma ativacdo aumentada
inapropriada do SRAA tem sido reportada em estudos
com camundongos knockout em VDR e 1a-hidroxilase.”
A vitamina D atua inibindo a expressdo génica da
renina, diminuindo sua sintese e, com isso, impedindo
a hiperestimulagdo desse sistema.?

O Third National Health and Nutrition Examination
Survey (NHANES-III),* um amplo estudo populacional
que analisou uma amostra de 12.644 americanos, mostrou
que a PA sistdlica e a pressdo de pulso correlacionam
inversamente com niveis de 25-hidroxivitamina D. Esses
resultados foram confirmados por andlises de subgrupos,
nos quais aumentos na PA associados a idade foram
significativamente menores em individuos suficientes em
vitamina D.2 A prevaléncia de HAS também foi associada
com deficiéncia de vitamina D em outros estudos amplos
como o German National Interview and Examination Survey®
e o British Birth Cohort** Um estudo realizado no Brasil
com 91 idosos hipertensos mostrou que a concentragdo
sérica de 25-hidroxivitamina D esteve inversamente
associada com a PA e positivamente associada com a
frequéncia semanal de consumo de peixes.”

Poucos estudos prospectivos tém avaliado a associagdo
entre vitamina D e mudancas na PA ou surgimento de
HAS. Em 2015, van Ballegooijen et al.* acompanhou 5.066
pessoas sem HAS da cidade holandesa de Groningen
que tiveram nivel sérico de vitamina D mensurado e que
foram seguidas por 6,4 anos. Ao final do seguimento,
1.036 (20,5%) desenvolveram HAS e, como esperado,
baixos niveis de vitamina D foram associados com maior
risco de desenvolvimento da doencga.?

Diabetes mellitus

O diabetes tipo 1 decorre da destrui¢do autoimune das
células beta pancredticas levando a deficiéncia completa
da produgéo de insulina. J4 para o desenvolvimento de
diabetes tipo 2, os principais mecanismos envolvidos
sdo disfuncdo das células beta, resisténcia periférica a
insulina e inflamagdo sistémica. H4 evidéncias de que a
deficiéncia de vitamina D esteja relacionada com todos
estes processos.”

A vitamina D pode atuar na fungdo das células beta
por ligacédo direta aos receptores VDR e pela expressao
local da enzima la-hidroxilase. A vitamina D pode
aumentar a sensibilidade a insulina por estimulacdo da
expressdo de VDR nos tecidos periféricos e ativacdo dos
receptores PPAR (receptores ativados por proliferadores
de peroxissomos), fator este implicado na regulagdo do
metabolismo de dcidos graxos nos musculos esqueléticos
e no tecido adiposo. Por outro lado, a vitamina D
também pode atuar por vias indiretas na secregéo e
na sensibilidade da insulina através da regulacdo da
concentracdo e do fluxo de célcio nas membranas das
células beta e nos tecidos periféricos.”
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Estudos observacionais evidenciaram que a incidéncia
e a prevaléncia de diabetes tipo 1 sdo mais elevadas
nos pafses de maior latitude e que a doenca é mais
frequentemente diagnosticada nos meses de inverno.”
Alguns estudos tém relacionado o déficit de vitamina
D em gestantes com a incidéncia de diabetes tipo 1 nas
criangas apds o nascimento.” Outros estudos avaliaram
o papel protetor da suplementac¢do de vitamina D na
infancia precoce contra o desenvolvimento de diabetes
tipo 1, evidenciando menor incidéncia da doenga naquelas
criangas que fizeram suplementacéo da vitamina.*

Com relacdo a resisténcia insulinica e ao diabetes tipo
2, os resultados tém sido conflitantes. Alguns estudos tém
associado baixas concentra¢des de 25-hidroxivitamina
D com resisténcia insulinica e disfuncdo de células beta
pancredticas em populagbes ocidentais.?® Ao estudarem
1.807 individuos coreanos saudaveis, Ock et al.,??
relataram recentemente que a vitamina D apresenta
uma associag¢do inversa com resisténcia insulinica.?
Avaliando a relagdo entre hipovitaminose D, diabetes
e DAC, Nardin et al.,® avaliaram 1.859 pacientes
submetidos a angiografia eletiva para pesquisa de
coronariopatia e concluiram que o diabetes ndo é um
preditor independente de hipovitaminose D, porém
pacientes diabéticos com deficiéncia de vitamina D
apresentaram maior prevaléncia e severidade de DAC.*
Em estudo recente, Schafer et al.* seguiram mais de
5.000 mulheres idosas por 8,6 + 4,4 anos com o objetivo
de investigar uma possivel relacdo entre os niveis de
vitamina D e surgimento de diabetes tipo 2; os autores
concluiram que os niveis séricos de vitamina D ndo foram
preditores independentes de incidéncia de diabetes tipo
2 nesta populagao.*

Obesidade

Evidéncias recentes apontam que a deficiéncia de
vitamina D estd associada com a obesidade e com outros
componentes da sindrome metabdlica.®

Baixos niveis de 25-hidroxivitamina D sdo comuns em
individuos obesos, e muitos estudos tém evidenciado
uma rela¢do inversa entre os niveis séricos de vitamina
D e o indice de massa corporal (IMC).3® A vitamina
D também tem sido associada com a distribui¢do de
gordura regional, e niveis elevados da vitamina tém sido
associados com menor quantidade de gordura visceral e
subcuténea.’” Algumas explicagdes propostas para essa
associacdo sdo: diferencas na ingestdo dietética entre
individuos obesos e ndo obesos, menor exposigdo solar

entre individuos obesos, menor biodisponibilidade da
vitamina D na obesidade e metabolismo da vitamina D
alterado em individuos obesos.?

Wortsman et al.,* propuseram a hipétese do
sequestro de vitamina D no tecido gorduroso para
explicar a prevaléncia de baixos niveis dessa vitamina
em individuos obesos.* Eles demonstraram que
individuos obesos apresentavam menores incrementos
séricos de 25-hidroxivitamina D quando comparados
a individuos ndo obesos sob as mesmas condi¢des de
exposicdo solar e ingestdo vitaminica. Como a vitamina
D é lipossoltivel, os autores propuseram que a vitamina
deveria se acumular no tecido adiposo e nédo estar
prontamente disponivel na circulagdo, o que levaria a
niveis séricos reduzidos da vitamina.

Por outro lado, Drincic et al.,** sugeriram que a diferenga
nos niveis séricos de vitamina D entre obesos e ndo obesos
estaria relacionada ao volume de distribui¢do da vitamina,
o qual é maior nos individuos obesos e que justificaria os
niveis séricos mais baixos nestes individuos.*

Tabagismo e estilo de vida

O tabagismo é um fator de risco para DCV e
inflamacéo sistémica, e a vitamina D tem sido associada
com ambas estas condi¢des. Lee et al.,*! estudaram 560
individuos coreanos com 60 anos ou mais, com o objetivo
de investigar a associacdo entre vitamina D e marcadores
inflamatoérios e avaliar se essa associacdo muda de acordo
com o perfil tabagico desses pacientes.! Os autores
observaram que ha uma associagdo significativa entre
deficiéncia de vitamina D e proteina C reativa de alta
sensibilidade (PCR-US) e que o tabagismo exerce um
efeito modificador nessa associagdo, onde individuos
fumantes tém uma associa¢do mais forte entre deficiéncia
de vitamina D e PCR-US que individuos ndo fumantes.*

Com o objetivo de relacionar caracteristicas de estilo
de vida com a deficiéncia de vitamina D, Skaaby et al.,*?
realizaram um estudo longitudinal com 4.185 individuos
com um tempo de seguimento de 5 anos. Neste estudo,
andlises multivariadas de mensuragdes séricas repetidas
de 25-hidroxivitamina D foram utilizadas para avaliar a
associacdo da deficiéncia vitaminica com IMC, prética
de atividade fisica, tipo de dieta (mais sauddvel versus
menos sauddvel), consumo de dlcool e tabagismo. Como
resultados, niveis séricos mais baixos de vitamina D
foram associados com maior IMC, menor nivel de
atividade fisica, consumo de dieta menos saudével, maior
consumo de dlcool e tabagismo.*
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Doenca arterial coronariana

A DAC tem sido associada a deficiéncia de vitamina
D, porém os mecanismos fisiopatolégicos dessa
associagdo ainda ndo estdo bem compreendidos. As
principais evidéncias que sugerem tal associagdo sdo o
fato do VDR estar presente tanto no miocdrdio quanto
nas células vasculares e a demonstragdo por estudos
epidemiolégicos de que a incidéncia tanto da DAC
quanto da hipovitaminose D aumenta nos meses de
inverno e nos paises mais distantes do Equador.®

A deficiéncia de vitamina D parece ser comum no
infarto agudo do miocdrdio (IAM) e estudos preliminares
indicam uma possivel associacdo entre essa deficiéncia
vitaminica com prognéstico do IAM a curto e longo
prazo.®® Além disso, a hipovitaminose D parece predispor
a eventos cardiacos adversos recorrentes, devido a
sua associacdo com o numero de artérias corondrias
acometidas, com as complica¢des do IAM e com o
remodelamento cardiaco.*

O Health Professionals Follow-up Study acompanhou
18.225 homens durante 10 anos e observou uma
associacdo entre baixos niveis de vitamina D e maior
risco de IAM, mesmo apds controle de outros fatores de
risco.* Estudos prospectivos também tém encontrado
uma alta prevaléncia de deficiéncia de vitamina D
em pacientes hospitalizados com IAM. Um estudo
multicéntrico realizado com 239 pacientes com sindrome
coronariana aguda (SCA) mostrou que 96% dos
individuos apresentavam baixos niveis de vitamina D a
admissdo hospitalar.#

Alguns estudos evidenciam uma potencial associagdo
independente entre deficiéncia severa de vitamina D e
mortalidade intra-hospitalar em pacientes com SCA.
Correia et al.,*” estudaram 206 pacientes com SCA e
encontraram que os individuos que apresentavam
niveis séricos de vitamina D mais baixos que 10 ng/mL
apresentaram uma taxa de mortalidade cardiovascular
intra-hospitalar de 24%, significativamente maior que a
observada nos demais pacientes (4,9%).4

Insuficiéncia cardiaca

A IC tem sido associada com deficiéncia de vitamina
D. Shane et al. demonstraram uma alta prevaléncia de
deficiéncia de vitamina D em pacientes com IC, assim
como uma correlagdo inversa entre niveis séricos
de vitamina D com fungdo ventricular esquerda e
severidade da doenga.*

A deficiéncia de vitamina D tem sido associada com
eventos adversos graves, tais como hospitalizacio por IC
e mortalidade. Liu et al.,*” reportaram em um estudo com
548 pacientes que baixos niveis de 25-hidroxivitamina
D estavam associados com niveis mais elevados de
BNP, assim como maior taxa de hospitaliza¢do por IC
e maior taxa de mortalidade por todas as causas.* No
estudo LURIC, um estudo de coorte prospectivo com
3.299 pacientes submetidos a coronariografia, os niveis
de N-terminal (NT)-proBNP estiveram relacionados de
maneira inversa com os niveis de vitamina D.

J4 em relacdo a IC com fracdo de eje¢do normal
(ICFEN), estudos tém evidenciado resultados divergentes
em relagdo a sua associagdo com a deficiéncia de vitamina
D. Em 2013, Lagoeiro et al. estudaram 85 pacientes
ambulatoriais com suspeita de ICFEN, dos quais 32
apresentavam ICFEN confirmada, e observaram uma
correlagdo negativa entre a deficiéncia de vitamina D e
arelagdo E/E’ % Por outro lado, Pandit et al.* realizaram
em 2014 um estudo retrospectivo com 1.011 pacientes
e ndo constataram uma associagdo significativa entre
os niveis de vitamina D e a performance diastélica do
ventriculo esquerdo.”

Apesar de evidéncias demonstrando uma associagdo
entre a vitamina D e a IC, o mecanismo exato pelo qual
a deficiéncia desta vitamina leva a piores desfechos
clinicos em pacientes com IC ainda ndo estd claramente
estabelecido. Um mecanismo potencial poderia ser
através da sindrome cardiorrenal ou piora da funcéo
renal ®® Sabe-se que os sistemas cardiovascular e renal sdo
inter-relacionados e que a piora de um pode influenciar o
outro. A progressdo da sindrome cardiorrenal envolve a
hiperativagéo do SRAA e do sistema nervoso simpadtico,
assim como a inflamagdo sistémica, que podem levar
a distirbios eletroliticos e disttirbios na regulagdo de
fluidos, causando disfun¢do endotelial, podendo levar
ao remodelamento ventricular esquerdo e fibrose
miocdrdica. Essas mudangas geram um ciclo vicioso no
qual a piora na funcdo destes sistemas contribui para
mais deterioracdo dos mesmos.>*

H4 evidéncias que suportam que a vitamina D seja
um importante regulador da progressdo da sindrome
cardiorrenal. A desregulagdo no metabolismo da
vitamina D devido a uma atividade reduzida da enzima
la-hidroxilase e a deplegdo de VDBPs devido a proteindria
sdo responsaveis pela deficiéncia de vitamina D nos
pacientes renais cronicos e, dada a elevada prevaléncia
de insuficiéncia renal cronica nos pacientes com IC, essas
mudancas podem ser prevalentes nesses pacientes.®
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Outras evidéncias que suportam o papel da deficiéncia
de vitamina D na patogénese da sindrome cardiorrenal
relacionam-se com o envolvimento do SRAA e de
citocinas inflamatdérias. A deficiéncia de vitamina D
leva a hiperativa¢do do SRAA, contribuindo para o
remodelamento ventricular esquerdo e surgimento e ou
agravamento da IC.> A deficiéncia de vitamina D pode
levar a um aumento na producdo e liberagdo de citocinas
inflamatérias que podem ter efeito negativo direto ou
indireto no miocdrdio, contribuindo para apoptose
celular, hipertrofia, fibrose, remodelamento ventricular e
efeitos inotrépicos negativos, além de aumento na fibrose
renal e insuficiéncia renal.”

Deficiéncia de vitamina D e mialgia induzida por
estatinas

As estatinas sdo agentes muito efetivos na
prevencdo cardiovascular primdria e secundéria
em pacientes de alto risco.® Entretanto, os efeitos
colaterais mais frequentemente observados no sistema
musculoesquelético, como amialgia, tém sido comumente
observados em pacientes tratados com estatinas e estes
efeitos afetam diretamente a aderéncia ao tratamento
com estes medicamentos.

