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Resumo

Fundamento: A ecocardiografia é essencial para avaliacio do coracao transplantado. No entanto, os valores de
normalidade no transplante cardiaco (TC) nao estao claramente definidos.

Objetivos: Comparar parametros ecocardiograficos convencionais e pela técnica de Speckle Tracking entre pacientes
transplantados cardiacos sem rejeicao e uma populacao de individuos saudaveis.

Métodos: Foram estudados prospectivamente pacientes adultos, com menos de 1 ano de TC, que realizaram bi6psia
endomiocardica de vigilancia seguido de ecocardiograma transtoracico (ETT). Medidas convencionais de ETT acrescidas
da avaliagcao de mecanica cardiaca por meio do Strain pelo Speckle Tracking foram realizadas e comparadas com um
grupo de voluntdrios saudaveis. A significancia estatistica adotada para o estudo foi de 5%.

Resultados: Avaliou-se 36 pacientes transplantados sem rejeicao, os quais foram comparados com 30 individuos
saudaveis. Observou-se reducao nos valores de Strain Global Longitudinal de Ventriculo Esquerdo em valor absoluto
(11,99% transplantados, 20,60% controle, p<0,0001), Strain de parede livre de Ventriculo Direito (transplantados
16,67%, controle 25,50%, p<0,0001) e dos indices de trabalho miocdrdico (p<0,0001), maior tamanho do atrio
esquerdo (38,17 ml/m? transplantados, controle 18,98 ml/m?, p<0,0001), maior indice de massa e espessura relativa
das paredes (p<0,0001) e a presenca da Doenca de Chagas como principal etiologia para o transplante.

Conclusao: Os transplantados cardiacos estaveis e sem rejeicao apresentaram diferencas com relacao aos parametros
ecocardiograficos comparados com individuos saudaveis. Estes achados indicam que medidas ecocardiograficas
convencionais e de mecanica cardiaca sao alteradas em transplantados mesmo na auséncia de rejeicao e podem ser
relevantes para o contexto clinico e acompanhamento dos pacientes.

Palavras-chave: Transplante de Coracao; Ecocardiografia; Funcao Ventricular.

Abstract

Background: Echocardiography is essential for the assessment of patients with heart transplants. However, normal values in such individuals
are not clearly defined.

Objectives: To compare conventional echocardiographic and speckle tracking variables between patients with unrejected heart transplants and
healthy individuals.

Methods: A prospective study was conducted with adult patients having undergone heart transplantation at least one year earlier and submitted
to endomyocardial biopsy followed by transthoracic echocardiogram (TTE). Conventional TTE measures and mechanical heart strain assessments
using speckle tracking were performed and the results were compared to those of a group of healthy volunteers. Statistical significance was set
at 5% (p < 0.05).
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Results: Thirty-six transplant patients without rejection were analyzed and compared to 30 healthy individuals. Chagas disease was the main
reason for transplantation. Lower left ventricular global longitudinal strain expressed in absolute values was found (11.99% in transplant
patients vs. 20.60% in controls; p <0.0001), right ventricular free wall longitudinal strain (16.67% in transplant patients vs. 25.50% in
controls; p <0.0001) and myocardial work indices (p < 0.0001) as well as a larger size of the left atrium (38.17 ml/m? in transplant patients

vs. 18.98 ml/m? in controls; p <0.0001) and greater mass and relative wall thickness (p <0.0001).

Conclusion: Stable patients having undergone heart transplants without rejection have differences concerning echocardiographic variables
compared to healthy individuals. These findings indicate that conventional echocardiographic measures and heart mechanics are altered in
transplant patients even in the absence of rejection. Such findings are relevant to the clinical context and follow-up of the patient.

Keywords: Heart Transplantation; Echocardiography; Ventricular Function.
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Figura Central: Comparacao dos Parametros Ecocardiograficos Convencionais e com Speckle Tracking
entre Individuos Saudaveis e Transplantados Cardiacos sem Rejeicao
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Introducao

A ecocardiografia é uma ferramenta Gtil e de facil
realizagao para avaliagdo do coragdo transplantado em
vdrias etapas do transplante cardiaco (TC), desde o ato intra-
operatério até avaliagdes seriadas no pés-operatério, além
do controle de complicagbes apés biopsias endomiocérdicas,
acompanhamento na rejeigao celular aguda e diagnéstico de
isquemia por doenga vascular do enxerto.”’

A normalizacdo da fungao ventricular esquerda apés a
realizagao do TC é responsavel pela melhora dos sintomas e
apresenta um grande impacto no prognéstico,’ sendo a fracao
de ejecdo, avaliada por meio do ecocardiograma, método
consagrado para estimativa da fungao ventricular.?

