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Ultrassonografia Integrada de Miltiplos Orgdos para Avaliacao da
Congestao na Insuficiéncia Cardiaca

Integrated Multiorgan Ultrasound for Assessment of Congestion in Heart Failure

Trisha Saha,”” Hatem Soliman Aboumarie?
University College London Medical School,” Londres — Inglaterra
Royal Brompton and Harefield Hospitals,? Londres — Inglaterra

Introducao

A Insuficiéncia Cardiaca (IC) é uma sindrome clinica
complexa na qual a sobrecarga hidrica e a congestao
desempenham papel central nos sintomas, nas hospitalizagoes
e na mortalidade. Os métodos tradicionais de avaliacdo da
congestdo, como o exame clinico e a dosagem de peptideos
natriuréticos, frequentemente apresentam sensibilidade
limitada e fornecem informagoes restritas sobre a distribuicao
e a gravidade do actimulo de liquidos."

Métodos tradicionais a beira do leito, como a ausculta
de crepitagdes pulmonares, a radiografia de térax para
identificacdo de edema pulmonar franco e a palpagao
para graduacdo do edema depressivel podem auxiliar na
identificacdo da congestao, porém muitas vezes a detectam
apenas quando ela j& estd bem estabelecida. Na pratica
moderna, o uso da ecocardiografia e da ultrassonografia
focada permite aos clinicos identificar a congestao
muito mais precocemente, quando aplicados de forma
sistematica e baseada em evidéncias. A ecocardiografia
fornece informacoes valiosas sobre a Fracao de Ejecdo
(FE) e as alteragdes estruturais que contribuem para a
IC e a sobrecarga hidrica. A ultrassonografia pulmonar,
particularmente por meio do protocolo BLUE com perfil
B, pode revelar congestdao pulmonar precoce muito antes
do aparecimento dos sinais clinicos, possibilitando uma
intervengao oportuna.??

Além dos pulmées, a avaliagao direcionada do sistema
venoso por meio do Venous Excess Ultrasound (VExUS)
pode detectar elevagbes da pressao venosa antes mesmo
do desenvolvimento de edema depressivel. Essa avaliagado
ampliada baseada em ultrassonografia proporciona aos
médicos uma compreensdo mais sensivel e abrangente do
estado congestivo do paciente.*

A ultrassonografia integrada de mdltiplos 6rgaos surgiu
como uma poderosa ferramenta ndo invasiva que permite
aos clinicos visualizar a congestdo em diversos 6rgaos-
chave, incluindo pulmées, coragao, sistema venoso e rins.
Ao combinar achados provenientes de muiiltiplas janelas
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ultrassonograficas, essa abordagem oferece uma avaliacao
mais precisa e dindmica do estado hemodinamico do que
a obtida por meio da imagem de um (nico 6rgao. Como
resultado, a ultrassonografia integrada tem potencial para
orientar terapias individualizadas, otimizar as estratégias
de descongestdo e reduzir o risco de reinternagbes em
pacientes com IC.

Ultrassonografia Pulmonar

Na IC, a ultrassonografia pulmonar permite a identificagao
precoce da congestao pulmonar, que se manifesta como
edema intersticial decorrente do aumento das pressoes de
enchimento do ventriculo esquerdo. Como a congestao
pulmonar é tanto um dos principais fatores responsaveis
pelas hospitalizagdes quanto uma caracteristica central da
fisiopatologia da IC, a ultrassonografia pulmonar constitui uma
ferramenta essencial para o diagnéstico, o monitoramento
continuo e a tomada de decisoes terapéuticas na IC congestiva.

Os pacientes sao tipicamente examinados em oito regioes,
com duas zonas anteriores e duas zonas laterais em cada lado
do tdrax. As regioes posteriores geralmente ndo sao incluidas,
a menos que haja necessidade especifica de avaliagao de
derrame pleural. Ao posicionar o transdutor no nivel da linha
pleural, esta é visualizada como uma estrutura horizontal
hiperecogénica que se movimenta com a respiragdo,
fendmeno conhecido como deslizamento pulmonar. O
edema pulmonar intersticial se manifesta como linhas B
hiperecogénicas verticais que se originam na linha pleural e
se movem em sincronia com ela. Um ndmero crescente de
linhas B nao apenas indica redugdo do contetido aéreo no
tecido pulmonar, mas também identifica pacientes com maior
risco de futuras reinternagées por IC."*

Ultrassonografia Cardiaca

2

A ecocardiografia transtordcica é um dos pilares do
diagnéstico e manejo nao invasivos de pacientes com IC
clinica. As pressoes de enchimento intracardiacas, a fungao
das cdmaras cardiacas, o prognéstico e os desfechos clinicos
esperados podem ser avaliados por meio do Doppler
espectral.® Além disso, a ecocardiografia permite a avaliagao
dos padrées de enchimento mitral, da movimentagao do
anel mitral e a rapida identificagao de quaisquer alteragbes
valvares.” Trata-se de uma ferramenta essencial para classificar
os pacientes com IF em portadores de FE preservada (> 50%)
e FE reduzida (45-50%), distincao fundamental para orientar
0 manejo clinico.®
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Ultrassonografia da Congestao Venosa Sistémica

A congestdo venosa sistémica é uma caracteristica
definidorada IC, porém frequentemente é subdiagnosticada,
apesar de sua importante contribuicao para a sobrecarga
hidrica e de sua forte associagdo com morbidade e
mortalidade em pacientes criticamente enfermos.
Evidéncias demonstram que a administragdo excessiva
de fluidos pode aumentar o risco de lesao renal aguda.’
A medida que as pressdes venosas se elevam, o gradiente
de pressao arteriovenoso se reduz, diminuindo a perfusao
dos 6rgdos. Elevagdes persistentes da pressao hidrostatica
capilar, combinadas a disfun¢do da barreira endotelial,
levam ao desenvolvimento de edema intersticial. O
aumento progressivo da pressao venosa sistémica reduz
ainda mais a pressao de perfusdo dos 6rgaos, colocando
6rgaos encapsulados, como cérebro e rins, sob risco
particularmente elevado de lesdo.