Estudos observacionais mostram que a mialgia pode
ocorrer em cerca de 15 a 20% dos individuos tratados
com estatinas.” Porém, na prética clinica didria, hd
evidéncias de que essa prevaléncia seja ainda maior. Os
VDR estdo presentes nas células musculares e baixos
niveis de vitamina D estdo associados com hipotonia,
fraqueza muscular proximal e dor musculoesquelética
inespecifica.®” Recentemente, estudos tém reportado que
a deficiéncia de vitamina D estd associada a uma maior
prevaléncia de mialgia induzida por estatinas.®!

Em 2014, Shantha et al.,*? realizaram um estudo
retrospectivo com 5.526 pacientes com posterior andlise
prospectiva na qual os pacientes foram acompanhados
por 7 anos. Os pacientes que tiveram nivel sérico
mensurado de vitamina D e iniciaram tratamento com
estatina foram considerados como grupo de exposigdo.
O objetivo era analisar a associagdo entre mialgia
induzida por estatina e o nivel de vitamina D, bem como
estabelecer um ponto de corte no nivel de vitamina D
que demonstrasse elevada acurdcia para o surgimento
de mialgia. Os autores concluiram que niveis baixos
de vitamina D estavam associados com mialgia e que
um ponto de corte de 15 ng/mL para a vitamina D
apresentava uma elevada acurdcia para predizer o
surgimento de mialgia induzida por estatina.®

Em 2015, Morioka et al.,*® realizaram estudo com
5.907 pacientes com o objetivo de analisar se o nivel
de vitamina D modificaria a associagdo entre o uso de
estatina e o surgimento de dor musculoesquelética. Os
autores concluiram que o grupo com nivel de vitamina
D abaixo de 15 ng/mL e em uso de estatina apresentou
uma chance aproximadamente duas vezes maior de
desenvolver dor musculoesquelética do que os pacientes
também com nivel de vitamina D abaixo de 15 ng/mL
mas sem tratamento com estatina.®®

Trabalhos prospectivos e randomizados sédo
necessdrios para comprovar a real associagdo entre a
deficiéncia de vitamina D e o surgimento de mialgia
induzida por estatinas. Além disso, o mecanismo
fisiopatologico que poderia explicar essa associagdo
ainda precisa ser elucidado.

Fatores genéticos da vitamina D e suas implicacoes
nas doencas cardiovasculares

A elevada prevaléncia mundial de deficiéncia de
vitamina D, ou pelo menos da sua forma mensurdvel
no sangue, a 25-hidroxivitamina D, em parte pode ser
explicada por determinantes genéticos. Em 2010, um
importante estudo multicéntrico realizado por Wang et
al. destacou que os niveis séricos de vitamina D podem
ser influenciados por varia¢des genéticas envolvendo
sua sintese (7-DHC), hidroxilacdo (CYP2R1, CYP24A1)
e a sua proteina de transporte (VDBP).%

A maior parte dos estudos que analisam a
associagdo entre deficiéncia de vitamina D e DCV sdo
epidemioldgicos, o que torna dificil a distingdo entre
associacdo e causalidade. Neste contexto, a randomizagdo
mendeliana (RM) é uma abordagem alternativa para
estimar a relacdo causal entre exposig¢des bioldgicas
modificdveis e um desfecho clinico de interesse,
utilizando-se de variantes genéticas (single nucleotide
polymorphisms — SNPs) como varidveis instrumentais.
Assim, a RM utilizando dados sumarizados permite
combinar resultados ja publicados em estudos
anteriores, tornando-se uma alternativa relevante para
investigagdo de causalidade.®

Alguns estudos utilizaram a RM para investigar uma
possivel relagdo de causalidade entre deficiéncia de
vitamina D e DCV. Com relagdo a HAS, Vimaleswaran
etal., encontraram que niveis aumentados de vitamina
D poderiam reduzir o risco de desenvolvimento de DCV,
evidenciando uma relagdo de causalidade.® Por outro
lado, para diabetes mellitus®” e DAC,* os resultados
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de estudos com RM nédo tém apontado uma relagdo de
causalidade, onde a deficiéncia de vitamina D parece ser
um fator confundidor.

Reposicao de vitamina D

A partir das crescentes evidéncias de associagdo entre
deficiéncia de vitamina D e DCV, muitos autores tém
pesquisado o papel da suplementagdo de vitamina D na
prevencdo e no tratamento dessas patologias.

Um estudo randomizado realizado por Hsia et al.,*
com 36.282 mulheres na p6s-menopausa avaliou a
suplementagdo de vitamina D 200 UI mais carbonato de
célcio duas vezes ao dia ou placebo, durante um tempo de
seguimento de 7 anos, e encontrou que a suplementagao
de vitamina D néo reduziu o risco cardiovascular.®® Este
foi um dos poucos estudos randomizados que avaliou o
impacto da vitamina D na redugéo de desfechos duros,
considerados como incidéncia de IAM, acidente vascular
encefélico (AVE) e morte relacionada a DAC.

Com relagdo a HAS, os trabalhos com reposi¢do
de vitamina D apontam resultados divergentes. Uma
importante revisdo sistemadtica e metanadlise publicada por
Wu et al.”’ compreendendo 36.806 pacientes ndo observou
um efeito significativo da suplementacdo de calcio com
vitamina D nas varia¢des de PA sistdlica e diastélica em
comparacdo a ndo suplementagdo dos mesmos.”

No diabetes mellitus, os trabalhos envolvendo
suplementacdo de vitamina D tém se mostrado
desapontadores. Um estudo envolvendo 70 criangas
com diabetes tipo 1 de inicio recente, a suplementacdo
com calcitriol teve um efeito modesto na funcéo
pancredtica residual das células beta, porém a redugao
da hemoglobina glicosilada apds 1 ano de tratamento
nao foi estatisticamente significativa.”” Com relagdo ao
diabetes tipo 2, os resultados dos estudos sdo muito
divergentes, talvez pela ndo padronizacdo da dose
de suplementacgdo de vitamina D ou da utilizagdo de
pequenas amostras nestes estudos. Uma metandlise
envolvendo 35 estudos controlados avaliou o impacto
da suplementa¢do de vitamina D em pacientes
sauddveis e individuos com deficiéncia de vitamina
D, obesidade, pré-diabetes e diabetes. Em comparagdo
com placebo, a vitamina D nédo exerceu efeito sobre
a resisténcia a insulina, secre¢do de insulina e
hemoglobina glicosilada.”

Em relacgdo a obesidade, muitos estudos tém avaliado o
efeito da suplementagdo de vitamina D com e sem adicdo
de célcio no peso e composigdo corporal. Na maioria

destes estudos, ndo houve efeito significativo da vitamina
D sobre o IMC ou sobre a composig¢do corporal. 7

A DAC também parece ndo sofrer influéncia
significativa com suplementagdo de vitamina D. Um
importante estudo denominado RECORD" envolvendo
5.292 individuos comparou os efeitos da administracdo
de vitamina D, célcio, vitamina D com célcio ou placebo
nos eventos cardiovasculares. Foi observado que embora
a vitamina D possa exercer um papel protetor na IC, ndo
parece proteger contra IAM e AVE. Uma metandlise de
51 estudos controlados encontrou que a suplementacdo
de vitamina D nédo tem impacto significativo no IAM.”

Na IC, parece haver algum beneficio com a
suplementacgdo de vitamina D, apesar dos mecanismos
de atuacdo ainda ndo serem bem estabelecidos.
Estudos recentes reportaram que em individuos com
IC j4 estabelecida e com deficiéncia de vitamina D, a
suplementagdo vitaminica estd associada com melhora
na sobrevida.”

Conclusoes

As DCV permanecem como a principal causa de
mortalidade em diversos paises do mundo. Entender os
mecanismos fisiopatol6gicos envolvidos, bem como seus
fatores de risco, é fundamental para o planejamento de
estratégias de prevengdo e tratamento.

Nos tltimos anos, muitos trabalhos tém relacionado a
deficiéncia de vitamina D as DCVs, com uma influéncia
direta sobre o progndstico. A partir do entendimento
dessa associacdo, o foco dos pesquisadores tem sido
na corre¢do da deficiéncia vitaminica com o intuito de
prevenir doengas e melhorar o prognéstico de doencas
ja estabelecidas. Porém, até o momento, faltam dados
consistentes para indicar a reposigdo da vitamina D no

contexto de doengas cardiacas.

Um ponto que merece destaque é a ampla variacdo
na prevaléncia da deficiéncia de vitamina D no cendrio
mundial. Como a sintese enddgena da vitamina D é
dependente da exposicdo solar e esta varia de acordo
com a latitude, talvez o nivel sérico de referéncia para
a vitamina D seja também diferente entre os pafses de
acordo com a exposigdo solar.

Nao se sabe ao certo se os resultados dos estudos com
suplementacdo de vitamina D tém sido desapontadores
devido a incapacidade de atuacdo da vitamina na
doenga ja estabelecida ou se os estudos tém utilizado
dosagens inadequadas na suplementac¢do. Torna-se
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importante entender quais seriam as doses necessdrias
para manter os niveis séricos de vitamina D acima do
desejado, bem como a realizacdo de dosagens seriadas
da 25-hidroxivitamina D com o intuito de manter os
niveis dessa vitamina adequados durante todo o tempo

de seguimento.
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Resumo

Nas doencgas crénicas, como cancer e insuficiéncia
cardfaca (IC), a fadiga é um sintoma comum e complexo
do ponto de vista etiol6gico e fisiopatoldgico, portanto, um
tema de relevancia na recente drea da cardio-oncologia.
A fadiga é prevalente em 80-90% dos pacientes oncol6gicos
tratados com quimioterapia e/ ou radioterapia e acomete
cerca de 50-96% dos individuos com IC. A toxicidade
atribuida aos quimioterdpicos pode determinar o grau
de fadiga do paciente e até predizer sua sobrevida. Nas
dltimas décadas, o avango das terapias antineopldsicas
impactaram substancialmente a sobrevida dos pacientes
com cancer, e os riscos dos efeitos lesivos destas terapias
ao sistema cardiovascular tém sido cada vez mais
descritos. Portanto, a cooperagdo entre oncologistas e
cardiologistas levou ao surgimento da cardio-oncologia e
do novo conceito de cardiovigilancia. A cardiotoxicidade
é uma das complicagdes clinicas no tratamento do cancer,
apresentando como manifestacdo tipica a disfungdo
sistélica ventricular esquerda. Novas estratégias
diagnésticas e terapéuticas tém sido empregadas na
cardiovigilancia em pacientes com cancer. A fadiga nestes
pacientes vem sendo estudada criteriosamente com
um olhar multidisciplinar e com o desenvolvimento de
escalas visuais para melhor quantificar e correlacionar o
seu real impacto na qualidade de vida e sobrevida destes
individuos. O Pictograma de Fadiga e Escala de Fadiga

Palavras-chave

Insuficiéncia Cardiaca / fisiopatologia, Neoplasias /
fisiopatologia, Cardiotoxicidade / complicagBes, Disfungéo
Ventricular Esquerda, Neoplasias / quimioterapia.

de Piper sdo ferramentas cada vez mais utilizadas na
pesquisa e na pratica clinica. Os mecanismos envolvidos
na fadiga, do ponto de vista conceitual, podem ser de
origem central (sistema nervoso central) ou periférica
(musculoesquelética), ambos os quais podem estar
presentes no paciente com cancer. A presente revisdo
objetiva discutir os novos conceitos na avaliagdo da
fadiga em pacientes oncoldgicos. Esses conceitos sdo
fundamentais aos profissionais que atuam na emergente
drea da cardio-oncologia.

Introducao

A taxa de sobrevida de pacientes com cancer melhorou
substancialmente nas tiltimas décadas com o surgimento
de novos quimioterdpicos e avango da radioterapia. No
entanto, os pacientes oncolégicos estdo mais suscetiveis
aos efeitos cardiotéxicos desenvolvidos durante o
tratamento, o que pode aumentar a morbimortalidade
desta populagdo.! Diante deste novo cendrio, foi criada
a cardio-oncologia, uma nova drea de especializagdo
baseada em uma abordagem integrativa multidisciplinar.
A cardio-oncologia busca melhorar a qualidade do
cuidado cardiolégico oferecido aos pacientes com cancer
e estudar as diferentes dimensdes da cardiotoxicidade.

Dentre os sintomas cardiovasculares, a fadiga é
uma manifestacdo clinica comum e muito prevalente
no paciente com céncer, e a sua caracterizacdo e
seus mecanismos ainda desafiam os profissionais de
satde. A fadiga associada ao cancer é uma experiéncia
subjetiva caracterizada pelo cansaco que néo alivia
com o sono ou repouso e é considerada um preditor
de diminuicdo da satisfacdo pessoal e qualidade de
vida.? O sintoma fadiga varia em duragéo e intensidade,
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reduz em diferentes graus a habilidade do paciente em
desenvolver atividades didrias e diminui a capacidade
funcional de pacientes com cancer.> A fadiga pode
afetar 80-99% dos pacientes com cancer tratados com
quimioterapia e/ ou radioterapia* e persistir por meses a
anos. Cella et al.® relataram que um tergo dos pacientes
curados de cancer apresentaram fadiga por 5 anos apds
o final da quimioterapia.

A natureza multifatorial da fadiga relacionada ao
cancer é um ponto crucial a ser considerado pelos
profissionais que lidam com o paciente oncolégico.
As principais causas da fadiga estdo associadas aos efeitos
do cancer e do seu tratamento sobre o sistema nervoso
central. Outras causas incluem depressio e ansiedade,
anemia, altera¢des enddcrinas (como hipotireoidismo
e diabetes), ativa¢do do sistema imune, mediadores
inflamatdrios, estresse emocional, distiirbios eletroliticos,
miopatias, fibrose pulmonar e insuficiéncia cardiaca (IC).°

A IC é uma sindrome complexa e multissistémica
encontrada em pacientes idosos que apresentam a
triade clinica fadiga, dispneia e edema. Os mecanismos
associados a fadiga na IC sdo desencadeados pela
inadequada perfusdo sanguinea que afeta os musculos
respiratérios e periféricos levando a diminuigdo da
capacidade oxidativa.”® A fadiga afeta 50-96% dos
pacientes com IC e estd associada a uma redugdo na
qualidade de vida, restrigdo de atividade fisica e piora
no progndstico.?®

O tratamento bem-sucedido da IC depende de uma
avaliagdo abrangente dos sintomas e do conhecimento
das abordagens disponiveis para aliviar ndo somente os
aspectos fisicos mas também os emocionais e espirituais
do sofrimento do paciente. A estratégia do “cuidado
centrado na pessoa”, incluindo a parceria entre os
profissionais de satide e os pacientes com IC, propicia
uma diminui¢do no tempo de internagdo hospitalar.’
As prescricdes sdo especificas aqueles pacientes com IC
que cursam com dispneia ao final da vida, com objetivo
de alivio do sintoma, além do suporte integral da equipe
especializada em cuidados paliativos.'*"!