Mais recentemente, descreveu-se uma nova modalidade
de ecocardiograma bidimensional denominada Speckle
Tracking, a qual tem a habilidade de detectar disfungao
ventricular esquerda antes de alteragdo na fragao de ejecao,
por meio da andlise da deformagao miocardica (strain).

Adicionando a medida da pressao arterial a este método, é
possivel determinar o trabalho miocardico. Esta nova variavel,
mostrou superioridade ao Strain Global Longitudinal na avaliagao
da demanda de oxigénio e fungao cardiaca, ja que considera a
deformagdo miocardica conjuntamente com a pés-carga.’

Em individuos normais, mudancas na funcao ventricular
cardiaca estao bem descritas por meio de valores de
normalidade compilados em diversos estudos,** contudo para
os pacientes transplantados, ainda é escassa a informagao
sobre o desempenho normal do enxerto por evidéncias
cientificas limitadas nas pesquisas disponiveis.®

Deste modo, este trabalho tem como objetivo
comparar parametros ecocardiogréficos entre pacientes
transplantados cardiacos sem rejeigao e uma populagio de
individuos saudaveis e, dessa forma, observar o valor médio
do Strain Global Longitudinal do Ventriculo Esquerdo (SGL
VE) pelo Speckle Tracking e de parede livre do Ventriculo
Direito (SL VD), além dos indices de Trabalho Miocérdico
nas duas populagbes.

Arq Bras Cardiol. 2024; 121(8):e20230681
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Métodos

Populacao

O célculo do tamanho da amostra foi baseado em estudos
que compararam SGL VE em pacientes transplantados.®”
Dessa forma, adotou-se um poder de 80% para detectar
uma reducao de 10% do valor do SGL VE, considerando
o normal 21% (valor absoluto) e o desvio padrao de 4%,
com um erro alfa de 5%. Em estudo anterior publicado
pelos autores’ esta descrita a analise completa do calculo da
amostra. Este estudo comparou o grupo de pacientes com
e sem rejeigdo. No entanto, para comparagao de pacientes
sem rejeigao e voluntarios saudaveis, o nimero necessario foi
de 25 individuos em cada grupo e para comparagao entre
transplantados com e sem rejeicao foi de 34 pacientes em cada
grupo. Dessa forma, resultou em 36 pacientes sem rejeicao na
biopsia e 30 pacientes saudaveis (valor acima de 25).

De janeiro de 2017 a dezembro de 2019, foram estudados
prospectivamente pacientes adultos maiores de 18 anos e
com menos de T ano de TC em um hospital de referéncia.

Foram incluidos ao mesmo tempo um grupo de voluntarios
saudaveis e sem comorbidades que aceitaram participar do
estudo. Estes foram submetidos a exames laboratoriais bésicos,
eletrocardiograma, bem como medida da pressao arterial nao
invasiva previamente ao ecocardiograma.

Os critérios de exclusdo para os pacientes transplantados
foram: fracao de ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE)
abaixo de 53%, reativagao por Doenga de Chagas, rejeigao
celular aguda identificada por bi6psia em algum momento do
acompanhamento, rejeicao humoral, ritmo cardiaco irregular,
doenca vascular do enxerto confirmada, janela acustica
limitada e aqueles que se recusaram a participar do estudo.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica
e sua inscricao na Plataforma Brasil é o nimero
65910517.0.0000.0026. Todos os participantes do estudo
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

Biopsia endomiocardica

Os pacientes transplantados estavam em seguimento de
rotina e foi realizado biépsia endomiocardica (BEM) de vigilancia
seguida de ecocardiograma transtoracico (ETT) no mesmo dia,
com intervalo entre os exames inferior a 4 horas. O protocolo
de BEM de vigilancia consiste em realizacio de bi6psia uma
vez na semana para o primeiro més, a cada 15 dias no segundo
més e mensalmente de 3 a 7 meses apés o TC, totalizando 9
biépsias em 6 meses. Apds 7 meses, uma cintilografia miocardica
é realizada quando disponivel e a biépsia é realizada apenas
quando a cintilografia é positiva para inflamagao.

A BEM foi realizada invasivamente por pungao da veia
femoral e realizagdo de fluoroscopia, com 3 a 5 fragmentos
coletados na regido do septo interventricular, acessado pelo
ventriculo direito. As amostras foram analisadas através de
microscopia Optica apés serem fixadas em hematoxilina e
eosina.® O patologista responsavel pela analise da bidpsia
desconhecia os resultados ecocardiogréficos e as alteragoes
encontradas nos fragmentos foram classificadas de acordo
com o sistema de graduagao que avalia rejeigao da Sociedade
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Internacional de Transplante Cardiaco e Pulmonar (International
Society for Heart and Lung Transplantation -ISHLT), de 2004.°

Os pacientes transplantados foram divididos em dois
grupos de acordo com o resultado histopatolégico da BEM:
Grupo 1: Sem Rejeigao Celular Aguda (graus 0 e 1R) e
Grupo 2: Com Rejeicdo Celular Aguda (graus 2R e 3R).
Os pacientes do grupo 2 foram excluidos da analise e os
pacientes do Grupo 1, que sao os transplantados cardiacos
sem rejeigao, foram comparados com individuos saudaveis
que compunham o grupo controle (Figura Central).