Tradicionalmente, a monitorizagdo hemodinamica
tem se concentrado na manutencdo de débito cardiaco
adequado e pressao arterial média satisfatéria por meio
da administragao de fluidos e do uso de vasopressores
ou inotrépicos."” Embora a importancia da prevencao,
identificagao e tratamento da congestao seja atualmente
mais reconhecida, a verdadeira prevaléncia da congestao
venosa sistémica em pacientes internados em unidades
de terapia intensiva permanece incerta. A mensuragao da
pressdo venosa central é invasiva, suscetivel a erros mesmo
quando realizada por profissionais experientes e associada
a riscos inerentes ao procedimento.’? Outras abordagens
para avaliagcdo da responsividade a fluidos, incluindo a
interpretagao da curva de Frank-Starling, a avaliagcdo do
edema periférico e o monitoramento das alteragoes de
peso corporal, apresentam limitagdes significativas e nao
refletem de forma confidvel a pressao venosa sistémica.'>'

A auséncia de uma definicao clara ou de um
método confidvel para avaliagdo da congestdo venosa
representou um grande desafio, porém diversos parametros
ultrassonogréficos ja foram estabelecidos. A avaliacao do
indice de pulsatilidade da veia porta hepatica, dos padroes
de fluxo venoso renal e do diametro da veia cava inferior
(VCI) permite aos clinicos quantificar e graduar a gravidade
da congestao venosa sistémica. O sistema de graduagao
VExUS utiliza Doppler colorido e Doppler pulsado para
visualizar a anatomia venosa e avaliar os padrées de fluxo
sanguineo, fornecendo uma abordagem estruturada para
a identificagao de congestdo venosa significativa.

Preparacao

Com o paciente em decubito dorsal, a VCI e as
veias hepaticas, porta e renais podem ser avaliadas
utilizando um transdutor setorial (2 a 7,5 MHz) ou um
transdutor convexo (2 a 5 MHz). As veias hepaticas e
a veia porta sao tipicamente avaliadas por meio das
abordagens convencionais da ultrassonografia cardiaca ou
abdominal. A obtencao de imagens ideais dos vasos renais
frequentemente requer a redugao do limite de Nyquist em
10 a 15 cm/s e o aumento do ganho do Doppler colorido
para melhorar a visualizagao.

Protocolo VExUS:

Avaliacao da VClI

A primeira etapa da avaliagao pelo VEXUS consiste em
estimar a pressdo do atrio direito por meio da avaliacao da
VCI em pacientes respirando espontaneamente. Utilizando
uma janela subxifoide, o transdutor é posicionado para obter
uma imagem em eixo longo da VCI aproximadamente 2 cm
abaixo de sua juncdo com o étrio direito. Um didmetro da
VCl inferior a 2 cm geralmente indica auséncia de congestao
venosa significativa e corresponde a uma pontuagao 0. Por
outro lado, um didmetro da VCI superior a 2 cm sugere
aumento da pressao atrial direita e possivel congestdo venosa,
justificando a avaliagao subsequente das veias hepdticas.'”

Entretanto, esse método apresenta limitagdes importantes,
especialmente em pacientes sob ventilagdo mecanica, nos quais
a relagao entre a pressao atrial direita e a dilatagao da VCI é
fraca.’® Diversos outros fatores também podem influenciar
as medidas da VClI, incluindo dilatagao basal em atletas de
resisténcia (endurance), diferengas na area de superficie
corporal que podem exigir limiares ajustados e situages em
que o aumento da pressao intra-abdominal resulta em uma
VCI de pequeno calibre apesar da elevada pressao atrial
direita. Taniguchi et al. relataram um ponto de corte ideal para
a VCl de 1,7 cm em pacientes asiaticos com menor drea de
superficie corporal." Para diferenciar de forma confidvel a VCI
da aorta abdominal, o examinador deve identificar a parede
hiperecogénica caracteristica da aorta e seu movimento pulstil
sincronizado com cada batimento cardfaco.

Avaliacao das Veias Hepaticas

Caso a janela subxifoide nao seja obtida adequadamente,
uma janela ultrassonogréfica lateral direita pode ser utilizada
para avaliar todos os componentes do exame VExUS,
particularmente as veias hepaticas de paredes finas que
drenam para a VCI. As trés veias hepaticas (direita, média e
esquerda) podem ser avaliadas quanto aos seus padroes de
fluxo ao Doppler. Embora qualquer uma dessas veias possa
ser utilizada, as veias hepaticas direita e média costumam
ser as mais facilmente visualizadas. A veia hepdtica esquerda
geralmente é mais dificil de avaliar, pois a presenca de gés
no estdbmago ou nas algas intestinais pode prejudicar a
visualizagdo. Quando o transdutor é posicionado sobre uma
veia hepatica, o Doppler colorido normalmente exibe um
sinal azul, correspondente ao fluxo sanguineo se afastando
do transdutor. O Doppler pulsado revela entao uma forma de
onda que se assemelha a pressao atrial direita no ponto em
que a veia hepatica desemboca na VCI. Essa forma de onda
reflete a capacidade do coragao direito de acomodar o retorno
venoso e contribui para a avaliagado da congestao venosa.