Os profissionais de satide ligados a oncologia e doengas
cardiovasculares deparam-se na prdtica clinica com
pacientes, em particular idosos, que apresentam ambas as
condiges. Portanto, torna-se fundamental a identificagdo
e a avaliacdo da fadiga pelos profissionais de satide com
a utilizagdo de instrumentos validados cientificamente,
além de uma avaliacdo clinica e exames complementares
na realizacdo de um adequado plano terapéutico.

O objetivo desta revisdo é discutir os novos aspectos
da fadiga presentes no paciente oncolégico e enfatizar a
importancia da detecgdo precoce daIC e da monitorizacdo
da fungdo cardiaca para o manejo mais adequado de
pacientes submetidos a quimioterapia e radioterapia.

Definindo a fadiga na pratica clinica

Nao hd um consenso em relagéo ao conceito de fadiga.
Descrever fadiga é uma tarefa dificil diante da vasta
sinonimia associada ao termo. Os profissionais de satide
atribuem termos diversos a fadiga, como astenia, letargia,
exaustdo, sensacdo de fraqueza, cansago extremo e falta
de motivagdo. J4 os pacientes com cancer se referem a
fadiga empregando diferentes termos, como fraqueza,
exaustdo, cansago, esgotamento, lentiddo ou peso."

A literatura cientifica, por sua vez, define a fadiga
como “uma sensagdo subjetiva de cansago fisico ou
exaustdo desproporcional ao nivel de atividade”.
Ainda, “a fadiga pode se manifestar como dificuldade
ou incapacidade de iniciar uma atividade (percepgéo
de fraqueza generalizada); reducdo da capacidade em
manter uma atividade (cansaco fécil); e dificuldade de
concentracdo, problemas de memoria e estabilidade
emocional (fadiga mental)”.!2

Ja a fadiga muscular é conceituada por diversos
autores como “a incapacidade de manter um nivel
de poténcia ou de forca durante repetidas contragées
musculares”,’® “diminui¢do da forga na contracio
maxima sustentada”'* e “diminuic¢do da disponibilidade
de substratos energéticos para o musculo esquelético
durante o exercicio”.>

Mecanismos de fadiga

A fadiga se origina no cértex cerebral e pode
se estender até as pontes cruzadas dos miusculos,
induzida pela reducdo no nimero de unidades motoras
funcionais envolvidas na atividade ou na frequéncia
de disparo. Os mecanismos responsdveis pela fadiga
podem ser centrais ou periféricos e sdo investigados
através de sensacdes cinestésicas (esforco e forga) e
por eletromiografia.”

Os sinais eletromiograficos permitem identificar a
manifesta¢do da fadiga de um determinado misculo
através de uma redugdo na amplitude do impulso
elétrico registrado, indicativo da perda de recrutamento
ou ativagdo sinérgica de multiplos misculos. Outro
método de estudo da fisiologia da fadiga é a adicdo
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de uma forga por estimulacdo elétrica supramdaxima
durante uma contragdo voluntdria médxima, que se
traduz em um comprometimento da ativagdo muscular
(nivel proximal a jungdo neuromuscular).’®

O mecanismo central da fadiga decorre de alteragdes
no input neural que chega aos musculos, ou seja, o
recrutamento de unidades motoras permanece abaixo
do ideal para gerar uma for¢a muscular adequada
durante o exercicio.'

A fadiga periférica se origina de alteracdes na
homeostase do préprio musculo esquelético e de um
decréscimo da forga contrétil. Durante o exercicio, um dos
mecanismos indutores de fadiga muscular que influencia
a producdo de forga é o da deplegdo de substratos
energéticos necessarios para sintese de ATP e variagdo da
concentracdo intracelular de Ca++, H+, lactato, fosfato e
ADP. A falha do mtsculo em manter a homeostase (em
funcdo, por exemplo, da variagdo nos niveis de Ca++ e
H+) compromete a produgédo de forca a nivel da ponte
cruzada e acarreta o desenvolvimento da fadiga. O outro
mecanismo que contribui para a fadiga muscular é a
producdo de radicais livres. Evidéncias atuais sugerem que
os radicais livres podem lesionar as protefnas contréteis
miosina e troponina e diminuir o ntimero de pontes
cruzadas, comprometendo a forca muscular. A elevada
produgéo de radicais livres pode também comprometer o
funcionamento da bomba de s6dio/ potédssio no musculo
esquelético e causar fadiga muscular."”

A contragdo muscular esquelética é um processo
complexo que envolve um certo nimero de protefnas
celulares e o sistema de produgdo de energia, com
interacdo das protefnas contrdteis actina e miosina na
presenca de ATP e Ca++ intracelulares. O processo
de contragdo muscular inicia com a chegada de um
impulso nervoso na juncdo neuromuscular. O potencial
de acdo oriundo do motoneur6énio causa liberagdo de
acetilcolina na fenda sindptica, que por sua vez leva a
despolarizagdo da célula muscular. Ao atingir o reticulo
sarcoplasmatico, o potencial de agdo promove liberagao
de Ca++, que se liga a troponina e causa uma mudanga
na posicdo da tropomiosina. Os sitios ativos existentes
na actina sdo entdo expostos, permitindo a ligagdo
de uma ponte cruzada de miosina “energizada” na
molécula de actina. Quando a atividade neural cessa
ao nivel da jun¢do neuromuscular, o Ca++ é removido
do sarcoplasma e bombeado ativamente para o reticulo
sarcoplasmadtico pela bomba de Ca++, quebrando o
ciclo de contracdo muscular. O termo “acoplamento
excitagdo-contracdo” é definido como a sequéncia de

eventos nos quais o impulso nervoso atinge a membrana
muscular e causa encurtamento do mitsculo via
atividade de ponte cruzada.”

Fadiga nas doencas cronicas

A fadiga clinica é encontrada frequentemente
nas doengas cronicas como a IC e o céncer. Diversas
adaptagdes metabodlicas, neurolégicas e miofibrilares
estdo envolvidas nessas condi¢des e implicadas
no aparecimento da fadiga.”” Ewans & Lambert*
apontaram que a caquexia e o descondicionamento estdo
provavelmente implicados na persisténcia da fadiga ao
término do tratamento e apds a resolugdo da doenga.

Fadiga na insuficiéncia cardiaca

A fadiga e a dispneia sdo sintomas cardinais da
IC. A fadiga é desencadeada por uma inadequada
perfusdo sanguinea que afeta os musculos respiratérios
e periféricos e acarreta diminuicdo da capacidade
oxidativa. Jd a sensagdo de dispneia é causada pela
demanda excessiva de ventilagdo ou por distirbio
ventilatério oriundo de sistemas sensoriais envolvidos
com a respiragdo. O sintoma fadiga pode ser causado
pela caquexia cardiaca e mé-nutri¢do que acompanham
o estdgio metabdlico severo da doenga.? Os pacientes com
IC avangada podem desenvolver sarcopenia associada
ao envelhecimento e a inatividade fisica, acarretando
piora da fadiga. O sintoma fadiga ligado a IC estd
relacionado também a anemia, apneia do sono, disttrbio
eletrolitico, uso de betabloqueadores e diuréticos, além
de depressdo.

A intolerdncia ao exercicio, presente na IC, pode
estar envolvida com limitag¢do central (resposta
cronotrépica e fragdo de ejecdo reduzidas) ou periférica
(disfun¢do endotelial com menor liberagdo de 6xido
nitrico, aumento da resisténcia periférica total e menor
resposta vasodilatadora). Jd a fraqueza da musculatura
ventilatéria, encontrada na IC, é também uma limitacdo
que pode refletir um maior aumento no trabalho do
diafragma, desencadeando uma sensagdo de dispneia.”

Outra adaptagdo encontrada na IC que pode contribuir
para agravar a fadiga é a diminui¢do da funcéo
contrétil. A miopatia na IC reflete claramente a reducdo
da fosforilacdo oxidativa com o aumento das fibras
tipo IIb e diminui¢do das fibras tipo I, consideradas
determinantes na redugdo da capacidade funcional.
O uso de medicamentos empregados na IC, tais como
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a losartana e o enalapril, melhoram a tolerancia ao
exercicio com a normaliza¢do da composicdo das fibras
musculares (ou seja, redugéo das fibras glicoliticas [tipo
IIb] e aumento das fibras aerdbicas [tipo I]), além de
melhorar o gasto energético méximo (VO,).?? Resultados
semelhantes foram obtidos com treinamento fisico
em pacientes com IC, o que resultou na melhora da
endurance, atividade fisica e fosforilagdo oxidativa da
musculatura esquelética.”

A eventual fraqueza muscular dos pacientes com IC
pode ser atribuida a altera¢des na fungdo e quantidade
de proteinas dos miofilamentos e ndo apenas a atrofia
muscular. Essas altera¢des sdo provavelmente secunddrias
e aparentes em relagdo ao descondicionamento e/ou
desuso provenientes da doenga e permitem a definicdo
do fenétipo muscular dos pacientes com IC. 2%

Avaliacao da fadiga na insuficiéncia cardiaca

H4 varias escalas validadas para mensuracdo dos
sintomas na assisténcia a pacientes com IC, o que permite
um cuidado diferenciado a cada paciente a partir dos
escores apresentados. Para melhor compreensdo dos
sintomas, sdo utilizadas escalas numéricas com intuito
de avaliar aspectos fisicos, emocionais e cognitivos do
paciente em rela¢do aos aspectos observados por outros
profissionais, tais como o Sistema de Avaliagdo de
Sintomas de Edmonton (ESAS). As informacdes coletadas
pelo ESAS auxiliam na mensuracido de sintomas da IC
ndo tradicionalmente avaliados.?

O ESAS é um instrumento simples e fécil de ser
aplicado, podendo ser preenchido pelo préprio paciente
(autoavalia¢do) ou por familiar ou profissional. Esta
escala é composta por 10 sintomas comuns encontrados
em pacientes com cancer recebendo cuidados paliativos,
incluindo falta de apetite, fadiga, ndusea, depressdo,
sonoléncia, ansiedade, dor, dispneia, mal-estar e outros
sintomas. A escala possui uma graduacdo que varia
de 0 a 10, onde 0 representa a auséncia do sintoma
pesquisado e 10 a presenga do sintoma pesquisado em
sua mais forte intensidade.?

Um estudo prospectivo conduzido no Canadd avaliou
a aplicabilidade de diferentes questiondrios de cuidados
paliativos em pacientes com IC. O estudo correlacionou
a classe funcional do New York Heart Association NYHA)
e o Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ)
com as escalas de cuidados paliativos ESAS e Escala de
Desempenho Paliativo (PPS). O estudo encontrou uma
correlagdo positiva entre a PPS e o ESAS com a NYHA

(R2 = 0,57, p = 0,001); entretanto, o questiondrio KCCQ
apresentou uma correlagdo negativa com o ESAS (R2 =
-0,72, p=0,001). Em fungéo da dificuldade da identificagdo
de pacientes com IC elegiveis para cuidados paliativos,
estas ferramentas podem ser tteis na prética clinica.”

A fadiga relacionada ao cancer

O sintoma fadiga estd diretamente ligado ao préprio
cancer e aos efeitos colaterais do seu tratamento, dentre
eles, a toxicidade a quimioterapia. Os pacientes com
cancer que apresentam fadiga severa durante o tratamento
permanecem com fadiga apds o término da terapia ou da
resolugdo da doenga. A cronicidade da fadiga estd implicada
em possiveis adaptagdes metabdlicas e fisioldgicas, tais
como o descondicionamento e a caquexia. O aumento da
atividade fisica é uma estratégia adotada para diminuir a
perda de musculatura esquelética durante a quimioterapia.®

A caquexia no cancer é caracterizada por uma perda
continua de massa muscular esquelética, podendo causar
fraqueza generalizada e fadiga. Roberts et al.” investigaram
a fraqueza muscular do diafragma decorrente da caquexia
ligada ao cancer em modelos animais e observaram que
a fraqueza muscular era atribuida a atrofia muscular e a
disfungédo contratil muscular.

Lee et al.* avaliaram a diferenca do desempenho
fisico entre mulheres e homens portadores ou nédo de
linfoma, com aplicacdo do teste da caminhada de 6
minutos (TC6M) e do Inventdrio Breve de Fadiga. Os
resultados obtidos mostraram um escore maior de fadiga
nos pacientes com piora da capacidade fisica funcional.

A natureza multifatorial da fadiga ligada ao cancer
dificulta a identificacdo dos mecanismos subjacentes
envolvidos nesta doenca. Bower et al.*® confirmaram
a relagdo entre o aumento de citocinas inflamatdrias
com o agravamento da fadiga em pacientes com cancer
de mama e préstata durante o tratamento. Dower
et al.®> demonstraram que mulheres com cancer de
mama e fadigadas apresentavam niveis reduzidos de
cortisol pela manha, sugerindo possiveis alteracoes
no eixo hipotalamico-hipofisdrio-adrenal. Fink et
al.*® constataram que niveis baixos de hemoglobina,
depressdo e limitagdo fisica podem ser considerados
fatores predisponentes de fadiga.

O diagnéstico da fadiga relacionada ao cancer é
realizado com exclusdo de causas reversiveis que podem
ser tratadas e investigadas. Dentre as causas reversiveis
citadas estdo o tipo de fadiga, hipotireoidismo,
anemia, distirbio de sono, dor, estresse emocional,
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climatério, disttrbios eletroliticos, efeitos adversos de
medicamentos, disfung¢do cardiaca, renal e hepatica,
miopatias e fibrose pulmonar.** O diagnéstico da fadiga
pode ser complementado com informagdes da histéria
clinica, exames fisico e laboratoriais do paciente e
aplicagdo de instrumentos para avaliagdo de fadiga por
uma equipe multidisciplinar.

O Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE, versdo 4.0) do National Cancer Institute dos
Estados Unidos estabelece uma graduacido da fadiga
oncolégica que é bastante utilizada pelos oncologistas
brasileiros (figura 1).%

Dimeo et al.’® concluiram que os exercicios sdo os
tnicos fatores com fortes evidéncias no controle da
fadiga durante e apdés o tratamento de tumores de
mama, prdstata e diversos outros tumores sélidos.
Schwartz et al.” apontaram a eficdcia de exercicios
terapéuticos na melhora da fadiga e da qualidade
de vida dos pacientes, com diminui¢do dos efeitos
adversos das terapias contra o cancer. Um treinamento
aerdbico realizado durante 4 meses por mulheres com
hipertensdo, doenca cardiovascular e cancer de mama
em tratamento resultou na redugdo da pressao sistélica
e diastélica e da frequéncia cardiaca de repouso. Ja uma
revisdo sistemdtica envolvendo 4.826 participantes com
cancer mostrou uma melhora na qualidade de vida e na
capacidade funcional durante e ap6s um programa de
treinamento com exercicios (tabelas 1 e 2).%

Tabela 1 - Efeitos dos exercicios antes e apés o
tratamento oncolégico

Antes do tratamento Apés o tratamento

Melhora da funcéo
. . g ) Melhora da autoestima, humor
cardiorrespiratdria e .
. e autoimagem

cardiovascular

Efeitos sobre a composicdo
corporal (preservagdo ou Redugao da duragdo da
ganho de massa muscular e hospitalizacio

perda de massa gorda)

Melhora no fortalecimento e Redugdo do estresse, depressao

flexibilidade muscular e ansiedade

Reducdo dos efeitos adversos
Melhora do sistema imune sérios, incluindo nduseas,

fadiga e dor

Fonte: Adaptado de Mishra SI et al, 20123

Riscos da cardiotoxicidade

Os sinais e sintomas da IC podem ser semelhantes
aos observados em pacientes oncolégicos. A fadiga
é uma manifestagdo clinica comum em ambas as
patologias. No cancer, pode se agravar em decorréncia
do tratamento oncolégico, que aumenta o risco de
agressdo ao miocdrdio, podendo entdo desencadear
complicagdes cardiovasculares.®

O declinio substancial da capacidade cardiopulmonar
é decorrente da imobilidade, cronicidade da fadiga,
perda de massa muscular, anemia, aumento da atividade
inflamatoria, alteragdes na coagulacao e eventos adversos
da quimioterapia e/ou radioterapia. Todas essas
alteracdes levam consequentemente a uma piora na
qualidade de vida do paciente oncoldgico.*

A cardiotoxicidade induzida pela quimioterapia tem
sido a grande preocupacdo de oncologistas e cardiologistas
na busca de uma identificagdo precoce da disfungdo
cardiaca e na monitorizagdo da fun¢io cardiovascular
durante o tratamento. A toxicidade cardiaca é uma das
complica¢des mais importantes da terapéutica oncoldgica
e é responsdvel por considerdvel morbimortalidade.®

Diversos medicamentos oncolégicos tém sido
relacionados a disfunc¢do do ventriculo esquerdo,
especialmente medicamentos do grupo das antraciclinas,
como a doxorrubicina. A cardiotoxicidade induzida pelas
antraciclinas manifesta-se de forma aguda (< 3 meses apds
o tratamento) ou tardia (3 a 12 meses apds o tratamento),
mas pode também ocorrer apés 1 ano do tratamento. De
acordo com Suter & Ewer,* 0s medicamentos podem ser
classificados pelo dano que provocam ao miocédrdio como
causadores de lesdo reversivel (tipo 1) e lesdo irreversivel
(tipo 2). Um dos efeitos da toxicidade cardiaca pelas
antraciclinas envolve o estresse oxidativo e peroxidacdo
lipidica nos cardiomidcitos. Swain et al.** identificaram
149 eventos cardfacos e reducédo da fracdo de ejecdo do
ventriculo esquerdo (FEVE) em 50% de 630 pacientes
oncolégicos tratados com doxorrubicina.” Uma avaliagdo
hemodinamica ndo invasiva dos pacientes com IC mostrou
aumento das seguintes varidveis: débito cardfaco, volume
sistdlico, frequéncia cardfaca e pressdo arterial.*®

Entre os eventos lesivos dos agentes/fdrmacos
quimioterdpicos no sistema cardiovascular destacam-
se a IC, hipertensédo arterial, doenga tromboembdlica e
doencas do miocérdio (Tabela 3). Os principais fatores
de risco para a cardiotoxicidade com quimioterdpicos sdo
a hipertenséo, idade acima de 60 anos, disfungdo prévia
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Figura 1 - Mapa conceitual da fadiga relacionada ao cancer.
Fonte: Autor, 2017.

do ventriculo esquerdo e irradiacdo tordcica prévia.
A cardiotoxicidade pode aparecer de forma aguda,
subaguda e tardia, conforme a sua apresentagéo clinica.’

O diagnéstico da cardiotoxicidade é estabelecido
através de biomarcadores (entre eles o peptideo
natriurético cerebral [BNP] e as troponinas) e recursos
ecocardiogréficos. Cerca de um ter¢o dos pacientes
apresentam elevacdo nos niveis de troponinas, que sdo
um marcador sensivel e especifico de lesdo miocardica
com capacidade de sinalizar o desenvolvimento de
disfungdo ventricular em pacientes que receberam doses
elevadas de quimioterdpicos.*

A European Society of Cardiology propde atualmente
uma discussdo sobre a relevancia dos biomarcadores
e das avaliagdes seriadas de FEVE na prética clinica
e na pesquisa. O emprego concomitante de amostras
de sangue na dosagem dos niveis de biomarcadores

e caracterizagdo de fatores genéticos e epigenéticos
podem ser tteis na identificagdo de pacientes com cancer
suscetiveis ou resistentes a cardiotoxicidade. Desta forma,
é possivel uma comparagdo de resultados clinicamente
relevantes antes e durante o tratamento do céncer,
permitindo o planejamento de estratégias baseadas em
evidéncias pela cardio-oncologia.*®

Avaliacao da fadiga oncolégica

Questiondrios padronizados tém sido incorporados
na avaliacdo da fadiga. Had diversos instrumentos de
avaliagdo de fadiga, dos quais sete foram validados no
Brasil para avaliagdo do impacto da fadiga na qualidade
de vida do paciente oncolégico.*

O Pictograma de Fadiga, elaborado para avaliagdo
da intensidade e impacto da fadiga em pacientes
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com cancer, é um instrumento ttil na prética clinica
e na pesquisa (Figura 2). E descrito como sendo um
método rdpido, simples, vdlido, confidvel e aplicavel

Tabela 2 - Diferencas entre fadiga oncolégica e fadiga

ligada a IC

Fadiga oncolégica

Fadiga ligada a IC

Fraqueza muscular
generalizada

Nao melhora com o repouso
ou sono

Agrava com quimioterapia e/
ou radioterapia

Naéo tem associagdo direta com
a dispneia
Disfungdo do sistema nervoso

central e periférico

Desuso das fibras musculares e
alteragdo contratil

Desencadeada por baixos
niveis de hemoglobina,
cortisol, TSH e T4 livre

Associada a piora do estado
nutricional

Fraqueza muscular respiratéria
e periférica

Melhora com periodo de
repouso e sono

Piora com uso de corticoides
e anti-inflamatdrios

Associada a dispneia aos
esforgos

Disfungdo sistema nervoso

periférico

Atrofia das fibras musculares
Tipo I aerébicas

Desencadeada pelo aumento
de mediadores inflamatérios

Associada a caquexia cardiaca
com o avango da doenga

Fonte: Autor, 2017

em pacientes com cancer e com baixa escolaridade,
apesar de necessitar ajustes para aplicagdo em pessoas
sauddveis. Este instrumento foi validado no Brasil em
2007 em 584 pacientes com diferentes tipos e estdgios
de cancer em tratamento ou ndo com radioterapia
atendidos em quatro ambulatérios de oncologia do
municipio de Sdo Paulo.®

Outra forma de avaliacdo é a Escala de Fadiga de
Piper. Revisada e validada no Brasil em 2009, essa escala
abrange todas as dimensdes da fadiga e pode ser aplicada
a pacientes oncoldgicos em todos os estdgios da doenga.
Essa escala estabelece um ponto de corte a partir do qual
o individuo deve ser considerado como fadigado.** Outro
questiondrio bastante utilizado é o Functional Assessment
of Cancer Therapy-Fatigue (FACT-F), que foi validado
e aplicado em um estudo desenvolvido no Instituto
Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA)
em 2008 e demonstrou um impacto negativo da fadiga
na qualidade de vida de pacientes com cidncer de mama
submetidas a quimioterapia.®

Conclusao

Embora a fadiga seja um sintoma comum em pacientes
com cancer, é pouco valorizada na clinica didria. Nas
dltimas décadas, a fadiga tem tido um reconhecimento
cada vez maior pelo seu impacto na qualidade de vida
e sobrevida do paciente. A fadiga também é um dos
sintomas cardinais da IC. A cardiovigildncia e a cardio-

Tabela 3 - "Gatilhos" fisiopatolégicos da doenca arterial coronariana no tratamento do cancer

Farmaco quimioterapico

Mecanismo fisiopatolégico

Potencial chance de eventos coronarianos

5-fluorouracil, capecitabina, gencitabina

Componentes platina - cisplatina

Trombose arterial e pré-coagulante

Inibidores do fator de crescimento endotelial

vascular (VEGF): bevacizumabe, sorafenibe,

sunitinibe

Radioterapia

Lesao endotelial

Les&o endotelial, ruptura de plaqueta e

Lesao endotelial e vasoespasmo

Pré-coagulante, trombose arterial

Acima de 18% de aumento no risco de
isquemia miocdrdica e de 10% no risco de
isquemia silenciosa

20 anos de risco absoluto acima de 8% ap6s
cancer testicular

Risco de trombose arterial: bevacizumabe
3,8%, sorafenibe 1,7% e sunitinibe 1,4%

Aumento de 2 a 7 vezes no risco relativo de
infarto miocdrdio
10% de eventos coronarianos em

trombose

sobreviventes de linfoma de Hodgkin
O risco é proporcional a dose de radiagdo

Fonte: Adaptado European Society of Cardiology (ESC)
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Quanto cansado vocé se sentiu na ultima semana?

Nada cansado

Um pouquinho
cansado

Moderadamente
cansado

Muito cansado

Extremamente
cansado

Quanto a sensagao de cansaco te impede de fazer o que vocé quer fazer?

Eu consigo
fazer tudo que
habitualmente

fago

Eu consigo
fazer quase
tudo que
habitualmente
faco

Eu consigo
fazer algumas
das coisas que
habitualmente

fago

Eu sé fago o Eu consigo
que tenho que fazer muito
fazer pouco

Figura 2 - Pictograma de Fadiga (Mota, Pimenta, Fitch. 2009)%

oncologia sdo conceitos que vém sendo incorporados
pelas equipes multidisciplinares que atuam junto ao
paciente com céncer. Dessa forma, a identificacdo da
fadiga e de seus mecanismos fisiopatolégicos, a sua correta
estratificacdo e a sua abordagem terapéutica sdo etapas
fundamentais a serem cumpridas pelos profissionais de
satide envolvidos no cuidado do paciente com cancer.
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Resumo

Dentre as intervengdes ndo farmacolégicas utilizadas
no tratamento das doencas cardiovasculares encontra-
se a reabilitacdo cardiovascular. Apesar dos beneficios
comprovados da reabilitagdo cardiovascular, verifica-se
um baixo indice de adesdo dos pacientes cardiopatas;
para tanto, uma alternativa vem sendo realizada, a
telerreabilitagdo tem ganhado espago e muitos estudos
estdo sendo realizados para verificar sua eficdcia.

Revisar a literatura e verificar a eficdcia da
telerreabilitacdo na populacdo cardiaca.

Trata-se de uma revisdo sistemdtica da literatura,
com busca realizada nas fontes de dados eletrdnicas
MEDLINE/PubMed (Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online), PubMed Central® (PMC),
Cochrane Library, Physiotherapy Evidence Database (PEDro),
utilizando a combina¢do de descritores, incluindo
termos do Medical Subject Headings (MeSH) e seus entry
terms. Os termos MeSH utilizados em conjunto foram:
“telerehabilitation” AND “cardiac rehabilitation”.
Posteriormente, foi realizada busca manual por meio de
artigos selecionados, e busca na literatura cinza.

A estratégia de busca reuniu 154 estudos, dos quais
109 foram excluidos por estarem duplicados nas bases
de dados e 29 por ndo serem estudos clinicos. Foram
incluidos 16 estudos clinicos para andlise na integra,
dos quais 2 foram excluidos por serem prospectivos,
2 por duplicidade de amostras e 5 por ndo contemplarem
desfecho. Ao final, foram incluidos 7 estudos.

Palavras-chave

Doencas Cardiovasculares, Reabilitacdo Cardiaca,
Telerreabilitacdo, Fisioterapia, Revisao.

A reabilitagdo cardfaca utilizando telerreabilitagdo é
uma alternativa vidvel e segura, apresenta alta adesdo dos
pacientes cardiopatas e pode ser utilizada em adi¢éo aos
programas de reabilita¢do cardiovascular convencionais
ou ainda de maneira isolada.

Introducao

As doencgas cardiovasculares (DCVs) mostram-se
cada vez mais frequentes. Sua epidemiologia tem sido
comparada as grandes endemias dos séculos passados.’
Segundo a Organiza¢do Mundial da Satide (OMS), nas
ultimas décadas, de um total de 50 milh&es de mortes,
aproximadamente 30% foram causadas pelas DCVs,
17 milh&es de pessoas em todo mundo.??