Ecocardiograma transtoracico

As imagens foram capturadas por ETT realizado no mesmo
dia da BEM, com intervalo inferior a 4 horas entre o exame de
imagem e a bi6psia, por trés médicos cardiologistas treinados,
em um aparelho de ultrassom comercialmente disponivel com
transdutor de 5 MHz (GE Vivid 9, GE Healthcare, Milwaukee,
Wisconsin, USA) e todas as medidas foram realizadas off-line
em uma estacao de trabalho no software EchoPAC Versao 202
(CE Vingmed Ultrasound, Norway).

Os cardiologistas envolvidos na analise ndo tiveram acesso
ao resultado da biopsia até que todos os parametros fossem
analisados.

Imagens ecocardiograficas padrao foram adquiridas de
acordo com a Sociedade Americana de Ecocardiografia
(American Society of Echocardiography — ASE).? A FEVE foi obtida
pelo método de Simpson nas janelas apical 4 e 2 camaras e
a massa ventricular esquerda foi calculada usando a equagao
proposta por Devereux e indexada pela superficie corpérea.
A fungdo ventricular direita foi avaliada com os parametros
convencionais recomendados pela diretriz de avaliacao do
ventriculo direito (VD):? excursao sistélica do anel tricGspide
(TAPSE), velocidade de excursao do Doppler tecidual do anel
trictspide (S do VD) e fragdo de encurtamento (FAC).

A fungao diastdlica foi avaliada por meio das velocidades de
influxo mitral (ondas E e A), razao E/A, velocidade do Doppler
tecidual mitral (e'/a’) e relacdo E/e’."°

O Strain miocérdico do ventriculo esquerdo (VE) foi obtido pelo
Strain global longitudinal pelo método do Speckle Tracking 2D"!
e expresso em valor absoluto conforme atuais recomendagoes.'

Nesta analise foram obtidos 3 ciclos cardiacos consecutivos
em cada plano apical (apical 4 camaras, 3 camaras e 2
camaras), com taxa de quadros acima de 50 por segundo.
Essas imagens foram transferidas para a estagao de trabalho
e analisadas no software EchoPAC Versao 2.02 (GE Vingmed
Ultrasound, Norway). As bordas endocéardicas foram
manualmente tracadas no final da sistole no ciclo cardiaco,
comegando na janela apical longitudinal, onde é mais simples
de identificar o tempo de fechamento da valva aértica.
O software utiliza uma regiao de interesse (ROI) de toda a
espessura miocardica, a qual pode ser manualmente ajustada
em largura, se necessario, e uma imagem em movimento
exibe o rastreamento. O software entdo divide o VE em seis
segmentos, calculando strain global longitudinal e segmentar.
O mesmo processo foi repetido para o apical 4 e 2 camaras
e o SGL VE foi determinado pela média dos valores locais de
todos os segmentos miocardicos e exibido em formato de
mapa polar (Figura 1).
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Strain do Ventriculo Direito (SL VD) foi analisado por meio
do Strain Longitudinal da parede livre, com a obtengao de
trés ciclos cardiacos na janela apical 4 camaras focada no
VD' e de marcadores temporais de abertura e fechamento
da valva pulmonar obtidas pelo Doppler continuo ao nivel
da valva pulmonar. A média dos 3 segmentos da parede livre
do ventriculo direito: basal, medial e apical foi considerado
o SL VD.

Usando as mesmas imagens do SGL VE e obtendo a pressao
arterial sistélica e diastélica, obteve-se o indice de Trabalho
Miocérdico (ITM)."

O software incorporou a pressao ventricular esquerda nao
invasiva estimada por um manguito automatico ao strain do VE,
fornecendo os indices associados a curva de strain-pressao (Figura
2). Ao longo de valores segmentar e global para o ITM, indices
adicionais foram fornecidos de acordo com estudo NORRE:*

Peak Systolic Strain

Figura 1 - Comparagdo de Strain Global Longitudinal do Ventriculo Esquerdo entre individuo do grupo controle e transplantado cardiaco. Mapa Polar dos 17
segmentos e resultado das médias de cada janela apical. A: Individuo normal, B Transplantado Cardiaco. Fonte: A Autora, 2022.

