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Parametros de Strain Diastolico Estao Associados a Mortalidade
em Curto Prazo e a Reinternacao em Pacientes com Insuficiéncia
Cardiaca Avancada

Diastolic Strain Parameters are Associated with Short Term Mortality and Rehospitalization in Patients with
Advanced Heart Failure
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Resumo

Fundamento: A insuficiéncia cardiaca é uma das principais causas de hospitalizacao e mortalidade em todo 0 mundo e
representa um grande fardo econémico para os sistemas de satide. A identificacao de fatores prognésticos em pacientes
com IC é de grande importancia para estabelecer estratégias de manejo ideais e evitar procedimentos invasivos e
dispendiosos desnecessarios em pacientes em estagio terminal.

Objetivos: No presente estudo, nosso objetivo foi investigar a associacao entre parametros de strain diastélico, incluindo
E/e’ SR, e resultados de curto prazo em pacientes com IC avangada.

Métodos: O estudo populacional incluiu 116 pacientes com insuficiéncia cardiaca avancada com fracao de ejecao
reduzida (ICFEr) avancada. Avaliacdes clinicas, laboratoriais e ecocardiogréficas dos pacientes foram realizadas
nas primeiras 24 horas de internacdo. Os pacientes foram acompanhados por um més e qualquer reinternacao
por piora dos sintomas de IC e qualquer mortalidade foi registrada. O nivel de significincia adotado na andlise
estatistica foi de 5%.

Resultados: A E/e’ SR foi significativamente maior no grupo de pacientes em comparacao ao grupo controle (p=0,001).
Durante o acompanhamento de um més, 13,8% dos pacientes morreram e 37,1% dos pacientes foram reinternados.
NT-ProBNP sérico (p=0,034) e E/e’ SR (p=0,033) foram considerados preditores independentes de mortalidade e o uso
de IECA (p=0,027) e strain 3C apical (p=0,011) foram considerados independentes preditores de reinternagao no grupo
de pacientes.

Conclusao: Os resultados do presente estudo prospectivo demonstram que a E/e’ SR medida pela ecocardiografia
com speckle tracking é um preditor independente e sensivel de mortalidade em curto prazo em pacientes com ICFEr
avancada e pode ter um papel na identificacao de pacientes com ICFEr em estagio terminal.

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca; Readmissao do Paciente; Mortalidade.

Abstract

Background: Heart failure (HF) is a leading cause of hospitalization and mortality worldwide and places a great economic burden on healthcare
systems. Identification of prognostic factors in HF patients is of great importance to establish optimal management strategies and to avoid
unnecessary invasive and costly procedures in end-stage patients.

Objectives: In the current study, we aimed to investigate the association between diastolic strain parameters including E/e’ SR, and short-term
outcomes in advanced HF patients.

Methods: The population study included 116 advanced HF with reduced ejection fraction (HFrEF) patients. Clinical, laboratory, and
echocardiographic evaluations of the patients were performed within the first 24 hours of hospital admission. Patients were followed for one
month and any re-hospitalization due to worsening of HF symptoms and any mortality was recorded. The level of significance adopted in the
statistical analysis was 5%.
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Results: E/e’ SR was significantly higher in the patient group compared to the control group (p=0.001). During one-month follow-up, 13.8% of
patients died and 37.1% of patients were rehospitalized. Serum NT-ProBNP (p=0.034) and E/e’ SR (p=0.033) were found to be independent
predictors of mortality and ACEl use (p=0.027) and apical 3C strain (p=0.011) were found to be independent predictors of rehospitalization
in the patient group.

Conclusion: Findings of the current prospective study demonstrate that E/e’ SR measured by speckle tracking echocardiography is an independent
and sensitive predictor of short-term mortality in advanced HFrEF patients and may have a role in the identification of end-stage HFrEF patients.

Keywords: Heart Failure; Patient Readmission; Mortality.
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Ecocardiografia de strain diastdlico e mortalidade em curto prazo em pacientes com ICFEr avangada. ICFER: insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejegdo reduzida;
SR: taxa de strain; NT-ProBNP: O pré-hormonio N-terminal do peptideo natriurético cerebral.

do estado clinico e do prognéstico em pacientes com IC é de
suma importancia para estabelecer um tratamento adequado,
estratégias e evitar procedimentos invasivos e dispendiosos

Introducao

A insuficiéncia cardfaca (IC) € uma das principais causas de
complicagbes fatais e ndo fatais e continua a ser um problema

de salide crescente em todo o mundo." A prevaléncia de IC
na populagdo adulta é relatada em cerca de 1% a 2%, mas
a taxa é mais de 10% em individuos mais velhos com mais
de 70 anos de idade.?>* Apesar de todas as novas opgdes
terapéuticas, a IC ainda estd associada a uma elevada taxa de
mortalidade e o tratamento da IC representa um grande fardo
econdémico para os sistemas de satide.* A avaliagdo precisa

desnecessarios em pacientes em fase terminal.