Da mesma maneira, o Brasil apresenta indices
igualmente alarmantes, com as DCVs como a principal
causa de morte, representando 30% de todas as causas
de morte registradas, além de figurar como a terceira
maior causa de internagdes hospitalares no pais.>® Além
disso, a OMS registra que essas doencgas representam
uma ameaca ao desenvolvimento social e econémico,
sobretudo devido a grande proporgdo de 6bitos que
ocorrem prematuramente e que poderiam ser evitados

com a diminuigdo dos fatores de risco.*

Dentre as intervengdes ndo farmacoldgicas utilizadas
no tratamento das DCVs estd a reabilitagdo cardiovascular
(RCV), que é caracterizada como a soma de intervencdes
que objetivam e proporcionam melhores condigdes fisicas,
psicolégicas e sociais para os individuos.> Nos tltimos
40 anos, o papel dos servigos de RCV na prevencao
secunddria de eventos cardiovasculares é reconhecido e
aceito pelas organizacdes de satide, tendo as intervengdes
utilizadas no cuidado dos pacientes com DCV se mostrado
fundamental no tratamento desses individuos.®
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Apesar dos beneficios comprovados da RCV, verifica-
se um baixo indice de adesdo dos pacientes cardiopatas.
Alguns estudos apontam a falta de transporte, falta de
tempo, retorno ao trabalho ou problemas financeiros
como principais impeditivos para participagdo nos
programas de RCV. Alguns autores sugerem que apenas
27% dos pacientes seguem na RCV.”

Sendo assim, é necessdrio que diferentes estratégias
que envolvam incentivo ao exercicio fisico, mudanga
comportamental e de estilo de vida sejam implementadas
para que haja modificagdo dos fatores de risco desses
individuos, evitando assim, ocorréncia de novos eventos
cardiovasculares e possibilitando o retorno as suas
atividades habituais.”

Nesse sentido e considerando o avango tecnolégico,
uma alternativa 8 RCV convencional vem sendo
realizada utilizando a tecnologia da telemedicina,®
que propde a prestagdo de servigos de satide por meio
do uso de informacdo e tecnologias de comunicacéo
em situa¢les nas quais um profissional de satde e
um paciente (ou dois profissionais de satide) nédo se
encontram no mesmo local, podendo os interlocutores
se comunicar em tempo real, ou possibilitando o
armazenamento de dados para andlise e resposta ou
opinido posterior. Disponibiliza transmissdo segura de
dados médicos e informagdes por meio de texto, sons
e imagens necessdrios para prevencdo, diagndstico,
tratamento e acompanhamento de pacientes.’

A reabilitagdo utilizando componentes da telemedicina
é conhecida como telerreabilitacdo e tem ganhado espago.
Muitos estudos estdo sendo realizados para verificar
sua eficdcia, mas sdo heterogéneos e utilizam vérios
instrumentos para realizar a telerreabilitacdo. Sendo assim,
este trabalho tem por objetivo revisar a literatura e verificar
a eficdcia da telerreabilitagdo na populacdo cardfaca.

Metodologia

Desenho do estudo e estratégia de busca

Trata-se de uma revisdo sistemdtica da literatura.
Sendo assim, ndo foi necessdria aprovacdo de um
Comité de Etica e Pesquisa, estando sob andlise no
International Prospective Register of Systematic Reviews
(PROSPERO). Essa revisdo sistemdtica seguiu também
as recomendacdes do Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).
A busca foi realizada nas fontes de dados eletronicas
MEDLINE/PubMed (Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online), PubMed Central® (PMCQC),

Cochrane Library, Physiotherapy Evidence Database
(PEDro), utilizando a combinacdo de descritores,
incluindo termos do Medical Subject Headings (MeSH)
e seus entry terms. Os termos MeSH utilizados em
conjunto foram: “telerehabilitation” AND “cardiac
rehabilitation” (Tabela 1). Posteriormente, foi realizada
busca manual por meio de artigos selecionados e busca
na literatura cinza.

Critérios de inclusdo e exclusao

Foram incluidos todos os estudos clinicos
randomizados ou ndo randomizados encontrados nas
bases de dados, publicados em portugués, inglés e
espanhol, com texto completo disponivel, sem restri¢do
de data, realizados em seres humanos, com idade acima
de 18 anos, nos quais, pacientes com DCVs participaram
de programas de RCV, utilizando instrumentos da
telerreabilitagdo ou da telemedicina.

Foram excluidos os estudos duplicados, que ndo
foram realizados com seres humanos, ou aqueles néo
publicados na integra. Também foram excluidos trabalhos
cuja populagdo tenha sido abordada em mais de um

Tabela 1 - Estratégia de busca utilizada no PubMed

(“Telerehabilitation”[mesh] OR “Telerehabilitations”
OR “Tele-rehabilitation” OR “Tele rehabilitation” OR
“Tele-rehabilitations” OR “Remote Rehabilitation” OR
#1 “Rehabilitation, Remote” OR “Rehabilitations, Remote” OR
“Remote Rehabilitations” OR “Virtual Rehabilitation” OR
“Rehabilitation, Virtual” OR “Rehabilitations, Virtual” OR
“Virtual Rehabilitations”)

(“Cardiac rehabilitation” [mesh] OR “Cardiac
Rehabilitations” OR “Rehabilitation, Cardiac” OR
“Rehabilitations, Cardiac” OR “Cardiovascular
Rehabilitation” OR “Cardiovascular Rehabilitations” OR
“Rehabilitation, Cardiovascular” OR “Rehabilitations,

Cardiovascular”)

#2

(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical
trial[pt] OR randomized controlled trials[mh] OR random
allocation[mh] OR double-blind method[mh] OR single-
blind method[mh] OR clinical trial[pt] OR clinical trials[mh]
OR (“clinical trial”[tw]) OR ((singl*[tw] OR doubl*[tw] OR
#3 trebl*[tw] OR tripl*[tw]) AND (mask*[tw] OR blind*[tw]))

OR (“latin square”[tw]) OR placebos[mh] OR placebo*[tw]
OR random*[tw] OR research design[mh:noexp] OR follow-
up studies[mh] OR prospective studies[mh] OR cross-
over studies[mh] OR control*[tw] OR prospectiv*[tw] OR
volunteer*[tw]) NOT (animal[mh] NOT human[mh])

#4 (#1 AND #2 AND #3)
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estudo, e que, além disso, tiveram desfechos semelhantes,
considerando-se nesses casos o primeiro trabalho.

Dois revisores examinaram de forma independente
os resumos. Os estudos selecionados foram sujeitos a
avaliacdo do texto completo para inclusdo de acordo com
os critérios estabelecidos.

Identificagdo e selecdo dos estudos

Dois pesquisadores independentes fizeram a leitura
dos titulos e resumos de cada trabalho pré-selecionado
identificando, separadamente, artigos que preenchessem
corretamente os critérios de inclusdo e exclusdo. Apds
essa etapa, cada pesquisador realizou a leitura integral
dos artigos que respeitaram os critérios expostos no
resumo, sendo selecionados apenas os compativeis com
os critérios propostos para esta revisdo sistemadtica. Em
casos de duvida, um terceiro pesquisador teria sido
consultado; porém, ndo houve, neste estudo, discordancia
entre os dois primeiros pesquisadores.

Extracao dos dados

Dois pesquisadores foram responséveis pela extracdo
de dados. Seguem caracteristicas extraidas dos estudos:
titulo, autores, ano de publicagdo, revista cientifica
de publicacdo, forma de publicagdo, palavras-chave,
origem geografica, desenho de estudo, tamanho da
amostra, métodos, periodo de realizacdo da pesquisa,
instrumento utilizado para telerreabilitacdo, outros
resultados da pesquisa e conclusdes. Além disso, foram
registrados os dados sobre os participantes de cada
trabalho: ntiimero, género, idade, intervengdes realizadas,
tempo de reabilitagdo, desfechos. O Risco de Viés dos
ensaios clinicos randomizados foi avaliado utilizando a
Ferramenta da Colaboracdo Cochrane (Tabela 2).

Analise dos dados

Foi realizada de forma descritiva e qualitativa, e estd
apresentada em forma de figuras e tabelas.

Resultados

A presente revisdo sistemadtica reuniu 154 estudos
pela estratégia de busca tragada nos bancos eletrénicos.
Desses, foram excluidos 109 por estarem duplicados
entre as bases de dados, 29 foram excluidos por se
tratarem de resumos, revisdes sistemadticas ou outros
estudos. Foram incluidos 16 estudos clinicos para

andlise na integra, dos quais 2 foram excluidos por
serem prospectivos, 2 por apresentarem duplicidade
de coorte, e 5 por ndo contemplarem desfecho. Ao final,
foram incluidos 7 estudos para andlise completa nesta
revisdo (Figura 1).

Os dados referentes a metodologia e aos resultados
dos estudos incluidos nesta revisdo estdo descritos na
Tabela 3. Verifica-se que avaliaram a efetividade da
telerreabilitagdo em relacdo a RCV convencional, além de
comparar a efetividade da reabilitacdo cardiaca hibrida
(RCH) (paciente realiza os exercicios em casa com a
utilizagdo de sensores que transmitem informacdes ao
centro de reabilitagdo) com a reabilitagdo convencional.
Dentre os desfechos dos estudos, encontram-se influéncia
dareabilitagdo no consumo de oxigénio (VO,), capacidade
fisica, bem como aceitagdo e eficdcia da técnica, em
diversos pacientes. Dentre as patologias de base que
levaram o individuo a procurar a reabilitagdo destacam-
se doenca arterial coronariana (DAC), insuficiéncia
cardiaca cronica (ICC) e diabetes mellitus (DM).

Discussao

A presente revisdo sistemadtica de literatura analisou
7 estudos clinicos envolvendo telerreabilitacdo em
pacientes cardiopatas, somando uma amostra total de
1.133 pacientes. Os estudos sdo heterogéneos tanto em
sua populacdo quanto em suas intervengdes; sendo assim,
néo foi possivel realizar meta-andlise.

Catalina et al.,'® sugerem que a DAC ainda estd
entre as principais causas de morte prematura na
Europa e no mundo, sendo considerada um problema
de satide publica. Considerando esses dados, alguns
estudos avaliaram os efeitos da reabilitacdo cardiaca
e telerreabilitacdo nesses pacientes com DAC. Para
Vieira et al.,'! o grupo que realizou telerreabilitagdo
apresentou melhor desempenho nas fun¢des executivas,
resolucdo de conflitos e atengdo em relacdo ao grupo
que realizou RCV convencional. Segundo Brouwers et
al.? a telerreabilitagdo promoveu melhores niveis de
atividade fisica em longo prazo, quando comparada a
RCV convencional. Da mesma forma, outros autores
evidenciaram que pacientes com DAC que realizaram
telerreabilitacdo apresentaram aumento significativo
no nivel de atividade didria e VO, pico ap6s 6 semanas.

A RCH também vem sendo utilizada em pacientes
com DAC. Szalewska et al.,'* compararam a utilizagdo
dessa técnica em pacientes portadores de DAC e DM e
pacientes com DAC sem DM. Os autores referem que a
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Tabela 2 - Risco de viés dos ensaios clinicos randomizados - ferramenta da colabora¢do Cochrane

Estudos
Dominio - . . . . . .
Vieira, Brouwers, Piotrowicz, Bernocchi, Szalewska, Korzeniowska- Piotrowicz,
2017 2017 2015 2017 2015 kubacka, 2015 2014
Viés de selegdo
1. Geragédo
da sequéncia Baixo risco Baixo risco Alto risco Baixo risco Alto risco Alto risco Alto risco
aleatdria
2. Ocultagdo de . . . . . . . . . .
R Baixo risco Baixo risco Alto risco Baixo risco Alto risco Alto risco Alto risco
alocagédo
Viés de performance
3. Cegamento dos
participantes e Risco incerto Alto risco Risco incerto Alto risco Alto risco Alto risco Alto risco
profissionais
Viés de detecgao
4. Cegamento de
avaliadores de Risco incerto Alto risco Risco incerto Baixo risco Alto risco Alto risco Alto risco

desfecho
Viés de atrito

5. Desfechos

; Baixo risco
incompletos

Baixo risco Baixo risco

Viés de relato

6. Relato de

Baixo risco
desfecho seletivo

Baixo risco Baixo risco

Outros vieses

7. Outras fontes

Baixo risco Baixo risco Baixo risco

de viés

Baixo risco Baixo risco Baixo risco Baixo risco

Baixo risco Baixo risco Baixo risco Baixo risco

Baixo risco Baixo risco Baixo risco Baixo risco

RCH teve alta adesdo e mostrou-se efetiva em pacientes
com DM e sem DM.

Segundo Bocchi et al.,' a insuficiéncia cardiaca
(IC) é a via final comum da maioria das doengas que
acometem o coracao, classificada como uma epidemia e
representando um dos mais importantes desafios clinicos
atuais na drea da satide. A telemedicina tem sido cada
vez mais utilizada nessa populagdo. Em um estudo
clinico com 111 pacientes com IC, Piotrowicz et al.,'
demonstraram que a reabilitacdo domiciliar utilizando
telerreabilitagdo promoveu reversdo da depressdo e
melhora da capacidade fisica nesses pacientes.

Corroborando os resultados ja demonstrados,
Bernocchi et al., ' sugerem em estudo realizado com 112
pacientes com diagndstico de IC e doenga pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC), que um programa de

telerreabilitacdo domiciliar promoveu aumento na
distancia caminhada, redugdo da dispneia e melhora da
funcionalidade desses individuos, quando comparados
ao grupo que realizou RCV convencional, confirmando
que programas de telerreabilitagdo sdo vidveis e efetivos
em pacientes com IC e DPOC.

A RCH vem sendo utilizada também em pacientes
que apresentaram infarto agudo do miocardio (IAM). Em
estudo com 87 pacientes p6s-IAM os autores evidenciam
que a RCH facilitou a adesdo dos pacientes ao programa
de treinamento, em relacdo ao retorno ao trabalho
sugerem que os indices de retorno foram maiores em
homens do que em mulheres, enquanto que a melhoria na
capacidade fisica foi semelhante em ambos os géneros.!”

Da mesma forma que os estudos analisados até
o momento, Piotrowicz et al.,’® confirmam em uma
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Figura 1 - Fluxograma de selecio dos estudos.

29 excluidos por néo serem estudos clinicos

amostra de 365 pacientes que a RCH utilizando a
telerreabilita¢do resultou em melhoria significativa
na capacidade funcional, constituindo uma forma de
reabilitagdo vidvel, segura e bem aceita pelos pacientes,
com alto indice de adeséo.