Os tragados Doppler normais das veias hepaticas
apresentam duas ondas anterégradas: a onda sistélica (S) e a
onda diastélica (D), ambas refletindo alteragbes da pressao
atrial direita. Em condiges normais, o fluxo anterégrado
ocorre em dois momentos: durante a sistole ventricular,
quando o relaxamento do &trio direito atrai sangue para a veia
hepatica, e durante a diastole, quando a valva tricispide se
abre. Em individuos saudaveis, a onda S é maior que a onda D.
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A medida que a pressdo atrial direita aumenta, esse padrao se
inverte, com a onda D tornando-se maior que aonda S, indicando
alteragbes leves nas veias hepdticas. Em estagios mais avangados
de congestao venosa, a onda S pode tornar-se retrégrada,
sinalizando disfuncao significativa do coracao direito (Figura 1).

E importante reconhecer que a insuficiéncia tricdspide
significativa pode limitar a utilidade da avaliagdo Doppler das
veias hepaticas. A insuficiéncia tricGspide pode causar reversao
da onda S mesmo na auséncia de congestao venosa importante,
o que pode levar a interpretagbes equivocadas. Outras condigoes,
como cirrose hepética, estenose da VCl, infiltracdo gordurosa
e linfoma hepético, também podem atenuar ou distorcer os
tragados das veias hepaticas, dificultando a avaliacao precisa da
congestao venosa.*

Avaliacao da Veia Porta

Posicionar o transdutor ligeiramente acima da linha axilar
média direita proporciona uma visualizacdo adequada da veia
porta, cuja velocidade basal é tipicamente de aproximadamente
20 cmy/s. Nessa janela, a veia porta principal cruza a VCI, enquanto
a veia hepdtica drena diretamente para ela. Quando o Doppler
colorido é aplicado sobre as paredes hiperecogénicas da veia
porta, deve ser observado fluxo em vermelho, indicando sangue
em direcao ao transdutor.

Na auséncia de congestao venosa sistémica, tanto o Doppler
colorido quanto o Doppler pulsado geralmente demonstram
variacao fasica minima ou um padrao predominantemente

monofésico, conforme mostrado na Figura 2. Quando a pressao
atrial direita se eleva, essa pressao pode ser transmitida para a veia
porta, produzindo pulsatilidade portal, um importante marcador
de congestao venosa. A pulsatilidade pode ser quantificada por
meio do indice de Pulsatilidade da Veia Porta: (Vmax — Vmin) /
Vméx) X 100, em que Vmax e Vmin representam as velocidades
méxima e minima durante um ciclo cardiaco. Pulsatilidade
acentuada da veia porta indica disfuncao avancada do coracao
direito e esta associada a pior progndstico.

Em individuos magros, algum grau de pulsatilidade portal pode
ocorrer mesmo na auséncia de elevagdo da pressao atrial direita.
Assim como ocorre na avaliagdo Doppler das veias hepaticas,
condigbes como cirrose ou esteatose hepatica podem obscurecer
ou alterar os tragados da veia porta, reduzindo potencialmente a
precisdo da avaliagdo nesses pacientes.

Escore VExUS

O escore VEXUS é um sistema estruturado de graduagao
utilizado para determinar a gravidade da congestao venosa
sistémica por meio da avaliagdo Doppler de trés veias-chave:
hepdtica, porta e intrarrenais. Cada vaso é avaliado quanto a
presenca de alteragoes caracteristicas do fluxo que indicam niveis
crescentes de congestao, e a pontuagao global varia de Grau 0
a Grau 3 (Figura 4).

O Grau 0 reflete auséncia de congestdo significativa,
com padroes Doppler normais em todas as veias e
diametro da VCI inferior a 2 cm. O Grau 1 representa
congestdo leve, definida por VCI dilatada e alteragoes
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Veia hepatica
normal

Levemente anormal:

A

Veia hepatica
gravemente anormal
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A A A
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D

Figura 1 - Interpretagdo do Doppler das Veias Hepaticas. Criado no
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Levemente
anormal:

indice de
Pulsatilidade
de 30-49%

" Veia porta
normal:

Veia porta
gravemente anormal:

indice de ]
Pulsatilidade Indice de
<30% ; Pulsatilidade
. >50%
*Indice de Pulsatilidade = (Vméx - Vmin) / Vmax

Figura 2 — Interpretagdo do Doppler da Veia Porta. Criado no Canva.

Levemente anormal:

Fluxo descontinuo
bifasico com fases
sistélica e diastolica

- leia intrarrenal
Veia intrarrenal gravemente anormal:
normal (VIR): 5

Fluxo monofasico
* descontinuo apenas
] g

~| com fase diastélica

Fluxo
monofasico
continuo

Figura 3 - Interpretagdo do Doppler das Veias Intrarrenais. Criado no Canva.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260081



Saha & Soliman
Ultrassonografia integrada de miiltiplos 6rgaos

Editorial

GRAU 0:
VCI <2 cm

GRAU 1:
VCI > 2 cm e alteragdes normais/leves

GRAU 2:

VCI > 2 cm e alteragdo grave em pelo menos uma veia

GRAU 3:

VCI > 2 cm e alteragdes graves em mdltiplas veias

Figura 4 — Escore de Graduagdo VExUS 0-3.

de fluxo restritas a veia hepdtica. O Grau 2 indica congestao
moderada, com VCl superior a 2 cm e formas de onda anormais
tanto nas veias hepaticas quanto na veia porta. O Crau 3
corresponde & congestao grave, caracterizada por VCI pletérica
e fluxo anormal nas veias hepéticas, porta e intrarrenais,
compativel com disfungao importante do coragao direito.*
Escores VExUS mais elevados correlacionam-se com congestao
mais avancada e estdo associados a piores desfechos clinicos.