Além da avaliacdo clinica e dos exames bioquimicos,
a avaliacdo ecocardiografica é parte indispensavel da
avaliagao da IC. As funcdes sistélica e diastélica do
ventriculo esquerdo sao preditores bem definidos para
o resultado cardiovascular em pacientes com [C.>°

A ecocardiografia com speckle tracking (STE) é um novo
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método para avaliar a fungdo ventricular esquerda por
meio da quantificacdo da deformacao miocardica (strain)
e da taxa de deformagao (taxa de strain).” A relacdo entre a
velocidade de enchimento transmitral precoce e o taxa de
strain diastélica precoce (E/e’ SR) medida por STE também
emergiu como um marcador confidvel da pressdao de
enchimento ventricular esquerdo e um preditor sensivel de
desfechos cardiovasculares em pacientes com IC cronica.®?
Por outro lado, hd dados limitados sobre a associacdo entre
parametros de STE incluindo E/e’ SR e progndstico na IC
avancada com sintomas graves (estado funcional Classe
[1I-1V da New York Heart Association), disfuncao cardiaca
grave e congestdo pulmonar ou sistémica que requer
diuréticos intravenosos.'®

No presente estudo, nosso objetivo foi investigar a
associagao entre parametros de strain diastélico, incluindo E/e’
SR medido por STE, e resultados de curto prazo em pacientes
com IC avancada.

Métodos

Populacao do estudo

No presente estudo, foram incluidos 176 pacientes com
IC avangada com fracdo de ejecao reduzida (ICFEr) (FE
<40%, estado funcional Classe 1ll-IV da New York Heart
Association, congestao pulmonar ou sistémica que requer
diuréticos intravenosos, mais de duas hospitalizagdes ou
visitas recorrentes ao servigo de emergéncia no Gltimo ano,
deterioracao progressiva da fungao renal, desenvolvimento
de caquexia sem causa identificavel, incapacidade de usar
inibidores da ECA devido a insuficiéncia renal ou hipotensao,
agravamento da IC ou intolerancia a betabloqueadores devido
a hipotensao, desenvolvimento de resisténcia aos diuréticos e
aumento da dose de furosemida acima de =160 mg/dL, bem
como desenvolvimento de hiponatremia) e 58 individuos sem
doenca cardiaca conhecida.’ Nao houve critério definindo o
tamanho da amostra utilizada na pesquisa, sendo estipulado
por conveniéncia. Nao tivemos um critério que definisse
o tamanho da amostra para cada um dos dois grupos
examinados. Quarenta e cinco pacientes com ICFEr avangada
foram excluidos do estudo. Entre os pacientes excluidos, 10
apresentavam insuficiéncia aértica avangada, 5 apresentavam
insuficiéncia mitral avangada, 3 apresentavam estenose adrtica
avancada e 7 apresentavam estenose mitral avancada. Além
disso, 10 pacientes foram excluidos do estudo por doenga
protética valvar adrtica e 5 por doenga protética valvar mitral.
Além disso, 5 pacientes foram excluidos do estudo por terem
cardiodesfibrilador implantavel (CDI) instalado e necessidade
de suporte inotrépico.

Um total de 131 pacientes foram encaminhados para
avaliagdo ecocardiografica. Todos os pacientes foram
submetidos a avaliagdo ecocardiografica apds avaliagdo
inicial no pronto-socorro/ambulatério antes da admissao
na unidade de terapia intensiva (UTl)/enfermaria e antes
da terapia diurética. Nesta fase, outros 15 pacientes foram
excluidos do estudo devido a ma qualidade da imagem
ecocardiogréfica. A populagao final do estudo incluiu 116
pacientes com ICFEr avangada como “grupo de pacientes”
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e 58 individuos saudaveis como “grupo controle”. Dos 116
pacientes, 40 foram internados na UTl e 76 na enfermaria de
cardiologia apés avaliagdo inicial. Dos pacientes internados
em enfermaria, 3 necessitaram de transferéncia para UTI
durante a internacao.

O fluxograma do estudo é apresentado na Figura 1. O nivel
de peptideo natriurético pro-cérebro N-terminal (ProBNP) foi
medido em todos os pacientes, além de exames de sangue
de rotina. Os pacientes foram acompanhados por um més e
qualquer reinternagdo por piora dos sintomas de IC e qualquer
mortalidade foi registrada. Os desfechos desfavordveis dos
pacientes foram avaliados tanto por telefone quanto por
meio de prontudrios. O protocolo do estudo foi aprovado
pelo comité de ética local (2019/1724) e o consentimento
informado foi obtido de todos os pacientes.