Conclusao

Apés analise dos estudos, podemos concluir queaRCH
e areabilitacdo domiciliar utilizando telerreabilitagdo sdo
alternativas vidveis e seguras, apresentam alta adesdo
dos pacientes cardiopatas e podem ser utilizadas em
adi¢do aos programas de RCV convencional ou ainda
de maneira isolada. Além disso, auxiliam na melhora
de questdes relacionadas com depressdo, capacidade
funcional e nivel de atividade fisica.
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Tabela 3 - Metodologia e resultados dos estudos incluidos

Autor/Ano

Grupos

N Objetivo

Técnica/Instrumentos

Conclusio

Vieira et al.,'!
2017

Brouwers et al.,?
2017

Piotrowicz et
al.,’® 2015

Bernocchi et al., '
2017

G1 = RCV domiciliar +
Kinect
G2 = RCV domiciliar +
livreto
G3 = cuidados
habituais

GC =RCV em centro
GI = telerreabilitagdo
domiciliar

GC = controle
GT= telerreabilitagdo

domiciliar

GC = controle
GT = telerreabilitagdo
domiciliar
GI = grupo
intervengao/
telerreabilitacdo
GC = grupo controle

Analisar o efeito de
um programa de
exercicio especifico
realizado no ambito

doméstico, na fase

N=33 11T da RCV, por 6
Gl=11 ~
G211 meses em relagdo a
G3-11 mudangas na fun¢do
executiva, qualidade
de vida e depressao,
ansiedade e estresse,
em individuos com
DAC.
Comparar a
telerreabilitagdo
cardiaca com a RCV
N =300 convencional, em
GC =150 relagdo a mudanca
GI =150 comportamental,
niveis de atividade
fisica em pacientes
com DAC.
Avaliar a influéncia
da reversdo da
N=111 depressdo (escore de
GC=77 Beck) e a melhora
GT =34 da capacidade
fisica (VO, pico) em
pacientes com ICC.
Avaliar a viabilidade
e a eficdcia de um
N=112 programa domiciliar
GI =56 de telerreabilitagdo
GC =56 integrado em

pacientes com DPOC
+ICC.

Comparou G1 x G2 x G3
G1 = Kinect software especifico
G2 = livreto com exercicios
G3 = orientagdes sobre fatores
de risco e encorajamento para

caminhadas

GI: aplicativo web que permite
aos pacientes ajustar metas
de reabilitagdo, inspecionar

treinamento e dados de
atividade fisica, esses dados sdo
compartilhados e podem utilizar
consulta por video; Monitor de
FC; Acelerémetro.

GT: aquecimento de 5-10 minutos,
treino nérdico (caminhada)
15-45min e um resfriamento de
5 minutos. Pacientes treinados
cinco vezes por semana por
8 semanas. Receberam um
instrumento que transmitia os
dados através do telefone celular.
GC: ndo recebeu prescrigao
de exercicio. Todos receberam
orientagdes sobre habitos de vida.

GI: telefonemas semanais,
orientagdes/ estilo de vida,
exercicio supervisionado com
oximetro;

GC: receberam medicamentos, O,
e visitas, foram instruidos a fazer
exercicio de sua preferéncia, sem

supervisao.

GI1 apresentou melhor
desempenho na
fungédo executiva,
principalmente em

resolugado de conflitos e

atengao.

Telerreabilitagdo usando

tecnologia moderna e

estratégias de mudanga
comportamental resulta
em melhores niveis de

atividade fisica a longo

prazo em relagéo a

RCV convencional em

pacientes com DAC.

Reabilitacdo
domiciliar utilizando
telerreabilitagdo

resultou em reversao da
depressdo e da melhora
da capacidade fisica nos

pacientes com ICC.

O GI aumentou a

distancia de caminhada;

o0 GC néo apresentou

melhora significativa.
MRC, indice de Barthel
apresentaram melhora
no GI em comparagao
com o CG em 4 meses.
GI manteve os beneficios
adquiridos em 6 meses.

Este programa de
telerreabilitagdo de 4

meses foi vidvel e efetivo
em pacientes com DPOC

eICC.

448



Cristo et al.

449

Telerreabilitagao em cardiopatas

Int J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)443-450

Artigo de Revisao

GI = grupo
intervengao/
telerreabilitacdo
N =125
Szalewska et GC = grupo controle
. RCD =37
al.,’® 2015 RCD = reabilitagdo
3 RCC =288
cardfaca com DM
RCC = reabilitagdo
cardfaca sem DM
Korzeniowska-
Homens Pés-IAM: 57
Kubacka et al.,"” B N=87
2015 Mulheres P6s-IAM: 30

Grupo telerreabilitagdo:

. . todos os participantes
Piotrowicz et

realizaram 3 dias no
al.,'®2014

N =365

centro e 4 meses em

domicilio.

seguranga, aceitacdo e

adesdo dos pacientes

Ambos os grupos treinaram
10 dias no centro, receberam
orientagdes e ap0ds realizaram
a reabilitagdo domiciliar, onde
foram monitorados usando
equipamentos de tele-ECG
e treinamento de exercicios

Comparar os efeitos  supervisionados. O dispositivo

da RCH em pacientes  habilitou a gravagdo de dados

com DAC com e sem
DM.

ECG a partir de trés derivacoes
precordiais e sua transmissao

através de uma rede de celular

para o centro de monitoramento.

Um telefone celular também foi

usado para comunicagio didria de

voz entre o paciente e um médico

que perguntou sobre seu estado

de saude.

Realizaram 10 sessGes no centro
Comparar a

. . e o restante em domicilio com
influéncia da RCH X
monitoramento de Tele-ECG. No

sobre a capacidade
P inicio e depois dos treinamentos,

fisica, seguranga,

- todos os pacientes foram
adesdo e retorno ao

. submetidos a um teste de estresse
trabalho em pacientes

. de esforgo limitado por sintomas.
do sexo masculino e

. | A avaliagdo incluiu resultados de
feminino pés-IAM.

testes de exercicios.

Participaram da RCH de
4 semanas com base em
treinamento de caminhada,
caminhada nérdica ou
cicloergdmetro. Os pacientes
Avaliar a foram moniForaci.o.s por. telefone
com um dispositivo ajustado
para registrar a gravagao de
eletrocardiograma (ECG) e para

transmitir dados via celular para

implementagdo e
viabilidade de um
amplo programa
de telerreabilitagao .

j o o centro de monitoramento. Os
cardiaca domiciliar . .
momentos de registro automatico

de ECG foram pré-definidos e

coordenados. A influéncia na

capacidade fisica foi avaliada
pela comparagdo de mudangas
- no tempo de teste de exercicio,

em pacientes com

DCV e avaliar sua

ao programa.

capacidade funcional, distancia
de teste de caminhada de 6
minutos no inicio e no final do
programa. Todos utilizaram APP
com transmissdo de ECG e PA.

A RCH foi efetiva em
pacientes com DM.
A adesdo foi alta.
Pacientes com DM
apresentaram maiores
taxas de obesidade e
tolerancia ao exercicio
significativamente menor
do que os pacientes
sem DM. Os pacientes
de ambos os grupos
obtiveram beneficios
semelhantes em termos
de capacidade fisica,
frequéncia cardfaca em
repouso e recuperacao da
frequéncia cardiaca.

RCH resultou em uma
melhora comparével
na capacidade fisica
em pacientes do sexo

masculino e feminino
pos-infarto de baixo

risco. Embora a RCH
facilitou a adesdo dos
pacientes ao programa

de treinamento, seu
retorno ao trabalho foi

significativamente maior
apenas nos homens
poés-IAM.

RCH resultou em uma
melhoria significativa
em todos os parametros.
E uma forma de
reabilitagdo vidvel e
segura, bem aceita pelos
pacientes. A adesao foi
alta e promissora.

Kinect: sensor de movimento; Livreto: livro contendo informagdes e orientagoes sobre a realizagdo de exercicio; DAC: doenga arterial coronariana; ICC:
insuficiéncia cardiaca cronica; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva cronica; DM: diabetes mellitus; IAM: infarto agudo do miocirdio; DCV: doenga

cardiovasscular; Tele-ECG: sistema de transmissdo de eletrocardiograma; RCH: reabilitagdo cardiaca hibrida; APP: aplicativo para transmissio de dados;
FC: frequéncia cardiaca; MRC: Medical Research Council — escala para dispneia.
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Cinema e Cardiologia: Uma Potente Ferramenta de Ensino

Cardiology and Films: An Important Teaching Tool

Ana Luisa Rocha Mallet,'? Fatima Geovanini,? Luciana Andrade,? David Kestenberg?

Hospital Clementino Fraga Filho, Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ),;" Rio de Janeiro, RJ - Brasil

Universidade Estdcio de Sd,? Rio de Janeiro, RJ - Brasil

A utilizagdo de filmes e textos literdrios na graduacdo
médica ganha espaco a partir da percepcio de que essa
experiéncia possa contribuir ndo s6 para a discussédo
de determinados aspectos técnicos das condigdes
clinicas apresentadas como para uma possibilidade de
experimentacdo desse processo de adoecimento em um
individuo em particular.

Em artigo anterior sobre Literatura e Cardiologia,’
observamos que a descrigdo do processo de morte no
livro “A morte de Ivan Ilitch” de Tolst6i poderia ser mais
potente para a percepcao do estudante de medicina e do
médico no processo de finitude do que a leitura de textos
tedricos que tratem do fim da vida. Da mesma forma,
“Memorias de Adriano”, de Marguerite Yourcenar,
poderia também auxiliar na percepgdo do sofrimento de
um paciente com insuficiéncia cardfaca.

Assim como a literatura, o cinema também vem sendo
utilizado em varios momentos da formacao médica para
a discussdo de questdes relacionadas principalmente a
ética e a pratica médica. Existem filmes que classicamente
sdo apresentados ao estudante ao longo da sua formacao
médica, como por exemplo “Patch Adams”, “Golpe
do destino”, “Mar adentro”, “Cisne negro”, “Melhor
impossivel” e “Uma Ligdo de Vida”.

O cinema, ao aliar a histéria contada a imagem,
pode diminuir a nossa capacidade de imaginar como
seriam os personagens e localidades dessa histdria. Por
outro lado, em um tempo geralmente mais curto que a
leitura de um livro, nos oferece uma experiéncia estética
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diferente, que nos coloca diante de imagens e sons que
afetam nossa sensibilidade de uma maneira diversa
da experiéncia estética da leitura. Ambas, literatura e
cinema, permitem o acesso a um nivel de interiorizacdo
que é dificil conseguirmos ao ler um livro ou texto de
medicina que nos fale sobre alguma doenga. Enquanto
nos livros médicos encontramos a descricdo das células,
dos 6rgdos, das doengas, como é feito o diagnéstico, além
das drogas e outros tratamentos a serem utilizados, na
literatura e no cinema podemos encontrar os pacientes
vivenciando essas experiéncias de adoecimento.

Em relacdo a cardiologia, o ano de 2016 foi
particularmente interessante ao abordar, em dois
filmes bastante premiados, e sob diferentes aspectos,
uma das condig¢bes cardiol6gicas mais prevalentes no
mundo: a insuficiéncia cardiaca. Esses dois filmes foram:
“Manchester a beira-mar” e “Eu, Daniel Blake”.

“Manchester a beira-mar”, filme de Kenneth Lonergan,
vencedor do Oscar de 2017 de melhor ator (Casey Affleck)
e de melhor roteiro original, tem como tema central a
volta de um homem & sua cidade natal apds a morte de
seu irm&o. Sua volta, para cuidar do sobrinho de 16 anos,
traz a necessidade de esse homem encarar um grande
trauma do passado. A cena do filme que nos interessa e
que pode ser discutida em uma aula de cardiologia, pois
envolve o tema da insuficiéncia cardiaca, tem menos de
trés minutos e apresenta o momento em que é transmitido
ao irmdo o diagndstico da doenca.

O diagnéstico da insuficiéncia cardiaca é apresentado
ao paciente e a sua familia (esposa, irmdo e pai) por
uma médica durante uma internac¢do hospitalar.
A médica conversa com o paciente sobre o diagndstico
e o prognéstico da doenca, além de discutir o fato de os
dados apresentados serem estatisticas e ndo nimeros
definitivos sobre um paciente em particular. Apenas com
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essa cena podemos discutir questdes éticas e técnicas, como
etiologias possiveis de insuficiéncia cardiaca, tratamento
da doenga, seus mecanismos de morte, seu prognostico.
Nessa cena também podem-se perceber formas diferentes
de reagir a essa conversa, sempre dificil, em especial a
reagdo apresentada pelo paciente e por sua esposa.

Conversas sobre a revelagdo de diagndsticos e
prognésticos de doencas ameacadoras a vida, também
denominadas m4és noticias, sdo consideradas uma das
mais dificeis atribui¢des imputadas ao médico. Mas
noticias podem ser consideradas, no campo da satide,
como qualquer informacgdo cujo conteddo vai afetar
drasticamente a perspectiva de futuro de quem a recebe
e a de seus familiares. Dificuldades na comunicagdo de
mads noticias fazem com que as discussdes sobre a fase
terminal da doenga, a proximidade da morte e a indicagdo
para cuidados paliativos exclusivos s6 muito tardiamente
sejam realizadas com o paciente e a sua familia.**

Mas podemos debater também questdes mais
espinhosas ao nos depararmos com essa condigdo: o que
dizer quando o paciente nos pergunta “quantos anos
de vida eu tenho, doutor(a)?”, “eu vou conseguir ver
meu filho se formar?”, “eu vou ver meu neto crescer?”,
e todo um sem ntmero de perguntas que atravessa sua
mente. Talvez uma saida que tenhamos adotado seja néo
permitir que exista espago para que esses questionamentos
sejam realizados. Essa, além de ndo ser uma solugdo
adequada, adia, de alguma forma, esse enfrentamento.
Muitas vezes esse adiamento acaba por evitar, de
verdade, essa discussdo ja que muitas vezes o paciente
evolui para um momento em que fica claro para todos,
pacientes e familiares, o desfecho final. Esse adiamento
acaba prejudicando a comunicagdo com o paciente e os
familiares, fazendo com que esses s6 muito tardiamente
tomem conhecimento sobre a realidade da situagéo.