Conclusao

O VExUS é uma ferramenta valiosa para avaliagao
da congestao venosa sistémica dentro de uma analise
hemodinamica abrangente. Como técnica realizada a beira do
leito, oferece uma maneira pratica de identificar, monitorar e
avaliar pacientes criticamente enfermos com congestao venosa,
bem como sua resposta ao tratamento. Apesar de sua utilidade,
o VEXUS apresenta limitagoes. Ele nao permite diferenciar
sobrecarga pressérica de sobrecarga volumétrica do ventriculo
direito e, portanto, ndo deve ser utilizado como Gnico guia para
a tomada de decisoes clinicas. Além disso, diversas condigdes
podem alterar os tragados do VExUS, o que pode dificultar sua
interpretagao. Para uma avaliagdo completa da congestdo na
IC, 0 VEXUS deve ser integrado a ultrassonografia cardiaca para
avaliagdo das pressdes intracardiacas e da funcao ventricular,
bem como a ultrassonografia pulmonar para detecgao
precoce de edema pulmonar (Figura 5). Por essas razoes, uma
abordagem multiparamétrica é necessdria para uma avaliagao,
diagnéstico e manejo precisos.

4%' Linhas B
“ pulmonares

: Veia hepatica

N\

,,.'m, .M\, ’ [?i"h,

Veia renal

Figura 5 — Ultrassonografia integrada de multiplos érgéos para avaliagdo da congestao na IC.
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Strain do Ventriculo Direito na Sindrome Pas-COVID: Recuperacao
Funcional nem Sempre Significa Recuperacao Miocardica

Right Ventricular Strain in Post-COVID Syndrome: Functional Recovery Does Not Always Mean Myocardial Recovery

Barbara Athayde Linhares Martins Vrandecic’
Biocor Institute,” Nova Lima, MG — Brasil

Entre as diversas manifestacdes cardiovasculares da
sindrome p6s-COVID-19, poucas permanecem tao
desafiadoras quanto a interpretagao das alteragoes persistentes
da mecanica ventricular direita. Embora numerosos
estudos tenham demonstrado que o ventriculo direito
é particularmente suscetivel a sobrecarga imposta pela
circulagdo pulmonar durante a fase aguda da infecgdo, o
significado clinico das alteragbes ecocardiograficas que
persistem apés a recuperagao ainda é incompletamente
compreendido.”’

Sua elevada sensibilidade as variagbes da pés-carga
pulmonar, a hipéxia, a inflamacao vascular e a trombose
microvascular explica a vulnerabilidade do ventriculo direito
ao SARS-CoV-2. Tal fato justifica o crescente interesse pelo
strain longitudinal da parede livre do ventriculo direito (right
ventricular free-wall longitudinal strain — RVFWLS), atualmente
reconhecido como o método ecocardiografico mais sensivel
para detectar comprometimento subclinico da fungao
ventricular direita antes do aparecimento de alteragoes nos
parametros convencionais.*?

O principal mérito do presente estudo nao reside
simplesmente em confirmar a persisténcia de alteracoes
do RVFWLS ap6s a COVID-19 — achado ja descrito por
investigagoes anteriores — mas em deslocar a discussdo para
uma questao conceitualmente mais relevante: a recuperagao
clinica necessariamente acompanha a recuperagao da
mecanica ventricular?*®

Essa mudanca de perspectiva representa, a meu ver, a
principal contribuigao cientifica do trabalho. Em vez de tratar
o strain apenas como um marcador de disfungao ventricular,
os autores introduzem a possibilidade de que ele represente
um biomarcador da trajetéria de recuperagao miocardica.
Tal conceito amplia significativamente sua interpretagao
clinica, passando a representar um potencial biomarcador
da recuperagao bioldgica do ventriculo direito, permitindo
acompanhar processos de remodelamento que nao
necessariamente se refletem na evolugao clinica do paciente.

Palavras-chave

Ventriculos do Coragao; Sindrome de P4s-COVID-19
Aguda; Ecocardiografia; Deformagao Longitudinal Global
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Embora estudos anteriores tenham demonstrado
comprometimento persistente do RVFWLS apés a COVID-19,
a maior parte deles concentrou-se em descrever a presenca
dessas alteragoes. O presente trabalho avanga além dessa
abordagem descritiva ao explorar o significado biolégico da
persisténcia do strain ventricular direito alterado durante o
seguimento clinico, deslocando o foco da simples identificagao
da disfungao para a compreensao da recuperagao miocardica
ao longo do tempo.**

Os resultados do estudo evidenciam uma aparente
dissociacdo entre a evolucao clinica e a evolucao da
mecanica ventricular direita. Apesar da melhora objetiva
da capacidade funcional e da difusio pulmonar ao longo
de aproximadamente um ano de seguimento, o RVFWLS
permaneceu discretamente reduzido e essencialmente estavel,
enquanto os parametros convencionais da fungao ventricular
direita permaneceram preservados.

A primeira vista, a auséncia de associagdo robusta entre
strain e recuperagao funcional poderia sugerir limitada
utilidade clinica do RVFWLS. Entretanto, essa interpretacao
ignora uma questao fundamental: biomarcadores mecanicos
nao necessariamente acompanham a cronologia da
recuperagao clinica. Ao contrdrio, os achados sugerem que
recuperacao funcional e recuperagao miocérdica representam
dimensobes fisiolégicas parcialmente independentes do
processo de reparo cardiovascular. Sob essa perspectiva, a
persisténcia de alteragdes discretas do RVFWLS deixa de
representar uma simples anormalidade ecocardiografica
residual e passa a refletir um possivel marcador da trajetéria
biolégica do remodelamento ventricular.

Nessa perspectiva, o RVFWLS pode representar uma
“assinatura mecanica persistente” (persistent myocardial
mechanical signature) da lesao cardiopulmonar prévia, mais
do que um marcador isolado do estado clinico atual.