Ecocardiografia

A avaliacdo ecocardiografica transtoracica foi realizada
com aparelho de ultrassom Philips Epiq 7C (Bothell, WA, EUA)
com transdutor de 5-1 MHz. As medidas ecocardiograficas
foram obtidas por dois cardiologistas experientes, utilizando
técnicas padrao e imagens sugeridas pelas diretrizes da
American Echocardiography Association.” A fracao de ejegao
do ventriculo esquerdo (FEVE) foi calculada pelo método

Um total de 176 pacientes com ICFEr
avancada foram selecionados

EXCLUIDO

Doenga valvular cardiaca grave n: 25
Valvula cardiaca protética n: 15
Presenca de marca-passo n: 5

v

131 pacientes foram encaminhados
para ecocardiografia

EXCLUIDO
Imagem ecocardiografica ruim n: 15

v

116 pacientes foram incluidos no
estudo

Figura 1 - Fluxograma do paciente. 176 pacientes com ICFEr avangada
foram incluidos no estudo. 45 pacientes foram excluidos do estudo devido
a presenca de doenga valvar cardiaca grave, protese valvar cardiaca e
histéria de marca-passo. 15 pacientes foram excluidos devido a ma
qualidade da imagem ecocardiogréfica. A populagéo final do estudo incluiu
116 pacientes com ICFEr avangada. ICFEr: insuficiéncia cardiaca avangada
com fragdo de eje¢do reduzida.
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biplano de Simpson. Foram obtidas visualizagbes paraesternal
eixo longo, paraesternal eixo curto, apical 4 camaras e
apical eixo longo. Todas as imagens foram maiores que 60
fps e obtidas durante pelo menos 5 ciclos cardiacos. Foram
calculados os valores do strain longitudinal global (SLC) para
todas as paredes do ventriculo esquerdo. Tanto os pontos
basais quanto o apice do miocardio foram determinados em
cada janela nas imagens SR. Foram calculadas a distancia
entre o pico R do complexo QRS e o ponto de pico da
frequéncia E mitral e a distancia entre o pico R do complexo
QRS e o ponto de pico da frequéncia A mitral (Figura 2). Os
valores de e’ SR foram calculados a partir dos periodos obtidos
(Figura 3). O influxo mitral foi medido na onda diastélica
inicial (E) e na onda diastélica tardia (A) em 5 a 10 ciclos
cardiacos do lado distal de 1 cm das extremidades da valva
mitral na visdo apical de quatro cdmaras através do Doppler
de onda pulsada (PW), e sua média foi calculado. O valor
E mitral foi entdo dividido em frequéncia e’ SR e o valor
absoluto de E/e” SR foi calculado. Se a variabilidade da RS
medida por dois operadores fosse superior a 5%, o paciente
era excluido. Se a diferenca entre duas medidas for inferior
a 5%, a média aritmética dos dois valores foi calculada e
utilizada para as analises.

Analise estatistica

O software SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
Windows 22.0 foi utilizado para analises estatisticas. A
distribuicdo normal das varidveis continuas foi avaliada pelo
teste de Kolmogorov-Smirnov. Os dados com distribuigao
normal foram expressos como média+desvio padrao,
enquanto os dados sem distribuicao normal foram expressos
como mediana [intervalo interquartil (IQR)]. As varidveis
categéricas foram expressas como frequéncias absolutas
(n) e relativas (%) e a associagao entre varidveis categéricas
foi avaliada pelo teste Qui-quadrado. O teste-t de Student
independente foi utilizado para comparar parametros
normalmente distribuidos. Pardmetros distorcidos foram
comparados usando o teste U de Mann-Whitney. Andlises
de regressao logistica foram utilizadas para avaliar o valor
prognoéstico dos parametros do SLG para prever reinternagao
e mortalidade. Os valores de corte ideais foram determinados
pela andlise dos valores de sensibilidade e especificidade
derivados da andlise da curva caracteristica de operagao do
receptor (ROC). Qualquer valor de p abaixo de 0,05 (p<0,05)
foi aceito como estatisticamente significativo.

Resultados

As caracteristicas demograficas, clinicas, ecocardiograficas
e laboratoriais dos grupos de pacientes e controle sao
apresentadas na Tabela 1. Os niveis séricos de creatinina e
ureia foram significativamente maiores no grupo de pacientes
(p=0,018 e p=0,001, respectivamente). Além disso, houve
diferengas significativas entre os dois grupos em relagao aos
parametros ecocardiogréficos, incluindo parametros de strain
diastélico (Tabela 1). A E/e’ SR foi significativamente maior
no grupo de pacientes em comparacao ao grupo controle
[188,8(323,0) vs 54,1(21,0), p=0,001].