A discussdo a partir dessa cena pode ir além da
medicina como comentado até agora quando percebemos
que o diagnéstico é realizado por uma médica, uma
médica de origem oriental. Isso pode nos levar a um
debate sobre a nossa realidade na medicina brasileira,
onde percebemos na graduagdo uma preponderancia do
sexo feminino. Serd que isso mudard de alguma forma a
préatica médica? Serd que isso mudard a relagdo médico-
paciente? E a questdo da origem asidtica da médica
coloca a discussdo sobre “o outro”, “o estrangeiro” em
um pafs que nesse momento parece querer se afastar de
sua tradigdo cosmopolita. Talvez possamos fazer alguns
paralelos com a questdo das faculdades de medicina no
nosso pais, onde, através das cotas, das agdes afirmativas,

do ProUni e do FIES passou a frequentar a medicina, um
dos cursos mais elitistas do pafs, um “outro” que até
tempos atrds ndo era visivel nesses cursos.

Outro filme exibido em 2016, que também trata da questéo
dainsuficiéncia cardfaca, mas agora sob uma 6tica bem mais
social, foi “Eu, Daniel Blake”, dirigido pelo premiado Ken
Loach e Palma de Ouro no Festival de Cannes. Nesse filme,
passado na Inglaterra, Daniel Blake, interpretado por Dave
Johns, ap6s sofrer um ataque cardiaco, é desaconselhado
por sua médica a retornar a seu trabalho de carpintaria e,
portanto, busca conseguir os beneficios concedidos pelo
governo aos pacientes que se encontram nessa situacao.
E comeca assim a via crucis de Daniel Blake em busca de
seus direitos. Ele enfrenta a burocracia do sistema, a frieza
das institui¢des que supostamente existem para facilitar a
vida dos pacientes, as dificuldades que sdo ampliadas pelo
seu analfabetismo digital e todo um processo que nos faz
inclusive pensar no livro “O Processo”, de Franz Kafka,
que aborda o angustiante, sem sentido e perverso processo
burocrético a que os cidaddos estdo submetidos.

Assistir a esse filme pode trazer para a sala de aula
discussdes que raramente sdo abordadas em aulas que
tratam de infarto ou de insuficiéncia cardiaca, mas que
sdo extremamente frequentes quando estamos diante de
pacientes que vivenciam essas condi¢des. Quem ja ndo
ouviu a pergunta: “Doutor(a), eu posso voltar a trabalhar?”,
“Doutor(a), eu tenho direito a me aposentar?”, “Como eu
fago para ter meu beneficio?”, “Doutor(a), eles tiraram meu
beneficio. E agora, o que eu fago?”. Essas sdo situagdes tdo
frequentes para os que acompanham pacientes pds-infarto
do miocdardio e pacientes com insuficiéncia cardiaca, que
temos que conhecer um pouco da legislagéo, buscando, de
uma forma responsével, orientar nosso paciente quanto
aos seus direitos e fornecendo laudos que permitam
assegurar esses direitos. Em geral, esses laudos precisam
ser renovados sistematicamente, o que muitas vezes causa
um acanhamento no paciente que sente estar incomodando
seu/sua médico(a) ao solicitar seu preenchimento.

Como temas adicionais na discussdo desse filme
encontramos mais uma vez a questdo do “outro”. Durante
suas intimeras idas aos departamentos governamentais,
Daniel Blake encontra uma mulher branca que acaba
de se mudar para a cidade e que também busca apoio
social. Ela tem dois filhos, sendo um deles uma menina
negra que também sofre diante da insensibilidade da
seguridade social. E claramente as dificuldades sdo muito
maiores para os nossos pacientes que para os cidaddos
ingleses, embora esse filme nos mostre que a burocracia
e a insensibilidade nédo sdo privilégios nossos.
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Conclusao

A utilizagdo de filmes ou de cenas de filmes é uma
ferramenta interessante para desencadear discussodes
sobre condi¢des cardiacas, ndo apenas sobre aspectos
técnicos da doencga, mas também sobre questdes sociais,
éticas e existenciais que envolvem o diagndstico de uma
doenca cardiaca grave. Os premiados filmes “Manchester
a beira-mar” e “Eu, Daniel Blake” sdo exemplos que
podem nos ajudar a exercer a medicina de “forma mais
sensivel e mais reflexiva, alerta e moralmente responsdvel
diante das exigéncias emocionais e vivenciais a que a
profissdo nos expde” (Arthur Kleinman).®
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Tratamento com Balao Farmacoldgico Eluidor de Sirolimus na Anastomose Distal da
Artéria Mamaria Interna: Analise de Tomografia de Coeréncia Optica

Sirolimus-Eluting Balloon Treatment of Distal Internal Mammary Artery Anastomosis: Optical Coherence Tomography Findings

Marcos Garcia-Guimaraes, Ramén Maruri-Sanchez, Javier Cuesta, Fernando Rivero, Teresa Bastante, Fernando Alfonso

Hospital Universitario de La Princesa, Madrid - Espanha

Os baldes farmacolégicos (BF) representam uma
alternativa interessante para os stents farmacolégicos
(SF) da geragdo atual em cendrios anatomicos especificos,
como reestenose intra-stent, doenca de pequenos vasos e
lesdes de bifurcacdo, quando a implantacao sistematica
de SF pode ser menos atrativa.'? Em particular, as lesdes
localizadas na anastomose distal de um enxerto de bypass
(uma bifurcagdo criada artificialmente) constituem um
ambiente anatdmico tnico, no qual o BF pode superar
algumas limita¢des inerentes do SF decorrentes da
implantacdo de uma plataforma metdlica ao longo do
enxerto de bypass em e através do vaso distal nativo.

Apresentamos aqui, que seja de nosso conhecimento,
o primeiro relato sobre o tratamento de uma leséo
localizada na anastomose distal de uma artéria mamaéria
interna esquerda (AMIE) para a artéria corondria
descendente anterior esquerda (ADAE) com o novo
BF eluidor de sirolimus. Curiosamente, os achados da
tomografia de coeréncia ¢ptica (TCO) provaram ser de
grande valor para orientar o procedimento.

Homem de 83 anos, com histérico de hipertensao,
hiperlipidemia e ex-fumante, foi admitido com sindrome
coronariana aguda. A angiografia corondria revelou
doenca aterosclerdtica corondria em trés vasos, com
oclusédo total no segmento médio da ADAE e lesdes
adicionais importantes no ramo marginal obtuso (RMO)
e no segmento médio da artéria corondria direita (ACD).
Ap6s deliberacdes da equipe de cardiologia, decidiu-se
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adotar a estratégia de revascularizagdo hibrida. A cirurgia
de revasculariza¢do miocdrdica (CRM) sem circulagdo
extracorpoérea foi realizada com a AMIE anastomosada
a ADAE distal e um enxerto de veia safena da AMIE ao
RMO. O pés-operatério ndo apresentou intercorréncias.
Uma semana depois, foi realizada, com sucesso,
aintervengdo corondria percutdnea programada, com SF
implantado no segmento médio da ACD. No entanto,
durante o procedimento, uma avaliacdo dos enxertos
de bypass revelou uma lesdo significativa na anastomose
distal da AMIE até a ADAE (Figura 1A). Devido a
uma suspeita de pseudoestenose secunddria a edema
ou espasmo relacionado a cirurgia recente, decidiu-se
reavaliar essa lesdo posteriormente. O angiograma de
controle programado para 1 més revelou a persisténcia
da mesma imagem de uma lesdo grave na anastomose
distal da AMIE. A aparéncia da lesdo permaneceu
inalterada apds bélus repetidos de nitroglicerina. Para
obter mais informagoes diagndsticas, foi realizada
TCO. Esta técnica de imagem confirmou a presenga de
estenose critica com um ldmen severamente reduzido
(drea minima do limen 1,0 mm?) (Figura 2A). Apés
a pré-dilatagdo da lesdo com baldo semicomplacente
de 2,0 mm, utilizou-se um BF eluidor de sirolimus de
2,5/15 mm (MagicTouch, Concept Medical Inc, Surat,
fndia) para tratar a anastomose distal (Figura 1B). Um
resultado satisfatério imediato foi confirmado tanto pela
angiografia (Figura 1C) quanto pela TCO (Figuras 2B e
2C). O paciente recebeu alta no dia seguinte e permanecia
completamente assintomatico aos 9 meses de seguimento.

O diagnéstico de lesdes localizadas na anastomose
distal da AMIE pode ser bastante desafiador. Quando
tais lesdes sdo detectadas no inicio do pés-operatério, os
problemas técnicos devem ser diferenciados de causas
reversiveis, como edema ou espasmo. No entanto, é
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Figura 1 - (A) Angiografia coronaria mostrando estenose significativa na anastomose distal da artéria mamaria interna esquerda a
artéria corondria descendente anterior esquerda distal (seta branca). (B) Balao farmacolégico eluidor de sirolimus inflado na lesao
apos a pré-dilatacao. (C) Angiograma final revela excelente resultado (seta amarela).

AMIE

ADAE FG

ADAE

AMIE

ADAE

AMIE

Figura 2 - (A) Tomografia de coeréncia éptica pré-intervenc¢do na zona da anastomose da artéria mamaria interna esquerda (AMIE)
até a artéria coronaria descendente anterior esquerda (ADAE) mostrando drea de limen reduzida de aproximadamente 1,0 mm? (B)
Tomografia de coeréncia éptica apés dilatacao e inflacao do balao farmacolégico eluidor de sirolimus confirmando o bom resultado
na zona de anastomose com excelente area de limen (6,4 mm?). (C) Reconstrucdo tridimensional da execucdo final da tomografia

de coeréncia 6ptica, mostrando, da direcao distal até a proximal, a “vista cirirgica” da anastomose distal da AMIE até a ADAE,
confirmando o bom resultado apés o balao farmacolégico eluidor de sirolimus. *Designa artefato de fio. FG: fio-guia.

digno de nota que a utilidade da TCO na obtencdo de  descobertas evidenciam a utilidade desta técnica para
informacdes diagnésticas adicionais sobre essas leses ~ expor o substrato subjacente e avaliar a gravidade
evasivas néo tenha sido relatada anteriormente. Nossas ~ da lesdo antes da intervengédo, e orientar e otimizar



Int J Cardiovasc Sci. 2018;31(4)454-456

Relato de Caso

Garcia-Guimaraes et al.

Baldo farmacoldgico eluidor de sirolimus na anastomose distal do enxerto de bypass da artéria mamaria interna distal

os resultados das interveng¢des. As lesdes localizadas
na anastomose distal da AMIE sdo frequentemente
tratadas por meio de angioplastia com baldo simples,
mas, mais recentemente, os SFs tém sido amplamente
utilizados. O valor do BF, neste cendrio, ainda nao estd
bem estabelecido.

A maior parte das evidéncias sobre a eficdcia do BF,
tanto na reestenose intra-stent quanto em lesdes de novo,
foi gerada com o baldo eluidor de paclitaxel de primeira
geracdo.” No entanto, esta tecnologia estd em constante
evolugdo e, atualmente, novos dispositivos eluidores de
farmacos da familia limus e sistemas carreadores mais
modernos estdo disponiveis.’ Selecionamos o novo BF
eluidor de sirolimus com um sistema de transporte
baseado em nanoparticulas que permitem uma
transferéncia eficiente do farmaco. Estudos pré-clinicos
mostraram que estes nanocarreadores tém melhor
biodisponibilidade e captagdo no tecido, permitindo,
portanto, a reducdo na dosagem de fdrmacos e,
potencialmente, diminuindo a toxicidade no vaso.?
A experiéncia preliminar com esses novos dispositivos
parece ser altamente promissora.* Nossos achados
sugerem a importancia do BF eluidor de sirolimus no
tratamento de lesdes de novo na anastomose distal do
enxerto de bypass da AMIE. Esta terapia pode representar
uma alternativa segura e vélida para os SF de geracéo
atual neste cendrio. No entanto, estudos adicionais,
com acompanhamento clinico e angiografico em longo
prazo, sdo necessdrios para elucidar completamente
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o valor relativo dessa nova estratégia neste cendrio
anatdmico tnico.

A nova tecnologia de BF eluidor de sirolimus parece
ser uma alternativa aos SFs atuais em cendrios especificos,
como a anastomose distal do enxerto de bypass da AMIE.
A TCO pode ser tutil para avaliar os resultados ap6s o
tratamento com o BF.
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Amiloidose Cardiaca com Insuficiéncia Cardiaca e Fracao de Ejecao Intermediaria

Cardiac Amyloidosis with Heart Failure and Middle Range Ejection Fraction

Antonio Jose Lagoeiro Jorge, Diane Xavier de Avila, Enoi Guedes Vilar, Mario Luiz Ribeiro, Karima Elias Hallack

Bruno, Ana Carolina Pires

Universidade Federal Fluminense, Niteréi, RJ - Brasil

Introducao

A amiloidose cardiaca (AC) é uma doenca de
diagnéstico dificil, condutas limitadas e progndstico
reservado.'”? Um alto indice de suspeigdo é necessdrio
para seu reconhecimento. Hé algumas pistas clinicas,
como individuos idosos com hipertrofia ventricular
esquerda (HVE) ndo explicada, insuficiéncia cardiaca
com fragdo de ejecdo preservada (ICFEP) e padréo
restritivo, dissociagdo entre HVE ao ecocardiograma e
baixa voltagem no eletrocardiograma, entre outras.'?

A AC pode se apresentar sob diversas formas
hemodinamicas e padrdes de remodelamento,
conforme a fase de evolugdo da doencga. Pode se
apresentar como forma restritiva, com fracdo de ejegao
do ventriculo esquerdo acima de 50%; e forma dilatada
com fracdo de ejecdo reduzida.'? Recentemente,
a European Society of Cardiology estabeleceu nova
classificagdo com a cria¢do da “Insuficiéncia Cardiaca
com Fragdo de Ejecdo Intermedidria” (ICFEfm).’ Relata-
se caso de AC com ICFEfm.

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 80 anos, foi atendida no
servico de emergéncia em primeira avaliagdo com cansago
aos médios esforgos, ortopneia, dispneia paroxistica
noturna e edema de membros inferiores. Apresentava
também queixas frequentes de fraqueza muscular e
astenia. Foi admitida com diagnéstico de insuficiéncia

Palavras-chave

Insuficiéncia Cardiaca / fisiopatologia; Amiloidose;
Volume Sistdlico; Hipertrofia Ventricular Esquerda; Idoso.

cardiaca (IC) aguda. Referiu anemia macrocitica hé 3
anos, sem diagndstico etiolégico definido. Realizou
ecocardiograma, que mostrou HVE e fracdo de ejecdo de
64%. Teve alta sem definicdo etioldgica da IC.

