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Anemia Falciforme e Disfuncao Diastolica Latente: Alteracoes

Ecocardiograficas

Sickle-cell Anemia and Latent Diastolic Dysfunction: Echocardiographic Alterations

André Fattori, Daniela Camargo Oliveira, Roger Frigério Castilho, Otavio Rizzi Coelho
Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas — Unicamp, Sdo Paulo, SP - Brasil

Introducao

A anemia falciforme (AF) é uma doenca de repercussao
sistémica com disfuncdo e faléncia de miltiplos 6rgaos
devido ao fendbmeno de vasoclusao e ativacao endotelial.
A causa genética da doenga é uma substituigao de
acido glutamico por valina na posicao 6 da cadeia
de betaglobina’. Fatores estressores do microambiente
vascular (desidratagao celular, hipoxemia, aumento da
concentragdo da hemoglobina corpuscular, diminuicao
do tempo de transito das hemacias na microcirculagao e
redugdo do pH sanguineo) desencadeiam a polimerizagao
da hemoglobina dentro da célula, formando estruturas
paracristalinas que provocam a deformagdo em foice do
eritrécito, aumento da viscosidade sanguinea, hemolise e
vasoclusdo'2. Simultaneamente, hd sequestragdo de éxido
nitrico (NO) pela hemoglobina livre no plasma, acarretando
menor biodisponibilidade do NO e aumento da adesao
endotelial (em condigbes fisiolégicas, o NO promove
inibicdo de agregacao, ativagao plaquetaria e inibicao da
transcricao de proteinas de adesao)’.

O aumento do débito cardiaco (DC), a diminuicao
da pds-carga consequente a vasodilatagao periférica
como resposta a hipoxemia, o aumento da viscosidade
sanguinea secundario as alteragdes morfolégicas e a perda
da deformabilidade das hemacias falcizadas sdao fatores
envolvidos com a sobrecarga sistdlica dos ventriculos e
progressivo alargamento das camaras cardiacas®®.

Relato do caso

Aqui relatamos os efeitos adversos registrados em um
Gnico paciente apds expansdo volémica, ainda que o exame
inicial mostrasse fungao sistélica de ventriculo esquerdo
limitrofe, sem disfungao diastélica observével do ponto de vista
ecocardiogréfico. Esse exame foi realizado como parte de um
protocolo de estudo das complicagbes cardiacas em individuos
adultos com AF, previamente aprovado pelo comité de ética local.
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O paciente, de 40 anos, portador de AF, negava sintomas
na anamnese realizada no momento do exame, exceto
pela queixa de palpitagbes esporddicas relacionadas a
esforgo fisico moderado. As imagens ecocardiograficas
foram obtidas bidimensionalmente, em modo M, Doppler
pulsado, Doppler continuo, Doppler colorido e Doppler
tecidual, e, entdo, as estimativas foram calculadas a partir
das imagens adquiridas®’. Os exames laboratoriais basais
revelaram nivel sérico de hemoglobina em 10,1 mg/dL,
desidrogenase lactica (LD) de 1.002 U/L, ferritina de
280,9 ng/mL, NT-pr6-BNP de 250,0 pg/mL e perfil
eletroforético de hemoglobina determinado por HPLC
(High Performance Liquid Chromatography) demonstrando
HBS = 82,6%, HA2 = 3,8% e o restante em HBF.

ApoOs a realizagao do exame inicial, foi submetido a
infusdo volémica com solugdo fisiolégica e, ao final de
12 minutos de infusdo (volume de 400 ml), o paciente
queixou-se de sensacao de palpitacao e dispneia, sendo que
o exame fisico detectou turgéncia jugular e estertoragoes em
bases pulmonares. O exame ecocardiografico foi reiniciado,
verificando-se periodos de bigeminismo supraventricular
e extrassistoles supraventriculares isoladas, detectadas
pela monitoragdo cardiaca do ecocardiégrafo (Tabela 1),
mantidas por até 10 minutos apés interrupgao da infusao.
No momento do reinicio do exame ecocardiografico, apds a
infusdo de solugdo fisiol6gica endovenosa, foram observadas
variagoes importantes nas medidas de cdmaras e de fungao
diast6lica em relagao aos parametros observados no status
basal. O atrio esquerdo (AE), que inicialmente apresentava
aumento leve de volume maximo (34,0 ml/m2), sofreu
dilatacdo acentuada (56,0 ml/mz2), com manutencao de
fracdo de ejecao normal avaliada pelos métodos de Teicholtz
(60%) e Simpson (54%) — Figuras 1 e 2.

Discussao

Em relagdo aos pardmetros da fungao diastélica
analisados no caso aqui apresentado, ocorreu progressao
para um padrao de disfuncao do tipo enchimento
pseudonormal no segundo exame realizado, conforme a
Tabela 1. A razdo E/A teve aumento importante, compativel
com o padrao de enchimento pseudonormal verificado na
disfungao diastélica tipo Il, o que também foi evidenciado
pelo aparecimento da onda L e pela inversao do fluxo
S/D na veia pulmonar’. Outras medidas caracterfsticas
da disfungao diastélica, como a elevagao do tempo
de relaxamento isovolumétrico (TRIV) e o tempo de
desaceleragao da onda E (TD), mostraram-se compativeis
com o padrao de aumento da rigidez miocardica.
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Tabela 1 - Medidas ecocardiograficas basais e apds a carga volémica (400 mL de solugéo fisioldgica 0,9%)