Preditores de mortalidade no grupo de pacientes

Durante um més de acompanhamento, 16 (13,8%)
pacientes morreram. As caracteristicas demogréficas, clinicas,
ecocardiograficas e laboratoriais dos grupos de mortalidade

Adult Echo
551
4THz
1Tem

TIS1.3 MI0.6

Figura 2 - A relagdo entre a velocidade de strain e a atividade elétrica do
coragdo na ecocardiografia. Os tempos de medigdo elétrica foram medidos
desde o ponto de pico da onda QRS até os pontos de pico da onda E e da
onda A no solo horizontal.

Figura 3 - Taxa de strain E (1/s) e taxa de strain A (1/s) da janela apical.

Arq Bras Cardiol. 2024; 121(8):e20230670
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Tabela 1 - Caracteristicas demograficas, clinicas e laboratoriais
dos grupos de pacientes e controle

Anos de idade 67,7+12,8 68,1£11,2 0,810
Género 0,524

Masculino, n (%) 71 (61,2%) 36 (62,1%)

Feminino, n (%) 45 (38,8%) 22 (37,9%)

DAC, n (%) 0,019

Nenhum 41 (35,3%) 35 (60,3%)

Médica 15 (12,9%) 5 (8,6%)

ACTP 39 (33,6%) 11 (19%)

CRM 21 (18,1%) 7 (12,1%)
Hipertensio, n (%) 84 (72,4%) 47 (81%) 0,145
Fumante, n (%) 40 (34,5%) 15(259%) 0,321
Diabetes mellitus, n (%) 52 (44,8%) 34 (58,6%) 0,06

Hiperlipidemia, n (%) 49 (42,2%) 23 (39,7%) 0,43

Acidente vascular

0,
cerebral, n (%) 15 {1kl

6 (10,3%) 0,35

DRC, n (%) 53 (45,7%) 21(36,2%) 0,151
Hemoglobina (g/dl) 12,4422 12,9422 0,828
Hematocrito 38,416,7 39,846,4 0,364
VCM (fL) 83,7£7,5 86,5+6,6 0,275
?:1':;/95"‘ deplaguetas  )j551063 25206783 0,705
Sodio (mmol/L) 138,03,7 138,8+3,4 0,837
Potassio (mmol/L) 4,620,7 4,310,6 0,182
TFG (ml/min) 51(29) 72(40) 0,002
Ureia (mg/dl) 57(39) 40(29) 0,001
Creatina (mg/dl) 1,39(1) 0,98(1) 0,018
AST (U/L) 18(12) 17(13) 0,870
ALT (U/L) 15(14) 17(18) 0,908
?:1'2;/95"‘ de leucocitos 9.1 (39) 8,3(4.5) 0,308

Diametro diastdlico final

56,8+7,7 45,345 0,001
(mm)
Diametro sistdlico final 443487 27,8440 0,001
(mm)
Atrio esquerdo (mm) 43,570 34,846,4 0,001
Pressao arterial
billmohar (mmHg) 35(21) 30(9) 0,001
X:IIl)lme diastolico final 182,8(90) 42,4(32) 0,001
mllt)lme sistolico final 122,5(60) 17,3(14) 0,001
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Fragéo de ejegdo (%) 30,6(11) 57,1(13) 0,001
Strain apical 3C (%) 67429 93132 0,001
gf") ain 'g,}:f““dm 724,46 105826 0,001
ESR, 1Us 034(0,4) 1005 0,001
a SR, 1Us 0,3(0) 14 0,001
Ele'SR 188,8(3230)  541(210) 0,001

ALT: alanina aminotransferase; AST: aspartato aminotransferase;
CRM: cirurgia de revascularizagdo do miocardio; DAC: doenca arterial
coronariana; DRC: doenga renal cronica; TFG: taxa de filtragdo glomerular;
VCM:  volume corpuscular médio; ACTP: angioplastia corondria
transluminal percutanea; SR: taxa de strain. Valores em negrito indicam
valores de p significativos.

e sobrevida sao apresentadas na Tabela 2. Betabloqueador
e o uso de inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA) foram menos comuns no grupo de mortalidade. Por
outro lado, o nivel sérico de proBNP foi significativamente
maior no grupo de mortalidade. Além disso, a E/e’ SR
também foi significativamente maior no grupo de pacientes
em comparagdo ao grupo controle. Os diametros diastélico
final do ventriculo esquerdo e do atrio esquerdo foram
significativamente menores no grupo de mortalidade

Analises de regressao logistica univariada e multivariada
foram realizadas para identificar preditores de mortalidade
no grupo de pacientes e os resultados dessas andlises sao
apresentados na Tabela 3. A andlise de regressao multivariada
revelou que o nivel sérico de proBNP e E/e’ SR foram
preditores independentes de mortalidade no grupo de
pacientes durante o acompanhamento de um més.