Depois de 15 dias da alta, procurou ambulatério
hipocorada (2+/4+), com turgéncia jugular a 45°. Ictus
cordis no sexto espago intercostal na linha axilar anterior.
Presenca de terceira bulha cardiaca, componente
pulmonar da segunda bulha maior que o adrtico, sem
sopros. Ausculta pulmonar com murmdrio vesicular
abolido em ambas as bases; estertores crepitantes até
terco médio de ambos hemitérax. Figado a 2 cm do
rebordo costal direito. Membros inferiores edemaciados,
simétricos, com cacifo até a raiz da coxa, frio e indolor.
A paciente foi internada para compensacdo da IC e
investigagdo etioldgica.

Exames laboratoriais mostraram anemia macrocitica e
hipocrémica; deficiéncia de vitamina B12; velocidade de
hemossedimentacgdo de 134 mm; eletroforese; e proteinas
com pico monoclonal de cadeia lambda.

Eletrocardiograma em ritmo juncional, com baixa
voltagem. A radiografia de térax mostrava sinais
de congestdo pulmonar e derrame pleural bilateral
moderado. Ecocardiograma transtordcico mostrou
dilatagdo do dtrio esquerdo e direito, fracdo de ejecdo
do ventriculo esquerdo (FEVE) de 42% e alteragdes
sugestivas de doenca infiltrativa do miocérdio. Strain
global com aspecto de imagem em ponta acesa (apical
sparing) (Figura 1A a 1D). A ressondncia miocdrdica
(RM) foi sugestiva da presenca de depésitos amiloides
subendocérdicos e realce tardio de 35%. A FEVE foi de
45% (Figuras 1E a 1H).

O aspirado de medula éssea mostrou predominio
de plasmécitos, acima de 90% da lamina. A imuno-
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também no atrio direito.

Figura 1 - (A) Apical de quatro cimaras mostrando aumento biatrial, septo interatrial espessado, hipertrofia das paredes do ventriculo
esquerdo, com textura hiperecoica do miocardio. (B) Paraesternal eixo curto. Hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo. (C)
Bulleyes. Imagem do strain sistélico global longitudinal (valor médio de (-)12%), com proeminente comprometimento basal e médio,

e preservada fun¢iao mecénica apical. (D) Strain apical de quatro cimaras mostrando que a relagio entre o strain septal inferior apical
para o strain septal basal inferior é superior ao valor de 3. (E) Cinessequéncia de precessao livre de estado estacionario mostrando
espessamento difuso do miocardio do ventriculo esquerdo. (F) Imagem do eixo longo pés-gadolinio demonstrando melhorias

tardias difusas (setas) do atrio esquerdo, bem como aumento subendocardico do ventriculo esquerdo, mais proeminente na parede
anterior. (G) Imagem pés-gadolinio do eixo curto mostrando aprimoramento subendocardico difuso (setas) do ventriculo esquerdo.
(H) Imagem de quatro camaras pés-gadolinio demonstrando aprimoramento tardio (setas) nao apenas das cimaras esquerdas, mas

histoquimica confirmou o diagnéstico de mieloma
multiplo. Bi6psia de lesdo de face e da gordura abdominal
com histopatolégico evidenciou depésitos amiloides
(Figura 2).

Concluiu-se pelo diagndstico de amiloidose sistémica e
mieloma mdiltiplo associado com envolvimento cardfaco.
Foi iniciada pulsoterapia com prednisona. A IC tornou-se
refratdria ao tratamento, e a paciente evoluiu a 6bito 3
meses ap0s o inicio do quadro.

Discussao

Amiloidose é uma doencga rara e multissistémica.
Pacientes com amiloidose geralmente apresentam
sintomas pouco especificos, o que dificulta o diagndstico

em sua fase inicial, conforme o caso aqui apresentado.
O comprometimento cardfaco pela amiloidose pode
levar a um quadro de IC como também ao envolvimento
do sistema de condugdo, com baixa voltagem ao
eletrocardiograma (ECG), o que aumenta a suspeita
clinica.* Além da infiltragdo no miocdrdio, pode-se
encontrar infiltrados amiloides no sistema de condugéo,
tecidos valvares, artérias coronarianas, grandes vasos e
nervos auténomos ou periféricos, causando uma mirfade
de manifestagdes clinicas.?

Hé mais de 25 protefnas descritas como possiveis
formadoras de amiloide, entretanto duas predominam
no comprometimento cardiovascular: a transtirretina
(TTR) e a de cadeias leves de imunoglobulina — cadeia
leve amiloide ou AL.2 A proteina TTR é sintetizada
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adipécitos (vermelho do Congo — aumento original 400x).

Figura 2 - (A) Pele apresenta depésito de material amorfo e eosinofilico na derme papilar (hematoxilina-eosina — aumento original
40x). (B) Vermelho do congo demonstra material amiloide nas papilas dérmicas (aumento original 100 x e 400x). (C) Depésito
de amiloide ao redor da glandula sebacea (vermelho do Congo — aumento original 400x). (D) Depésito de amiloide ao redor dos

e secretada pelo figado e plexo coroide, e funciona
como um transportador de tiroxina e proteina
de ligagdo ao retinol. Esta protefna é tipicamente
encontrada em tetrdmeros soltiveis em sua forma
nativa. A TTR tornou-se a forma mais prevalente
de AC encontrada na préatica clinica, com maior
reconhecimento por ferramentas de diagnéstico por
imagem nédo invasivas.’ O envolvimento cardiaco pela
TTR apresenta-se mais comumente na sexta e sétima
décadas de vida como ICFEP,* com o wild-type ou
amiloidose sistémica senil. A forma AL da amiloidose
é causada pela deposigdo de cadeias leves de
imunoglobulina segregadas da proliferacdo monoclonal
de células plasmdticas. Atualmente, a amiloidose
AL é considerada menos frequente do que a TTR.
O diagnéstico cardfaco em pacientes com amiloidose
AL é frequentemente mais precoce, com média

de idade de 65 anos e mais comumente associado
ao sexo feminino, com menor massa ventricular
esquerda e ECG com menor voltagem do que aqueles
com a TTR.? A forma AL de amiloidose (depdsito de
imunoglobulina de cadeia leve) pode coexistir em
pacientes com mieloma em 10 a 15% dos casos, como
a paciente deste caso. Isto ndo significa a presenga de
mieloma miultiplo com amiloidose secunddria, mas a
coexisténcia de duas doengas das células plasmaéticas
separadas e concomitantes.”

A IC na amiloidose classicamente é descrita como
ICFEP ou ICFER em usas formas mais avancadas.® As
diretrizes de IC reconheceram que existe uma 4rea
cinzenta entre ICFER e ICFEP, que se apresenta com
disfuncdo sistdlica leve e algumas caracteristicas de
disfuncdo diastdlica, definida como IC com fragdo de
ejecdo na faixa intermedidria (ICFEfm).* A paciente deste
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caso apresentou tanto no segundo ecocardiograma como
na RM cardiaca FEVE entre 40 e 49% e, desta forma, foi
caracterizada com ICFEfm.

A doenca pode ser suspeitada de forma néo invasiva
por meio de um ECG caracteristico com baixa voltagem.
Recentemente, técnicas de cardioimagem tém permitido
ampliar o diagndstico por meio doecodopplercardiograma
com strain longitudinal com padr&o apical sparing, daRM
com realce tardio subendocdrdio global transmural, e a
cintilografia miocdrdica pelo pirofosfato de tecnesio.!
O diagnéstico definitivo da cardiomiopatia amiloide é
obtido da biépsia endomiocérdica utilizando-se a técnica
do vermelho do Congo ou a thioflavina®’ e o tipo do
infiltrado amiloide por técnicas de genética molecular.

O padrdo-ouro para diagndstico de amiloidose é a
biépsia miocardica. As diretrizes da American Heart
Association | American College of Cardiology Foundation
apresentam recomendacdo II-A para realizagdo de
biépsia endomiocardica na presenca de IC associada
com cardiomiopatia restritiva ndo esclarecida.'
A biépsia da gordura abdominal pode confirmar o
diagnéstico em 70% e, neste caso relatado o exame
confirmou o diagnéstico de amiloidose.

O prognéstico de pacientes com amiloidose é
reservado. A média de sobrevida sem tratamento é de 13
meses e pode ser estendido para 17 meses com melfalano

Referéncias

1. Maurer MS, Elliott P, Comenzo R, Semigran M, Rapezzi C. Addressing
common questions encountered in the diagnosis and management of
cardiac amyloidosis. Circulation. 2017;135(14):1357-77.

2. Mesquita ET, Jorge AJ, Souza CV Junior, Andrade TR. Cardiac
amyloidosis and its new clinical phenotype: heart failure with preserved
ejection fraction. Arq Bras Cardiol. 2017;109(1):71-80.

3. Ponikowski P, Voors AA, Anker SD, Bueno H, Cleland JG, Coats AJ, et
al. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and
chronic heart failure: the Task Force for the diagnosis and treatment of
acute and chronic heart failure of the European Society of Cardiology
(ESC). Developed with the special contribution of the Heart Failure
Association (HFA) of the ESC. Eur ] Heart Fail. 2016;18(8):891-975.

4.  Murtagh B, Hammill SC, Gertz MA, Kyle RA, Tajik AJ, Grogan M.
Electrocardiographic findings in primary systemic amyloidosis and
biopsy-proven cardiac involvement. Am J Cardiol. 2005;95(4):535-7.

5. Gillmore JD, Maurer MS, Falk RH, Merlini G, Damy T, Dispenzieri
A, et al. Nonbiopsy diagnosis of cardiac transthyretin amyloidosis.
Circulation. 2016;133(24):2404-12.

e prednisona que, neste caso, nao foram utilizados devido
a piora clinica da paciente. O comprometimento cardiaco
torna o prognéstico ainda mais sombrio, com expectativa
de vida em torno dos 6 meses.

Contribui¢ao dos autores

Concepgdo e desenho da pesquisa: Jorge AJL, Avila
D, Ribeiro ML, Bruno KEH, Pires C; Obtencdo de dados:
Jorge AJL, Avila D, Vilar EG, Ribeiro ML, Bruno KEH,
Pires C; Andlise e interpretagdo dos dados: Jorge AJL,
Avila D, Bruno KEH; Redacdo do manuscrito: Jorge AJL,
Avila D, Pires C; Revisdo critica do manuscrito quanto ao
contetdo intelectual importante: Jorge AJL.

Potencial conflito de interesses

Declaro ndo haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de financiamento

O presente estudo ndo teve fontes de financiamento
externas.

Vinculagdo académica

Né&o hd vinculagdo deste estudo a programas de
pos-graduacao.

6. Sperry BW, Vranian MN, Hachamovitch R, Joshi H, Ikram A, Phelan D,
et al. Subtype-specific interactions and prognosis in cardiac amyloidosis.
J Am Heart Assoc. 2016;24(3):e002877.

7. Dubrey SW, Hawkins PN, Falk RH. Amyloid diseases of the heart:
assessment, diagnosis, and referral. Heart. 2011;97(1):75-84.

8. Liu D, Niemann M, Hu K, Herrmann S, Stérk S, Knop S, et al.
Echocardiographic evaluation of systolic and diastolic function in
patients with cardiac amyloidosis. Am J Cardiol. 2011;108(4):591-8.

9. Phelan D, Collier P, Thavendiranathan P, Popovi¢ ZB, Hanna M, Plana JC,
etal. Relative apical sparing of longitudinal strain using two-dimensional
speckle-tracking echocardiography is both sensitive and specific for the
diagnosis of cardiac amyloidosis. Heart. 2012;98(19):1442-8.

10. Cooper LT, Baughman KL, Feldman AM, Frustaci A, Jessup M, Kuhl
U, et al; American Heart Association; American College of Cardiology;
European Society of Cardiology. The role of endomyocardial biopsy in
the management of cardiovascular disease: a scientific statement from the
American Heart Association, the American College of Cardiology, and
the European Society of Cardiology. Circulation. 2007;116(19):2216-33.

Este é um artigo de acesso aberto distribuido sob os termos da licenga de atribuicao pelo Creative Commons

460



461

NOTICIAS

Calendario

XXXVIII Congresso Norte-Nordeste de Cardiologia /
XXIII Congresso Paraibano de Cardiologia

De 2 a 4 de Agosto de 2018
Centro de Convengdes do Hotel Tambat (PB)
http://sociedades.cardiol.br/nn/congresso.html

8° Congresso Brasileiro de Imagem Cardiovascular
De 9 a 11 de Agosto de 2018
Centro De Convengoes Centro Sul (SC)

http:/ /www.congressodic.com.br/

XXX Congresso da SBC/ES
De 16 a 18 de Agosto de 2018
http:/ /sociedades.cardiol.br/es/

XIX Congresso Cardiologia da SBC-MT / IX Simpésio
de Hipertensao Arterial da SBC-MT

De 27 a 29 de Setembro de 2018
Hotel Gran Odara
http:/ /www.sbcmt.com.br/

73° Congresso Brasileiro de Cardiologia
De 14 a 16 de setembro de 2018.

CICB - Centro Internacional de Convengoes do Brasil
(DF)
http://cardio2018.com.br/

XV Congresso Brasileiro de Cardiogeriatria - DECAGE
2018

De 12 a 13 de outubro de 2018
Florianépolis (SC)
http:/ /departamentos.cardiol.br/decage2014/

XXV Congresso Nacional do SBC/DERC
De 25 a 27 de Outubro de 2018
Costao do Santinho Resort

http:/ /departamentos.cardiol.br /sbc-derc/2016/

XXV Congresso Brasileiro de Cardiologia e Cirurgia
Cardiovascular Pediatrica

De 31 de Outubro a 3 de Novembro de 2018
Maceié (AL)

http://departamentos.cardiol.br/sbc-dcp/2010/
default.asp

XV Congresso do Departamento de Hipertensao
Arterial da SBC

De 01 a 02 de novembro de 2018
Salvador (BA)
http:/ /departamentos.cardiol.br /sbc-dha/

XXXV Congresso Brasileiro de Arritmias Cardiacas
De 22 a 24 de Novembro de 2018

Centro de Convengdes, Goidnia, GO

http:/ /sobrac.org/sobrac2018/
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