Figura 2 — Comparagéo dos Indices de Trabalho Miocérdico do Ventriculo Esquerdo entre transplantado cardiaco e individuo saudavel. Mapa Polar dos 17
segmentos (A: ITM individuo normal, B: ITM Transplantado Cardiaco, C: TEG Individuo normal e D: TGD Transplantado Cardiaco), gréfico demonstrando Strain/
curva de pressao total e grafico com barras do trabalho desperdigado (azul) e trabalho construtivo (verde). ITM: indice de trabalho miocardico; TEG: trabalho
de eficiéncia global; TGD: trabalho global desperdi¢ado. Fonte: A Autores, 2022.

Arq Bras Cardiol. 2024; 121(8):e20230681



Dall’Orto et al.
Ecocardiograma Transplantados Cardiacos

Artigo Original

* [ndice de Trabalho Miocérdico (ITM): é o trabalho total
dentro da drea de pressao/ strain longitudinal, calculado
do fechamento a abertura da valva mitral.

e Trabalho Construtivo Global (TCG): é o trabalho
realizado durante encurtamento na sistole adicionando
trabalho negativo durante o estiramento na fase
isovolumétrica de relaxamento.

* Trabalho Global Desperdigado (TCD): é o trabalho
negativo realizado durante o estiramento na sistole
adicionando o trabalho durante o encurtamento no
relaxamento isovolumétrico. E o oposto do que é
esperado no tempo do ciclo cardiaco e ndo contribui
para a ejecao ventricular esquerda.

* Trabalho de Eficiéncia Global (TEG): é o trabalho
construtivo dividido pela soma do trabalho
construtivo e desperdigado, reportada em
porcentagem (0-100%).

Os prontudrios médicos eletronicos de todos os
participantes foram revisados no dia dos exames (BEM e ETT)
para comparagao clinica, demogréfica e esquema de drogas
imunossupressoras. Caracteristicas clinicas e a lista de drogas
imunossupressoras foram coletadas.

Analise estatistica

As varidveis continuas foram apresentadas como média +
Desvio Padrdo — DP ou mediana + amplitude interquartil/
intervalo interquartil e as varidveis categéricas foram
apresentadas como frequéncia (percentual do total). Os
dados continuos foram analisados com teste t de Student
nao pareado ou Mann-Whitney quando os pressupostos de
normalidade nao foram atendidos pelo teste de normalidade
de Shapiro-Wilk. As varidveis categéricas foram analisadas
usando o teste x2 de Pearson.

As andlises foram conduzidas pelo software SAS 9.4 e
p < 0,05 foi considerado significativo para anélises gerais.

A variabilidade interobservador foi realizada
comparando as medidas de 20 pacientes obtidas por trés
diferentes ecocardiografistas treinados e a variabilidade
intraobservador foi realizada 1 més apés as medidas por
um investigador.

Resultados

Dos 100 pacientes transplantados na Instituicao no perfodo,
71 foram incluidos, totalizando 120 bidpsias, com intervalo
minimo de 6 dias, maximo de 328 dias e mediana de 70 dias.
Entretanto, de acordo com os critérios de exclusao, 35 pacientes
foram excluidos (1 por apresentar janela actstica limitada,
1 por BEM inconclusiva, 1 por reativagao da Doenga de
Chagas, 1 por fracao de ejegao menor que 53% e 31 pacientes
por apresentarem BEM com rejeicdo), restando 36 pacientes
transplantados para andlise do estudo, sendo comparados com
30 individuos saudaveis no grupo controle (Figura 3).

Na andlise das caracteristicas dos grupos, observou-se que
a idade e o género nao diferiram entre os transplantados
e o grupo controle pelo teste de qui-quadrado. O grupo
transplantado sem rejeicao apresentou a medida da pressao
arterial e frequéncia cardfaca mais alta e o grupo controle
esteve com maior medida de peso, consequentemente, maior
indice de massa corporal (Tabela 1).

Dentre os pacientes transplantados, 19 (52,78%)
apresentaram doador do mesmo género que o receptor, a
maioria dos doadores foram do género masculino (63%). Com
relacdo a droga imunossupressora, 26 estavam em uso de
tacrolimus (72,22%), 10 em uso de ciclosporina (27,78%), 25
em uso de micofelonato (69,44%), 11 em uso de azatioprina
(30,56%) e 34 em uso de prednisona (94,44%) e quanto a
presenga de comorbidades, 8 transplantados (22,22%) eram
portadores de hipertensao arterial e 9 (25%) eram diabéticos,
sendo a Doenca de Chagas, a etiologia mais frequente de
insuficiéncia cardiaca pré-transplante, com 52,77%. O
tempo entre o TC e a realizagao da BEM e ecocardiograma

| 100 Pacientes Transplantados Cardiacos de 2017 a 2019 elegiveis

| 71 Pacientes Transplantados Examinados

04 excluidos:
1 por janela acustica limitada
1 por BEM inconclusiva (material insuficiente)
1 por reativa¢do de Doenga de Chagas