A andlise das caracteristicas operacionais do receptor
demonstrou que um valor de corte de 218,75 para E/e’ SR
teve sensibilidade e especificidade de 86,7 e 58,0% para
predizer mortalidade no grupo de pacientes. Um valor
de corte de 6.326,50 ng/L para o nivel sérico de proBNP
teve sensibilidade e especificidade de 85,7 e 56,2% para
prever mortalidade.

Preditores de reinternacao no grupo de pacientes

Durante um més de acompanhamento, 43 (37,1%)
pacientes foram reinternados devido ao agravamento dos
sintomas de IC. As caracteristicas demogréficas, clinicas,
ecocardiograficas e laboratoriais dos grupos de reinternagao
e ndo reinternacdo sao mostradas na Tabela 4. O uso de
IECA foi mais comum no grupo de reinternagao. Além disso,
a deformagdo apical 3C foi significativamente pior no grupo
de hospitalizagdo em comparagdao com o grupo de nao
reinternacao. Por outro lado, os niveis séricos de proBNP e
E/e’ SR foram semelhantes entre os grupos.

Andlises de regressao univariada e multivariada foram
realizadas para identificar preditores de reinternagao no grupo
de pacientes e os resultados dessas analises sao apresentados
na Tabela 5. A andlise de regressao multivariada revelou
que o uso de IECA e o strain apical 3C foram preditores
independentes de reinternagao no grupo de pacientes durante
um acompanhamento de -més.
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A andlise das caracteristicas operacionais do receptor
demonstrou que um valor de corte de -5,55% para o strain
apical 3C teve sensibilidade e especificidade de 76,7 e 50,7%
para prever reinternacao no grupo de pacientes. A Figura
Central resume as principais informagdes do manuscrito.

Discussao

No presente estudo prospectivo, revelamos que a E/e’
SR medida pelo STE e o nivel sérico de proBNP foram
preditores independentes de mortalidade em pacientes
com ICFEr avangada durante o acompanhamento de
um més. Por outro lado, o strain apical 3C foi o Gnico
preditor de reinternagdo no mesmo grupo de pacientes.
Existem outros estudos na literatura que investigam o papel
prognostico dos parametros de STE, incluindo E/e” SR em
pacientes com IC, mas nosso estudo é Gnico para sua
populagao de pacientes (pacientes com ICFEr avangada) e
tempo de avaliacdo ecocardiografica (dentro das primeiras
24 horas ap6s hospitalizagdo). admissao).’

Em pacientes com IC, o relaxamento miocardico é
prejudicado e o enchimento ventricular esquerdo diminui.
Como resultado, ocorre um aumento da pressao diastdlica e
o0s pacientes comecam a desenvolver sintomas de IC. Com o
aumento do tdnus venoso, o desenvolvimento de retencdo
de sédio e a ativagdo de vias neuro-hormonais, a pressao
diastélica do ventriculo esquerdo aumenta ainda mais, a
rigidez ventricular esquerda aumenta significativamente e
ocorre edema pulmonar nos pacientes. Embora a contribuigao
da pressao atrial tente aumentar o débito cardiaco para
compensar esta situagao, o enchimento diastélico é limitado
devido a uma resposta ventricular severa. Essa situacao faz com
que a dispneia aos esforgos e a congestao pulmonar piorem
nos pacientes. Especialmente a dilatagao e disfungao atrial
esquerda devem ser observadas como um guia importante em
pacientes com IC diastélica.'>'? Embora tenham sido tentadas
explicagoes fisiopatoldgicas para serem explicadas desta
forma, a fisiopatologia ainda nao foi claramente explicada.

Aimagem de strain miocardico com STE fornece importantes
informagoes diagndsticas e progndsticas adicionais sobre
a ecocardiografia basica e a imagem Doppler tecidual em
pacientes com IC."* Estudos anteriores demonstraram que
o SLG foi um preditor independente de mortalidade por
todas as causas em pacientes com ICFEr e adicionou valor
prognéstico incremental significativo para os fatores de risco
bem conhecidos, como a FEVE.">'° Por outro lado, no presente
estudo, ndo detectamos associacao entre SLG e mortalidade/
rehospitalizagdo em pacientes com ICFEr avancada. A diferenca
mais importante entre esses estudos e os nossos é que
investigamos uma amostra de pacientes com ICFEr avangada,
mas outros estudos tiveram uma populagdo global com IC.
Essa discrepancia também pode ser resultado da populagao
relativamente pequena de pacientes do presente estudo.