Essa interpretacao é biologicamente plausivel. A deformacao
miocardica provavelmente nao reflete apenas a contratilidade
ventricular momentanea, mas também as consequéncias
estruturais da agressao sofrida durante a fase aguda da doenga.
Remodelamento da matriz extracelular, reorganizagdo das
fibras miocardicas, persisténcia de alteragoes microvasculares
e adaptacdo prolongada as modificagbes da pés-carga
pulmonar podem manter alteragoes discretas da mecanica
ventricular mesmo apds a recuperagao parcial da fungao
pulmonar e da capacidade funcional.'?

O estudo também reforca uma transformacao conceitual
que vem ocorrendo na ecocardiografia contemporanea. O
debate deixou de ser se o strain é superior a excursao sistélica
do plano anular tricispide (TAPSE) ou a variagao fracionada da
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area (FAC) — questao amplamente respondida pela literatura
— para concentrar-se em compreender quais dimensoes
fisiologicas cada parametro representa.*?

Enquanto TAPSE, FAC e velocidade sistdlica do anel
trictspide refletem componentes distintos da fungao
ventricular dependentes da geometria e das condigoes de
carga, o RVFWLS parece capturar alteragdes mais precoces
e sutis da mecanica miocardica. Assim, o strain nao deve ser
interpretado como substituto dos pardmetros convencionais,
mas como um componente complementar de uma avaliagao
verdadeiramente multiparamétrica da funcao ventricular
direita, conforme enfatizado pelas recentes diretrizes da
American Society of Echocardiography.**

Em outras palavras, fungdo mecanica ventricular e
desempenho funcional parecem representar dimensoes
distintas da recuperagao p6s-COVID.

Sob essa perspectiva, o artigo amplia significativamente
o papel potencial do RVFWLS. Em vez de utiliza-lo
apenas como marcador diagnéstico ou prognéstico, abre-
se a possibilidade de emprega-lo como ferramenta para
monitorar remodelamento ventricular ao longo do tempo.
Essa visao aproxima a avaliagdo do ventriculo direito
do conceito contemporaneo de reserva ventricular e de
acoplamento ventriculo direito-circulagdo pulmonar, édreas
que provavelmente representarao o proximo grande avango
da ecocardiografia funcional.?

Naturalmente, algumas limitagbes devem ser consideradas.
A auséncia de ecocardiogramas prévios a infeccao impossibilita
afirmar que todas as alteragbes observadas decorreram
exclusivamente da COVID-19, especialmente em uma
populacao com elevada prevaléncia de obesidade, hipertensao
arterial e diabetes. Além disso, o nimero relativamente
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Avaliacao Multimodal da Resposta aos Inibidores da Miosina
Cardiaca na Cardiomiopatia Hipertrofica Obstrutiva por Meio de
Ecocardiografia e TECP: Uma Metanalise

Multimodal Evaluation of Cardiac Myosin Inhibitor Response in Obstructive Hypertrophic Cardiomyopathy Using
Echocardiography and Cardiopulmonary Exercise Testing: A Meta-Analysis A Meta-Analysis

Joao Victor de Oliveira Ramos,”” Joao Vitor Andrade Fernandes,”" Luiz Henrique Cartaxo Fernandes,’
Vera Louise Freire de Albuquerque Figueiredo,”” Joao Victor Oliveira Estrela,”™ Marcelo Tavares’
Universidade Federal da Paraiba,” Jodo Pessoa, PB — Brasil

Resumo

Fundamento: Os inibidores da miosina cardiaca (IMCs), incluindo mavacamten e aficamten, representam uma nova
classe de terapias-alvo para a Cardiomiopatia Hipertréfica obstrutiva (CMH-0), cujos efeitos ecocardiograficos e
cardiopulmonares em Ensaios Clinicos Randomizados (ECRs) ainda nao foram sintetizados sistematicamente.

Objetivos: Realizar uma revisao sistematica e metanalise de ECRs seguindo as diretrizes PRISMA.

Métodos: Os desfechos incluiram Fracio de Ejecao do Ventriculo Esquerdo (FEVE), indice de Massa do Ventriculo
Esquerdo (IMVE), Espessura do Septo Interventricular (ESIV), relacao E/e’ septal, gradientes do trato de saida do
ventriculo esquerdo (TSVE) e desfechos do Teste de Esforco Cardiopulmonar (TECP). Os dados foram agrupados por
meio de modelos de efeitos aleatérios e expressos como Diferencas Médias (DM) ou Diferencas Médias Padronizadas
(DMP), com intervalos de confianca de 95%.

Resultados: Cinco ECRs, totalizando 767 participantes, foram incluidos. Os IMCs reduziram significativamente os
gradientes do TSVE em repouso (DM: -37,59 mmHg), durante a manobra de Valsalva (DM: -46,45 mmHg) e apés o
exercicio (DM: -49,45 mmHg; todos p < 0,01). Observou-se remodelacao estrutural, com reducées do IMVE (DM:
-11,96 g/m2), da ESIV (DMP: -0,98) e da relacao E/e’ septal (DM: -3,53), além de reducao da FEVE (DM: -4,33%). O TECP
demonstrou melhora da eficiéncia ventilatéria (DM: -2,25), do pico de equivalentes metabélicos (METs) (DM: +0,45),
da poténcia circulatéria (DM: +482,78 mL/kg/min X mmHg) e da duracao do exercicio (DM: +0,88 min; todos p <
0,01). As analises de subgrupos nao revelaram diferencas entre os agentes.

Conclusao: Os IMCs promovem remodelacao cardiaca reversa, melhora hemodinamica e aumento da tolerancia ao
exercicio em pacientes com CMH-o, reforcando seu papel como terapia-alvo.

Palavras-chave: Cardiomiopatia Hipertréfica; Ecocardiografia; Metandlise.