1 por fragdo de ejec¢do < 53%

Bi6psia Endomiocardica
Ecocardiograma Convencional

Imagem de Strain Miocardico

Analise de dados clinicos no dia da BEM

| 67 pacientes transplantados cardiacos elegiveis

Seguimento e estudo histopatolégico da BEM

~ | —~

Tx ' o
=3

Grupo Controle

Tx sem Rejei¢do
X Individuos Saudaveis

n=36

Excluidos deste estudo

n=30

Comparagao entre os grupos

Figura 3 - Fluxograma dos pacientes Transplantados Cardiacos no periodo de 2017 a 2019. BEM: bidpsia endomiocardica; TX: transplantados. Fonte: A Autora, 2022.
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apresentou uma mediana de 70 dias com uma amplitude
interquartil de 63 dias (Tabela 2).

Com relacdo as medidas ecocardiogréficas, os pacientes
transplantados sem rejeicao apresentaram uma medida
maior do septo interventricular e da parede posterior,
consequentemente maior espessura relativa (ER) e massa
ventricular. Observou-se maior volume do atrio esquerdo,
com média de 38,17 ml/m? e menor valor nas medidas de
Doppler tecidual em relagao ao grupo controle. Entretanto,
as medidas que envolvem a fungao diastélica ndao puderam
ser analisadas em mais de 50% dos transplantados devido a
problemas técnicos (fusao de ondas), com possivel perda de
confiabilidade dos dados (Tabela 3).

Na avaliacdo da funcao ventricular direita, observou-se S de
VD e TAPSE com valores inferiores para os transplantados sem
rejeicao, porém com FAC dentro da normalidade (Tabela 3).

Observou-se reducao significativa dos valores do Strain
pelo Speckle Tracking na comparagao entre os grupos, abaixo
dos valores de referéncia? nos pacientes transplantados, tanto
para o SGL VE, quanto para o SL VD (Tabela 4).

Os indices de trabalho miocardico encontraram-se
reduzidos em pacientes transplantados sem rejeicdo em
comparagao ao grupo controle (tabela 4). O valor médio das
variaveis ITM, TEG e TCG sao significativamente menores
para transplantados em relagao aos individuos saudaveis
(p < 0,0001), sendo o TGD maior no grupo de transplantados
sem rejeigao.

O coeficiente de correlacao intraclasse do SGL VE foi 0,98
(95% IC =0,94-0,99) para o coeficiente de variabilidade
interobservador e 0,88 (95% IC =0,70-0,99) para a
variabilidade intraobservador. Os coeficientes de correlacao
intraclasse do SL VD foram 0,97 (95% IC =0,94-0,95) para
a variabilidade interobservador e 0,98 (95% IC =0,95-
0,99) para a variabilidade intraobservador. As varidveis
interobservador do Trabalho Miocardico derivado do SGL
estao descritas: ITM 0,93 (95% IC =0,84-0,97), TEG 0,97
(95% IC= 0,93-0,99), TGC 0,94 (95% IC=0,85-0,97) e TGD
0,92 (95% 1C=0,81-0,97).

Discussao

O principal achado do presente estudo é a observagao
de valores de mecanica cardiaca, obtidos por meio do Strain
pelo Speckle Tracking e do trabalho miocardico, reduzidos
em uma coorte de pacientes transplantados sem rejeicao em
comparagao com individuos saudéveis com idade e género
semelhantes. Encontrou-se, para os transplantados, redugao
nos valores de Strain Clobal Longitudinal de VE, Strain de
parede livre de VD e dos indices de trabalho miocardico,
maior tamanho do atrio esquerdo, maior indice de massa e
espessura relativa das paredes e a presenca da Doenga de
Chagas como principal etiologia de insuficiéncia cardiaca
que culminou no TC.

Em concordancia com estudos envolvendo transplantados
cardiacos,” os dados deste estudo constataram remodelamento
ventricular com aumento do indice de massa de VE e da
ER. Badano et al."> descreveram que durante os primeiros
meses apds o TC pode ocorrer aumento da massa ventricular

esquerda e da espessura da parede, provavelmente causada
por infiltracdo inflamatéria celular e edema do enxerto.
Durante o seguimento, um aumento secunddrio da massa do
VE e da espessura da parede pode ocorrer como consequéncia
de midiltiplos fatores como episddios repetidos de rejeigao
(ausente nos pacientes participantes deste estudo), taquicardia
cronica, injuria isquémica e hipertensao sistémica, usualmente
induzida por agentes imunossupressores.'®

No grupo transplantado, a fragdo de ejecao se manteve
dentro da normalidade (FEVE 64,52+6,88%), porém os indices
de Strain pelo Speckle Tracking encontraram-se reduzidos (SGL
VE 11,99+2,74) em comparagdo ao grupo controle e aos
padrées de normalidade descritos em diretrizes.?