Em sua grande série avaliando caracteristicas clinicas e
desfechos de pacientes com IC avangada, Javaloyes et al.
relataram que a maioria dos pacientes tinha um fenétipo
“quente e imido”."” A taxa de mortalidade em 1 ano foi de
30,8% no grupo de estudo e mais alta nos pacientes com
fenétipo “frio e seco”. Como resultado, conclufram que a

Tabela 2 - Caracteristicas demograficas, laboratoriais e
ecocardiograficas dos grupos mortalidade e sobrevivéncia

Anos de idade
Género
Masculino, n (%)
Feminino, n (%)

Tempo total de
internagao (dias)

Hipertensao, n (%)
Diabetes mellitus, n (%)
Hiperlipidemia, n (%)
Betabloqueador, n (%)
Diurético, n (%)

IECA, n (%)

ARM, n (%)

Diametro diastolico final
(mm)

Diametro sistdlico final
(mm)

Diametro do atrio
esquerdo (mm)

TFG (ml/min)
ProBNP (ng/L)

Volume diastolico final
(ml)
Volume sistolico final

(ml)

Fragéo de ejegao (%)
Strain apical 4C (%)
Strain apical 3C (%)
Strain apical 2C (%)

Strain longitudinal
global (%)

ESR, 1/s
A SR, 1/s
E/e'SR

Grupo de
Mortalidade
(n=16)
MédiazDP/
Mediana (IQR)

69,1£12,4

8 (50,0%)
8 (50,0%)
7 (4-9)
10 (62,5%)
7 (43,8%)
5 (31,2%)
8 (50%)
8 (50%)
5 (31,2%)
3 (18,8%)

52,78,7

42,619.1

40,4+8,2

41 (34)
13800 (30747)

166,6 (138)

116,4 (97)

31,7 (10)
7,542,4
6,22,3
7,444,2

-7,4+2,1

0,1(0,3)
0,3 (0,0)
600,0 (679,0)

Grupo de
Sobrevivéncia
(n=100)
Média*DP/
Mediana (IQR)

67,5¢12,9

63 (63,0%)
37 (37,0%)

7 (3-9)

44,06,6

51 (20)
4860 (9174)

182,3 (76)

121,2 (51)

30,3 (11)
-7,3£2,7
-6,7 £3,0
-6,7+2,8

-7,242,5

0,36 (0,3)
0,3 (0,0)
184,4 (318,0)

0,644
0,236

0,690

0,251
0,573
0,249
0,043
0,115
0,036
0,178

0,021

0,384

0,049

0,216
0,002

0,876

0,719

0,513
0,777
0,623
0,503

0,742

0,004
0,774
0,009

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; BNP: peptideo
natriurético cerebral; TFG: taxa de filtragdo glomerular; ARM: antagonista
do receptor mineralocorticoide; SR: taxa de strain. Valores em negrito
indicam valores de p significativos.
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Tabela 3 - Analises de regressao univariada e multivariada para identificacao de preditores de mortalidade no grupo de pacientes

Betabloqueador*, n (%) 3,0 1.019-8.829
Diurético*, n (%) 2.226 0,765-6,474
IECA*, n (%) 3.166 1.023-9.798
ARM, n (%) 2.232 0,595-8,372
Diametro diastolico final* (mm) 0,916 0,850-0,988
Diametro sistolico final (mm) 0,972 0,913-1,036
FEVE (%) 0,983 0,927-1,043
Diametro do atrio esquerdo* (mm) 0,927 0,858-1,001
ProBNP* (ng/L) 1.000 1.000-1.000
E/e'SR* 1.001 1.000-1.001

0,046 2.753 0,824-9,203 0,100
0,142 0,861 0,157-4,714 0,863
0,046 1.356 0,306-5,998 0,688
0,234 - - -

0,024 0,956 0,866-1,055 0,369
0,381 - - -

0,569 - - -

0,053 0,925 0,851-1,004 0,064
0,029 1.000 1.000-1.000 0,034
0,048 1.001 1.000-1.001 0,033

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; BNP: peptideo natriurético cerebral; IC: intervalo de confianca; FEVE: fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo; ARM: antagonista do receptor mineralocorticoide; OR: razdo de chances; SR: taxa de strain. *Esses pardmetros sdo incluidos na anélise

multivariada. Valores em negrito indicam valores de p significativos.