Parametro Basal Valor na sobrecarga
Didmetro da raiz da aorta (cm) 3,1 33
Didmetro atrial esquerdo (cm) 4.4 4.4
Volume atrial esquerdo (final da sistole ventricular), ml/m? 34,0 56,0
Méximo volume atrial direito (ml) 44,0 47,0
Didmetro diastdlico final de VE (cm) 55 55
Diametro sistdlico final de VE (cm) 38 37
Espessura do septo (cm) 0,80 0,90
Espessura da parede posterior do VE (cm) 0,80 0,80
Diametro diastolico final de VD (cm) 24 2,3
Massa ventricular esquerda (g) 122 142
Relagéo massal/volume de VE 0,80 0,90
Fragdo de ejecdo Teichholz 58% 60%
Fracéo de ejecdo Simpson 50% 54%
Razao E/A mitral 1,27 2,67
Tempo de desaceleragdo (TD) (ms) 0,150 0,217
Tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV) (ms) 0,046 0,096
Onda E (cm/s) 86,8 80,8
Onda A (cm/s) 68,5 30,2
Onda S' mitral septal (cm/s) 8,70 8,70
Onda E' mitral septal (cm/s) 12,80 13,40
Raz&o E/E' septal mitral 6,78 6,03
Razao E'/A' septal mitral 1,47 24
indice TEI 023 0,34
Tempo de aceleragdo/tempo de ejegdo 0,48 0,47
Gradiente mitral 28,0 25,0
Fluxo sistélico/fluxo diastdlico de veia pulmonar >1 <1

Habitualmente, a resposta esperada da fungao diastélica
durante a sobrecarga pressérica de atrio esquerdo seria a
reducao das velocidades E e E’ mitral, mantendo uma relacao
E/E’ elevada, conforme o maior grau de disfungao diastdlica.
Paradoxalmente, as velocidades de fluxo mitral sofreram
redugdo, porém a velocidade de E’ apresentou aumento,
demonstrando ndo ser, nesse paciente, um marcador seguro
da alteragdo da fungao diastélica. O fluxo de veias pulmonares
foi um marcador mais preciso da alteragdo do padrao normal
para disfuncao diastélica do tipo pseudonormal. E possivel que
esse fendmeno esteja relacionado ao estado hiperdinamico
cardiaco, secundario a anemia, apresentando um recrutamento
muscular satisfatério frente a sobrecarga (demonstrado pelo
aumento de velocidade de E’ e aumento de fragao de ejegao).

Uma caracteristica importante também avaliada foi o
indice de desempenho ventricular global, ou indice de Tei,
um parametro indicado para padronizacdo e comparagao
de resultados obtidos por diferentes estudos. No caso desse
paciente, observou-se elevacao do indice de Tei de 0,23
para 0,34, e a piora do desempenho pode ser explicada

pela elevagao dos tempos de contragdo e relaxamento
isovolumétricos, associada a reduzida complacéncia
ventricular, sendo que a frequéncia cardiaca nao se modificou
no periodo de observacao.

O rastreio ecocardiogréfico utilizou medidas independentes
da carga volumétrica, uma vez que as caracteristicas
hemodinamicas préprias da AF —como o elevado débito cardiaco
— podem mascarar padroes de disfungao diastdlica e, portanto,
provocar um subdiagnéstico. O paciente descrito neste caso
apresentava dois marcadores bioquimicos associados a desfechos
desfavoraveis. Elevados valores de LD sdo reconhecidos como
indicadores de hemdlise acentuada e sao descritos como
preditor das complicagdes clinicas da SCA, principalmente
aquelas relacionadas com ativagao endotelial e processo
inflamatério cronico®'®. Outra caracteristica é a elevagao
do NT-pr6-BNP, que estava em 250,0 pg/mL, o que poderia
sugerir o comprometimento subclinico da fungao. Valores de
NT-pr6-BNP acima de 160,0 pg/mL tém sido associados ao
diagndstico de hipertensao pulmonar e considerados fator de
risco independente de maior mortalidade®'°.
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Figura 1 - (A) Corte paraesternal no modo M mostrando a aorta e o atrio esquerdo. (B) O mesmo corte de A com registro ECG mostrando extrassistoles ventriculares
isoladas. (C) Registro basal de Doppler espectral do fluxo mitral. (D) Registro do Doppler espectral pés-infuséo evidenciando o refluxo mitral e o desenvolvimento da onda L.

Figura 2 - Cortes apicais de quatro cdmaras pré-expanséo volémica (A) e pds-expansdo volémica (B), com volumes indexados de atrio esquerdo de 34 mL/m? e
56 mL/m?, respectivamente.

Arq Bras Cardiol. 2015; 104(4):e30-e33
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A importancia deste caso repousa no fato de que as
complicagoes cardiopulmonares sdo a principal causa de
morte em doentes com anemia falciforme, e, particularmente
nesse paciente, observou-se um padrdo ecocardiografico
inocente antes do estresse volémico. Isso sugere que
alguns portadores de anemia falciforme podem apresentar
complicagbes potencialmente fatais, a despeito de um
exame com poucas alteragoes. Estudos complementares
sdo necessarios para melhor compreensao das alteragées
da complacéncia ventricular e atrial, do comportamento da
fungdo diastdlica, e para a identificagao de pacientes em risco
de descompensacao hemodindmica e desfechos adversos.
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