Estudos relataram que medidas de strain estao reduzidas em
muitas situagoes clinicas com fracao de ejecao preservada,'”'®
no entanto, ainda € incerto o significado clinico dos valores
abaixo da normalidade destes parametros no primeiro ano
do transplantado cardiaco. Badano et al." sugerem a analise
ap6s seis meses do ecocardiograma no TC para determinar
os valores basais de normalidade do coracao transplantado,
quando a injria isquémica é menor.

Os achados deste estudo foram concordantes com outras
publicagdes que observaram valores de SGL reduzidos apds
o transplante, mesmo em pacientes sem rejeigao.>'> O
procedimento cirtrgico e o remodelamento cardiaco, além
dainflamagao inicial, podem contribuir para a queda do SGL.
Ingvarsson et al.> descreveram como hipdtese para valores
baixos de strain uma possivel insuficiéncia cardiaca com fragao
de ejegao preservada em grupo de transplantados cardiacos,
visto apresentarem alteragbes em massa ventricular e padrao
restritivo de disfuncao diastélica.

Apesar da superioridade do SGL sobre a FEVE em avaliagoes
da performance sistdlica do VE,' esta técnica é ainda limitada
devido a dependéncia do enchimento ventricular afetando
a avaliagao da funcao contrétil do miocardio em condicoes
especificas. Para minimizar os efeitos da pés-carga da
pressao arterial no strain, o trabalho miocardico surge como
nova ferramenta ecocardiografica que permite quantificar a
performance ventricular esquerda baseada na curva de strain/
pressao. Este estudo é o primeiro na literatura a descrever o
trabalho miocardico em transplantados cardiacos.

Observou-se reducado dos indices de trabalho miocérdico e
aumento do trabalho desperdicado no grupo de transplantados.
Estes dados corroboraram que o comportamento do coragao
transplantado, mesmo sem rejeicdo, apresenta uma
performance reduzida com maior trabalho desperdicado,
tendo como hipétese alteragdes na dinamica cardiaca ja
descritas apds a cirurgia ou até mesmo pelo quadro inicial
de inflamacao."

Os indices que avaliaram a funcao ventricular direita, tais
como S do VD, TAPSE e Strain da parede livre, encontraram-
se reduzidos nos transplantados em comparagao ao grupo
controle (p<0,0001) e a fragdo de encurtamento e tamanho
ventricular permaneceram normais.

Estudos prévios obtiveram resultados semelhantes,® sendo
importante mencionar que o TAPSE e S do VD sao ineficazes
em diferenciar a contragdo ativa da contragao passiva causada
pelo VE e por isso nao refletem a funcao do VD verdadeira.
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas dos grupos transplantados cardiacos sem rejeigcao e individuos saudaveis (controle)

Idade (anos) 52,50 12,50 44,00 56,50 46,00 7,00 44,00 51,00 0,24501
Género feminino 17 (40,48%) - - - 25 (59,52%) - - - 0,2826¢
PAS (mmHg) 122,00 31,00 111,00 142,00 117,00 17,00 1M 128 0,1910t
PAD (mmHg) 83,33 16,94 - - 69,80 10,15 - - 0,0002
FC (bpm) 83,61 13,97 - - 75,17 9,55 - - 0,0051°
Altura (cm) 164,00 13,00 158,00 171,00 165,50 17,00 158 175 0,5706t
Peso (kg) 60,75 10,01 - - 72.86 11,87 - - <0,0001"
SC (m?) 1,66 0,15 - - 1,80 0,22 - - 0,0046
IMC (cm?/kg) 21,59 3,86 20,26 24,12 26,18 2,92 20,26 24,12 <0,0001t

* p-valor calculado pelo teste t de Student. 1 p-valor calculado pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. } p-valor calculado pelo teste de Qui-quadrado. QR:
Amplitude interquartil; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: presséo arterial diastdlica; FC: frequéncia cardiaca; SC: superficie corpdrea; IMC: indice de massa corporal;
QT: quartil. Obs: valores expresso em média e desvio-padrdo, ou mediana e amplitude interquartil/ com os intervalor do primeiro e terceiro quartil, ou frequéncia (%).