hipoperfusdo estava relacionada a um aumento da taxa de
mortalidade intra-hospitalar e em 1 ano em pacientes com
IC avancgada, em linha com estudos anteriores. Por outro
lado, em pacientes sem hipoperfusao, os preditores de
mortalidade sdo ndo esta claro. No presente estudo revelamos
que a avaliagdo ecocardiogréfica precoce e a avaliagdo nao
invasiva da pressao de enchimento do ventriculo esquerdo
através da relacao entre a velocidade de enchimento precoce
transmitral e a taxa de strain diast6lica precoce (E/e’ SR),
além de parametros clinicos e bioquimicos, pode fornecer
informacobes valiosas sobre o prognéstico de pacientes com
IC avancada com fenétipo “quente e timido”.

A relacdo entre a velocidade de enchimento transmitral
precoce e a taxa de strain diastdlica precoce (E/e’ SR) obtida
por STE emergiu como uma medida confidvel das pressoes de
enchimento ventricular esquerdo que contorna as limitagbes
técnicas dos parametros derivados do Doppler.’? E/e ‘SR
é um parametro menos dependente da carga do que E/e’ e
nao é afetado significativamente pela sobrecarga de volume,
o que o torna um marcador Gtil da pressdo de enchimento
do ventriculo esquerdo em pacientes com ICFEr. Estudos
recentes mostraram que a RS de E/e’ foi um forte preditor
de mortalidade e piores resultados em diversas condigdes,
incluindo ICFER, fibrilagao atrial, estenose adrtica e diabetes
tipo 2.9%'2* Em consonancia com esses achados, revelamos
que E/e’ SR foi um preditor independente de mortalidade em
curto prazo em pacientes com ICFEr avangada, juntamente
com o nivel sérico de proBNP. Tanto o E/e’ SR quanto os
niveis séricos de proBNP apresentaram alta sensibilidade,
mas baixa especificidade para a predigdo de mortalidade em
nosso grupo de pacientes.

Apesar das enormes melhorias nas estratégias de gestao
de pacientes com ICFEr nas Gltimas décadas, as taxas de
reinternagdo permanecem muito altas.?*** Os esforgos para
reduzir as readmissées e os gastos com satde associados
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levaram os pesquisadores a investigarem os preditores de
reinternagdo em pacientes com IC. Vdrios preditores de
reinternagdo, incluindo pressoes de enchimento elevadas,
niveis aumentados de peptideos natriuréticos e marcadores de
ativagdo neuro-hormonal, foram descritos em pacientes com
ICFEr até o momento.??° Por outro lado, um Gnico modelo
de predicao de risco aplicavel a todos os pacientes nao foi
estabelecido ainda.?* No presente estudo, descobrimos que
o strain 3C apical e o uso de IECA foram os Gnicos preditores
independentes de reinternagdo em pacientes com ICFEr
avancada. Na verdade, o uso isolado do IECA nao deve ser
considerado motivo de internagao. O uso de IECA na IC est4
entre os medicamentos que reduzem a mortalidade. Contudo,
como estes pacientes se encontram em fases avangadas de
IC, as fungdes renais deterioram-se ao longo do tempo,
desenvolve-se a sindrome cardiorrenal e o processo torna-se
um ciclo vicioso. A cada episédio de descompensacao esse
processo se agrava, levando ao aumento da frequéncia de
internagoes e das taxas de mortalidade. O strain apical 3C
apresentou sensibilidade moderada e baixa especificidade
para predicao de reinternagao. Nao detectamos associagao
entre reinternagao e E/e” SR e nivel sérico de proBNP em
nosso grupo de pacientes. Conforme afirmado por Desai SA
e Stevenson LW em relatério especial, definir preditores de
reinternagao em pacientes com IC é um desafio, pois pode
ser afetado por fatores psicossociais e socioecondmicos dos
pacientes que podem ser facilmente ignorados nos estudos.**>’

Limitacoes do estudo

O presente estudo tem algumas limitagdes. Primeiro,
este é um estudo unicéntrico com uma populagao de
pacientes relativamente pequena e acompanhamento de
curto prazo. Em segundo lugar, a mortalidade por todas as
causas foi utilizada como desfecho e as mortes por causas

cardiovasculares nao foram especificadas. Terceiro, tanto
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Tabela 4 - Caracteristicas demograficas, laboratoriais e

ecocardiograficas dos grupos reinternagado e nao reinternagao

Anos de idade
Género
Masculino, n (%)
Feminino, n (%)

Tempo total de
internagao (dias)

Hipertensao, n (%)
Diabetes mellitus, n (%)
Hiperlipidemia, n (%)
Betabloqueador, n (%)
Diurético, n (%)