Abstract

Background: Cardiac Myosin Inhibitors (CMls), including mavacamten and aficamten, represent a novel class of targeted therapies for obstructive
Hypertrophic Cardiomyopathy (0HCM). Their effects on echocardiographic parameters and cardiopulmonary performance across Randomized
Controlled Trials (RCTs) have not yet been systematically synthesized.

Objectives: To conduct a systematic review and meta-analysis of RCTs in accordance with the PRISMA guidelines.

Methods: Primary echocardiographic outcomes included Left Ventricular Ejection Fraction (LVEF), Left Ventricular Mass Index (LVMI),
Interventricular Septal Thickness (IVST), Ele’ septal ratio, and resting, Valsalva, and post-exercise Left Ventricular Outflow Tract gradients
(LVOT-G). Cardiopulmonary Exercise Testing (CPET) outcomes were also assessed. Data were pooled using random-effects models and reported
as Mean Differences (MDs) or Standardized Mean Differences (SMDs), with 95% Confidence Intervals (Cls).

Results: Five RCTs comprising 767 participants were included. CMlIs significantly reduced resting LVOT-G (MD: -37.59 mmHg), Valsalva
gradients (MD: -46.45 mmHg), and post-exercise gradients (MD: -49.45 mmHg; all p < 0.017). Reverse cardiac remodeling was reflected by
reductions in LVMI (MD: -11.96 g/m?), IVST (SMD: -0.98), and Efe’ septal ratio (MD: -3.53), along with an expected modest reduction in LVEF
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(MD: -4.33%). CPET outcomes also improved significantly, including ventilatory efficiency (MD: —2.25), peak metabolic equivalents (METs) (MD:
+0.45), peak circulatory power (MD: +482.78 mL/kg/min x mmHg), and exercise duration (MD: +0.88 min; all p < 0.017). Subgroup analyses
revealed no significant differences between the agents.

Conclusion: CMls promote reverse cardiac remodeling, improve hemodynamics, and enhance exercise tolerance in patients with oHCM,
supporting their role as disease-modifying targeted therapies.

Keywords: Hypertrophic Cardiomyopathy; Echocardiography; Meta-Analysis.
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Figura Central: Avaliacdo Multimodal da Resposta aos Inibidores da Miosina Cardiaca na Cardiomiopatia
Hipertrofica Obstrutiva por Meio de Ecocardiografia e TECP: Uma Metanalise
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ECR: Ensaios Clinicos Randomizados; IMC: inibidores da miosina cardiaca; TECP: Teste de Esfor¢o Cardiopulmonar; CMH-o:

Cardiomiopatia Hipertrofica obstrutiva.

Introducao

A Cardiomiopatia Hipertréfica obstrutiva (CMH-o0) é
uma forma prevalente de cardiomiopatia hipertréfica,
caracterizada por hipertrofia septal assimétrica e obstrugao
dindmica da Via de Saida do Ventriculo Esquerdo (VSVE)."2
Essa condigdo leva a sintomas como dispneia aos esforgos,
dor toracica, fadiga e sincope, frequentemente resultando
em redugdo da capacidade funcional e aumento da
morbidade.?*

Os tratamentos farmacoldgicos tradicionais como
betabloqueadores, bloqueadores dos canais de calcio
e disopiramida visam reduzir os sintomas por meio da
diminuicao da contratilidade e da obstrugao da VSVE.
No entanto, seus efeitos sobre a progressao da doenca
e o remodelamento cardiaco permanecem limitados.
Recentemente, os inibidores da miosina cardiaca (IMCs),

incluindo mavacamten e aficamten, surgiram como terapias
direcionadas capazes de modular diretamente a fungao
sarcomérica.>” Os primeiros ensaios sugerem que esses
agentes podem melhorar os parametros hemodinamicos,
aliviar a obstrugao e promover efeitos benéficos sobre a
estrutura cardfaca e a capacidade funcional.

O Teste de Esforgo Cardiopulmonar (TECP) desempenha
papel central na avaliagdo da capacidade funcional de
pacientes com CMH-o, fornecendo medidas objetivas, como
0 consumo maximo de oxigénio (VO,méax) e a eficiéncia
ventilatéria, intimamente correlacionadas com a carga
sintomadtica e a tolerdncia ao exercicio.®® Paralelamente,
parametros ecocardiograficos — incluindo espessura do
septo interventricular (ESIV), volume do atrio esquerdo e
FEVE — constituem indicadores fundamentais da estrutura
e da fungdo miocérdicas.’™" Embora estudos iniciais sugiram
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que os IMCs possam promover melhorias nessas medidas, a
magnitude e a consisténcia desses efeitos em ensaios clinicos
ainda precisam ser estabelecidas de forma mais robusta."*'*

Esta revisdo sistematica e metanalise teve como objetivo
sintetizar as evidéncias provenientes de ensaios clinicos
randomizados (ECRs) sobre os efeitos dos IMCs nos marcadores
ecocardiograficos da estrutura e da fungao ventricular esquerda,
bem como nos desfechos do TECP em pacientes com CMH-o.

Métodos

Protocolo e Registro

Esta revisdo sistematica e metanalise foi conduzida de
acordo com as recomendacoes do Cochrane Handbook for
Systematic Reviews of Interventions e seguiu as diretrizes
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses)."® O protocolo foi registrado prospectivamente
no Registro Internacional Prospectivo de Revisoes Sistematicas
(PROSPERO), sob o ntimero CRD420251078060.

Critérios de elegibilidade

Foram incluidos ECRs e andlises post hoc pré-especificadas
ou claramente identificadas como derivadas desses ECRs que
avaliaram os efeitos dos IMCs em comparagao com placebo
sobre desfechos relacionados ao TECP e a estrutura e fungao
do ventriculo esquerdo em pacientes com CMH-o0. Nao foram
aplicadas restrigdes quanto ao idioma, a data de publicagdo ou
a origem geogrdfica dos estudos. Foram excluidos estudos com
dados incompletos ou indisponiveis, resumos de congressos,
cartas ao editor, opinides de especialistas, relatos de caso,
revisoes, publicagoes duplicadas, estudos envolvendo pacientes
nao tratados e estudos experimentais em animais.