Tabela 2 - Caracteristicas clinicas dos transplantados cardiacos
sem rejeicao

Intervalo entre o transplante cardiaco e a bidpsia (dias) 70
Quartil 0 7
Quartil 1 1"
Quartil 2 70
Quartil 3 169

Drogas Imunossupressoras

Tacrolimus 26 (72,22%)
Ciclosporina 10 (27,78%)
Micofelonato 25 (69,44%)
Azatioprina 11 (30,56%)
Prednisona 34 (94,44%)

Caracteristicas clinicas

Doador mesmo género do receptor 19 (52,78%)

DM 9 (25,00%)
Hipertens@o 8 (22,22%)
Etiologia da Insuficiéncia Cardiaca
Cardiotoxicidade 1(2,77%)
Miocardio ndo compactado 1(2,77%)
Miocardiopatia Chagasica 19 (52,77%)
Miocardiopatia Idiopatica 6 (16,66%)
Miocardiopatia Isquémica 3 (8,33%)
Miocardiopatia Periparto 2 (5,55%)
Miocardiopatia Restritiva 1(2,77%)
Miocardiopatia valvar 2 (5,55%)
Tetralogia de Fallot 1(2,77%)

DM: dabetes mellitus.
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Raina et al.' sugeriram que a cirurgia tordcica altera a
contratilidade do ventriculo direito, diminuindo a contragao
longitudinal e aumentando a contragao radial. Este achado foi
confirmado em estudo experimental usando os cérebros de
doadores, em que o aumento da pressdo intracraniana e dos
niveis de catecolaminas estao relacionados a reducao da funcao
ventricular direita apés o TC.?” Dessa forma, foi constatado que
a qualidade da manutencao do doador, técnica do explante,
tempo de isquemia, hipotermia e implante no receptor tém
impacto na fungao do ventriculo direito apés o transplante.’

Neste estudo, observou-se um aumento significativo do
tamanho atrial esquerdo, apesar da técnica cirdrgica bicaval ter
sido utilizada na totalidade dos pacientes transplantados, em
contraste com a técnica biatrial, mais antiga e com caracteristica
de proporcionar étrios maiores. A presenca de &trios maiores,
apesar da utilizagao da técnica bicaval, pode indicar uma
desproporcao entre o tamanho do enxerto do doador em
relagao ao receptor, resultando em um volume indexado pela
superficie corpérea maior ou até mesmo um endurecimento
diastélico progressivo com aumento das pressdes de
enchimento causando disfuncao diastélica e aumento atrial.’

A populagao estudada, diferentemente de outros estudos
relatados, tem como causa do transplante a Doenga de Chagas
(acima de 50%). No entanto, no grupo de pacientes estudados,
nao se constatou reativagoes desta doenga e, pelo nimero
reduzido de pacientes, ndo foi possivel avaliar diferengas nos
parametros de ecocardiograma convencional ou na mecanica
cardiaca relacionado a presenca dessa patologia em relagao
as demais causas de insuficiéncia cardiaca, fato comprovado
também por Otto et al.”

O presente estudo apresenta algumas limitagoes. Este foi um
estudo com Unico centro, nao se obteve informagdes sobre as
caracteristicas do doador pois muitos 6rgaos sao de regiao remota
ao centro pesquisador, apresentou um niémero reduzido de
pacientes e utilizou apenas um tipo de Software para a avaliagao.

A técnica do Strain pelo Speckle Tracking e o trabalho
miocardico sao ferramentas em evolucao e os valores obtidos
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Tabela 3 - Comparagao entre as variaveis ecocardiograficas de transplantados cardiacos sem rejei¢ao e voluntarios saudaveis (controle)

EDS (mm) 10,00 10,00 9,00 11,50 8,00 1,00 7,00 8,00 <0,0001*
EDPP (mm) 9,50 9,50 8,00 11,00 7,50 1,00 7,00 8,00 <0,0001*
DDVE (mm) 43,69 3,09 - - 44,70 3,20 - - 0,2011f
DSVE (mm) 28,00 28,00 26,50 31,00 28,00 3,00 26,00 29,00 0,5027+
FE Teicholz (%) 65,49 5,23 62,53 67,76 66,91 6,35 64,43 70,78 0,0491*
VDFVE Simpson (mL) 74,99 23,00 60,00 83,00 73,00 28,00 63,00 91,00 0,9790*
VSFVE Simpson (mL) 26,00 16,00 21,00 37,00 27,00 13,00 20,00 33,00 0,8075*
FE Simpson (%) 64,52 6,88 59,78 66,67 62,90 6,74 60,29 67,03 0,7371f
Massa Devereux (g) 148,69 44,51 - - 108,15 25,88 - - <0,0001%
Indice Massa (g/m?) 90,79 29,89 - - 59,91 11,53 - - <0,00011
Espessura Relativa 0,44 0,09 - - 0,33 0,04 - - <0,0001*
Volume AE (mL) 61,75 29,50 49,75 79,25 34,50 12,00 30,00 42,00 <0,0001*
Volume AEi (mL/ m?) 38,17 12,90 31,21 44,11 18,98 7,18 16,29 23,47 <0,0001*
Volume AD (mL) 35,00 19,00 25,00 44,00 27,50 12,00 22,00 34,00 0,0200¢
Volume Adi (mL/ m?) 19,91 11,62 15,40 27,02 15,61 7,51 11,55 19,07 0,0014*
VD basal (mm) 33,64 5,79 - - 33,93 3,58 - - 0,8014¢
VD médio (mm) 29,11 5,41 - - 26,33 3,96 - - 0,0226"
S VD (cm/s) 7,40 2,06 - - 13,37 2,08 - - <0,0001*
TAPSE (mm) 12,51 3,18 - - 22,97 3,01 - - <0,00011
FAC VD (%) 42,85 7,51 - - 44,37 4,55 - - 0,31591