IECA, n (%)

ARM, n (%)

Diametro diastélico final
(mm)

Diametro sistdlico final
(mm)

Diametro do atrio
esquerdo (mm)

TFG (ml/min)
ProBNP (ng/L)

Volume diastolico final
(ml)
Volume sistolico final

(ml)

Fracao de ejegao (%)
Strain apical 4C (%)
Strain apical 3C (%)
Strain apical 2C (%)

Strain longitudinal
global (%)

ESR, 1/s
A SR, 1/s
E/e'SR

Grupo de
Reinternagao
(n=43)
MédiaxDP/
Mediana (IQR)

66,5+11.9

27 (62,8%)
16 (37,2%)

6 (3-9)

79,1%
55,8%
44,2%

74,4%

34 (79,1%)
24 (55,8%)
19 ( )
33 (76,7%)
32 ( )
29 (67,4%)
17 (39,5%)

57,171
44,1+8.7

44,447 1

47,0 (17,0)
5560 (8721)

196,8 (92)

129,9 (64)

33 (11)
-6,742,4
-5,5742,7
-6,442,9

-7,0£2,6

0,37 (0,3)
0,32 (0)
178,3 (305)

Grupo de ndo
reinternacao
(n=73)
MédiazDP/
Mediana (IQR)

68,4+13,3

44 (60,3%)
29 (39,7%)

7 (3-9)

68,5%
38,4%
41,1%,

61,6%

50 ( )
28 ( )
30 ( )
50 (68,5%)
45 (61,6%)
35 (47,9%)
20 (27,4%)

56,58,0
44,5+8.7

43,06,6

51,5 (34,0)
7368 (15593)

169,8 (78)

117 (48)
30 (11)
-7,63£2,7
6,7 43,0
-6,942,9

-7,4+2,36

0,32 (0,4)
0,3 (0)
221,8 (473)

0,452
0,845

0,662

0,155
0,551
0,447
0,231
0,114
0,032
0,126

0,686

0,824

0,292

0,224
0,554

0,154

0,117

0,268
0,116
0,010
0,457

0,462

0,817
0,765
0,470

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; BNP: peptideo
natriurético cerebral; TFG: taxa de filtragdo glomerular; ARM: antagonista
do receptor mineralocorticoide; SR: taxa de strain. Valores em negrito
indicam valores de p significativos.

o proBNP sérico (424,00-85.524,00 ng/L) quanto o E/e’SR
(46,92-1.966,67) tiveram uma faixa de distribuicdo muito
ampla em toda a populagao do estudo, portanto, seus
ORs foram préximos de 1,0 e os ICs foram muito estreitos.
O parametro E/e’ SR é de dificil obtencao na prdtica clinica.
Especialmente em pacientes que apresentam sintomas de
descompensacao durante a fase aguda, outros parametros de
strain-eco semelhantes nao puderam ser avaliados devido a
fatores como escassez de equipamentos e recursos e dificil
acesso. Essa situagao pode ser considerada entre as limitagoes
do estudo.

Conclusao

Os resultados do presente estudo prospectivo demonstram
que a E/e’ SR medida pelo STE é um preditor independente
e sensivel de mortalidade em curto prazo em pacientes com
ICFEr avangada. Esses dados sugerem que a E/e” SR pode ter
um papel na identificagao de pacientes com ICFEr em estagio
terminal. Mais grandes estudos prospectivos sdao necessarios
para esclarecer esta associacao.
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Tabela 5 - Analises de regressao univariada e multivariada para identificacao de preditores de reinternagdo no grupo de pacientes

Hipertensao, n (%) 0,575 0,237-1,395 0,221 - - -
Diurético*, n (%) 0,552 0,240-1,269 0,162 0,756 0,269-2,218 0,597
IECA*, n (%) 0,445 0,203-0,976 0,043 2.525 1.111-5.738 0,027
ARM*, n (%) 0,577 0,260-1,283 0,177 0,832 0,317-2,186 0,709
Volume diastolico final (ml) 1.003 0,997-1,009 0,264 - - -
Volume sistdlico final (ml) 1.005 0,997-1,012 0,247 - - -
FEVE (%) 0,969 0,923-1,016 0,192 - - -
Strain apical 3C* (%) 1.138 1.023-1.265 0,017 1.154 1.033-1.288 0,011
Strain apical 4C* (%) 1.119 1.008-1.241 0,035 1.039 0,898-1,202 0,609

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; IC: intervalo de confianga, FEVE: fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; ARM: antagonista do
receptor mineralocorticoide; OR: razdo de chances. *Esses pardmetros estdo incluidos na analise multivariada. Valores em negrito indicam valores de p
significativos.
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