Estratégia de busca e selecao dos estudos

A busca bibliogréfica sistematica foi realizada em maio de
2025 nas bases de dados Cochrane CENTRAL, PubMed e
Embase. Os termos de busca contemplaram os inibidores da
miosina cardiaca e a CMH-o (descritos na Tabela Suplementar
1). A selecao dos estudos foi realizada em duas etapas,
utilizando o software Rayyan. Inicialmente, foi conduzida a
triagem de titulos e resumos, seguida da avaliagao dos textos
completos dos estudos potencialmente elegiveis. As duas etapas
foram realizadas de forma independente por dois revisores,
sendo as divergéncias resolvidas por consenso ou por um
terceiro revisor.

Desfechos de interesse

Os desfechos relacionados a estrutura e a funcdo do
ventriculo esquerdo incluiram alteragdes no gradiente da VSVE
em repouso, durante a manobra de Valsalva e apds o exercicio,
em relagdo a linha de base; alteragoes na Fragao de Ejecao do
Ventriculo Esquerdo (FEVE) e no indice de Massa do Ventriculo
Esquerdo (IMVE); além de redugdes da ESIV e da relagao E/e’
septal. Os desfechos do TECP compreenderam a eficiéncia
ventilatéria (reducao da relagao ventilagaio minuto [VE]/
producdo de diéxido de carbono [VCO,] durante o exercicio),
a poténcia circulatéria de pico (pVO, X pressao arterial sist6lica
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méxima), os equivalentes metabdlicos de pico e o tempo de
exercicio. Sempre que possivel, foram realizadas analises
de subgrupos estratificadas de acordo com o medicamento
utilizado (mavacamten ou aficamten). Dois autores realizaram,
de forma independente, a extracao dos dados em planilhas do
Microsoft Excel, seguida da conferéncia cruzada dos resultados.

Avaliacao da qualidade metodolégica e do risco de viés

O risco de viés dos ECRs e das analises post hoc elegiveis
derivadas desses estudos foi avaliado por meio da ferramenta
Cochrane Risk of Bias 2.0 (RoB 2), aplicada aos desfechos
especificos de interesse.” Nas andlises post hoc, foi dada
especial atencdo a pré-especificacdo dos desfechos e ao
potencial risco de relato seletivo. As divergéncias entre os
revisores foram resolvidas por consenso ou mediante consulta
a um terceiro revisor. Em razao do nlimero reduzido de estudos

incluidos, o viés de publicagao nao foi avaliado formalmente.

Analise estatistica

Os desfechos continuos foram analisados por meio de
Diferengas Médias (DM), com respectivos intervalos de
confianga de 95% (IC de 95%). A heterogeneidade foi avaliada
por meio da estimativa de maxima verossimilhanca restrita
(restricted maximum likelihood, ou REML) e da estatistica 12,
sendo considerados indicativos de heterogeneidade substancial
valores de 12 > 50% ou p < 0,05. As analises combinadas foram
realizadas utilizando os modelos de efeitos fixos por variancia
inversa e de efeitos aleat6rios de DerSimonian-Laird, adotando-
se nivel de significancia estatistica de p < 0,05. Os resultados
foram apresentados por meio de forest plots, utilizados para
ilustrar os tamanhos de efeito individuais e combinados. As
metandlises foram conduzidas no software RStudio (versao
2023.12.14+402), utilizando o pacote meta para sintese e
visualizacao dos dados.

Resultados

Resultados da pesquisa

Um total de 1.448 registros foi identificado por meio da
busca nas bases de dados. Apés a triagem e a avaliagao da
elegibilidade, cinco ECRs atenderam aos critérios de inclusao,
e suas analises post hoc foram incorporadas a metandlise
(Figura 1).18%

Descricao dos estudos e participantes

Os estudos incluidos compreenderam um total de 767
participantes, sendo 403 alocados para o grupo IMC e 364
para o grupo placebo (Figura Central). Todos os ensaios foram
publicados entre 2020 e 2024, e suas principais caracteristicas
estdo resumidas na Tabela 1.

FEVE

A FEVE apresentou redugdo significativa com o uso de IMCs
(DM: -4,33%; IC de 95%: -5,33 a-3,33; p < 0,01; 12 = 0%),
conforme mostrado na Figura 2A. O aficamten promoveu
redugdo ligeiramente maior (-5,00; IC de 95%: -6,50 a -3,50)
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< Embase (n = 838)
Registros triados o Registros excluidos
(n=1.072) . (n=1.056)

Y
E Relatérios buscados para recuperacdo . Relatérios ndo recuperados
}é’ (n=16) ol (n=0)
|—

v - Relatdrios excludos:

Relatérios avahac(!:s_ c::;?mo a elegibiidade - Desfecho incorreto {n = 3)
_ Tipo de publicagdo incorreta (n=3)
Amostra populacional sobreposta (n = 5)

w
8
= Novos estudos incluidos na revisao
2 (n=5)

Figura 1 - Diagrama de fluxo PRISMA da revisdo sistematica e metandlise

Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos e dados demograficos basais

EXPLORER-HCM 123 128 54 65 585 585 72vs28 T74vs26 74 74 52 51

EXPLORER-CN 54 27 759 630 524 510 82vs18 67vs33 778 77,0 - -
VALOR-HCM 56 56 51,8 500 598 60,9 7vs93 7vs93 679 683 51,2 46,3
REDWOOD-HCM 28 13 46 38 57 59 61vs39 85vs15 70ff 7511 53ft 71t

SEQUOIA-HCM 142 140 606 579 592 590 76vs24 76vs24 748 748 54,8 55,3

'Médlia; 1"Mediana; IMC: Inibidores da miosina cardiaca; FEVE: Fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; NYHA: New York Heart
Association; VSVE-G: gradiente da via de saida do ventriculo esquerdo.
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do que o mavacamten (-3,80; IC de 95%: -5,14 a-2,47), sem
diferenca significativa entre os subgrupos (p = 0,24).