* valores expresso em média e desvio-padrdo, ou mediana e amplitude interquartil. T p-valor calculado pelo teste t de Student. } p-valor calculado pelo
teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. QR: Amplitude Interquartil; EDS: espessura do septo do ventriculo esquerdo; EDPP: espessura da parede posterior;
DDVE: didmetro diastélico do ventriculo esquerdo; DSVE: diametro sistélico do ventriculo esquerdo; FE: fragdo de eje¢do; VDFVE: volume diastdlico final do
ventriculo esquerdo; VSFVE: volume sistélico final do ventriculo esquerdo; AE: étrio esquerdo; AEi: atrio esquerdo indexado pela superficie corpérea; AD:
atrio direito; ADi: &trio direito indexado pela superficie corpérea; VE: ventriculo esquerdo; VD: ventriculo direito; TAPSE: excurséo sistdlica do anel tricispide;
FAC: fracdo de encurtamento; QT: quartil.

Tabela 4 - Comparacao do Strain pelo Speckle Tracking e Trabalho Miocardico entre os pacientes transplantados sem rejeigao e
individuos saudaveis (grupo controle)

SGL VE 11,99 2,740 - - 20,60 2,15 - - <0,00011
SL VD 16,67 4,33 18,00 13,67 25,50 7,03 30,33 23,30 <0,0001*
ITM (mmHg %) 1131,69 469,43 - - 2005,10 339,10 - - <0,0001
TEG (%) 85,43 8,70 - - 96,30 2,07 - - <0,0001
TCG (mmHg %) 1395,91 505,62 - - 2758,50 3529,20 - - <0,0001
TGD (mmHg %) 182,11 143,90 - - 68,55 52,58 - - <0,0001

*valores expresso em média e desvio-padrao, ou mediana e amplitude interquartil. 1 p-valor calculado pelo teste t de Student. t p-valor calculado pelo teste
nao paramétrico de Mann-Whitney. SGL VE: Strain Global Longitudinal do Ventriculo Esquerdo; Strain VD: Strain parede livre do Ventriculo Direito; ITM: indice
de trabalho miocérdico; TEG: trabalho de eficiéncia global; TCG: trabalho construtivo global; TGD: trabalho global desperdicado; QT: quartil.
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neste estudo nao podem ser aplicados a outros softwares para
analise de strain. Um estudo multicéntrico incluindo diversos
equipamentos de ecocardiograma e um nimero maior de
pacientes deve ser realizado.

No entanto, como ponto forte do estudo, vale ressaltar
que este é o primeiro a avaliar o trabalho miocardico em
pacientes transplantados sem rejeigao e observar a mecanica
cardfaca distinta da observada em um grupo comparavel de
individuos saudaveis.

Conclusao

No primeiro ano de evolugdo, pacientes transplantados
cardiacos sem rejeicao comprovada por BEM apresentaram
Strain Global Longitudinal do VE, Strain da parede livre do
ventriculo direito e trabalho miocérdico reduzidos, mas fracao
de ejecao semelhante em relacao a um grupo comparavel de
individuos saudaveis. Nos pacientes transplantados observou-
se adicionalmente aumento do &trio esquerdo e maior
remodelamento do VE.

Estes achados indicam que o padrdo dos parametros de
ecocardiograma difere entre transplantados cardiacos sem
rejeicdo e individuos saudaveis, o que pode ser clinicamente
relevante no seguimento desses pacientes.

Vale destacar que para a determinagao de valores
de referéncia das medidas ecocardiogréficas especificas

para transplantados é necessdrio a realizagdo de estudos
multicéntricos e com um niimero maior de pacientes.
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