IMVE

Observou-se reducao significativa do IMVE em pacientes
tratados com IMCs em comparagao com o placebo (DM:
11,96 g/m?; IC de 95%: -17,72 a -6,19; p < 0,01;
12 = 68,1%; Figura 2B). A analise de subgrupos mostrou
efeitos semelhantes para o aficamten (DM: -12,20; IC de 95%:
-12,20; IC de 95%: -17,95 a -6,45) e o mavacamten (DM:
-11,49; IC de 95%: -11,49; IC de 95%: -21,56 a -1,42), sem
diferenca significativa entre os grupos (p = 0,90).

ESIV

OsIMCs promoveram redugao moderada da ESIV (DMP: -0,98;
IC de 95%: -1,51 a -0,46; p < 0,01; I? = 48,3%; Figura 3A). O
aficamten (DMP: -1,00; IC de 95%: -12,20; IC de 95%: -1,65 a
-0,35) e 0 mavacamten (DMP: -0,85; IC de 95%: -1,91 a 0,22) nao
apresentaram diferenca significativa entre os subgrupos (p = 0,81).

Relacao E/e’ septal

Observou-se redugao significativa da relagao E/e’ septal
(DM -3,53; IC de 95%: -4,35 a -2,71; p < 0,01; 12 = 0%;
Figura 3B). O aficamten (-3,60; IC de 95%: -4,75 a -2,45) e

A) Fragao de Ejecao do Ventriculo Esquerdo

Inibidores da Miosina Cardiaca Peso Peso
Estudo DM  EP (DM) Total Total Diferenga Média (DM) DM IC de 95% ( ) (aleatério)
Tipo = Aficamten i
SEQUOIA-HCM 2024 -5.0000 0.7653 142 140 T -5.00 [-6.50; -3.50] 44.2% 44.2%
Teste de efeito no subgrupo (efeitos aleatérios): z -6,53 (p < 0,01) !

i
Tipo = Mavacamten E
EXPLORER-HCM 2021 -3.8900 0.9276 114 119 —,-— -3.89 [5.71; -2.07] 30,1% 30.1%
VALOR-HCM 2024 -3.7000 1.0036 56 56 —— -3.70 [5.67; -1.73] 25.7% 25.7%
Modelo de efeito comum 170 175 - -3.80  [-5.14;-2.47] 55.8%
Modelo de efeitos aleatdrios "I"' -3.80 [-5.14; -2.47] 55.8%
Heterogeneidade: 12 = 0%, 12 =0, X = 0.02 (p = 0.8894) i
Modelo de efeito comum 312 315 ‘ -4.33 [-5.33; -3.33] 100.00%
Modelo de efeitos aleatdrios | “I‘ . . ‘ ‘ -4.33 [-5.33; -3.33] 100.00%
6 -4 2 0 2 4 6

Heterogeneidgde: F= 0'0“/?' ©=0, X§_= 1.39 (p =0.5002) Favorece o placebo  Favorece os inibidores de miosina
Teste para efeito geral (efeitos aleatorios): z=-8.51 (p < 0.01)
Teste para diferencas entre subgrupos (efeito comum): X2 =137, df = 1, (p < 0.2425)
Teste para diferengas entre subgrupos (efeitos aleatorios): X; = 1.37, df = 1, (p < 0.2425)
B) Indice de massa ventricular esquerda

Inibidores da Miosina Cardiaca Peso Peso
Estudo DM  EP (DM) Total Total Diferenga Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatério)
Tipo = Aficamten IH
SEQUOIA-HCM 2024 -12.2000 2.9337 142 140 —.— -12.20  [-17.98; -6.45] 29.4% 32.9%
Teste de efeito no subgrupo (efeitos aleatorios): z=-4.16 (p < 0.01) i
Tipo = Mavacamten H
EXPLORER-HCM 2021 -16.3000 2.2575 103 10 —- -16.30 [-20.72; -11.88] 49,7% 38.0%
VALOR-HCM 2024 -6.0000 3.4789 56 56 —a— -6.00  [-12.81;0.81] 20.9% 29.1%
Modelo de efeito comum 164 166 ‘ -13.24  [-16.95; -9.53] 70.6%
Modelo de efeitos aleatorios -"l-* -11.49  [-21.56; -1.42] 67.1%
Heterogeneidade: I? = 83.8%, 1 = 44.4559, X2 = 6.27 (p = 0.0436) H
Modelo de efeito comum 306 306 - -12.94 [-16.06; -9.82] 100.00%
Modelo de efeitos aleatdrios . “*“ | ‘ -11.96 [-17.72; -6.19] 100.00%

-20  -10 0 10 20

Heterogeneidade: I* = 68.1%, ©* = 17.6611, X; = 6.27 (p = 0.0436) Favorece os inibidores de miosina  Favorece o placebo
Teste para efeito geral (efeitos aleatérios): z = -4.07 (p < 0.01)
Teste para diferengas entre subgrupos (efeito comum): X2 =0.09, df = 1, (p < 0.7649)
Teste para diferencas entre subgrupos (efeitos aleatorios): X3 = 0.01, df = 1, (p < 0.9044)

Figura 2 — Metandlise dos desfechos estruturais do ventriculo esquerdo .

Resultados da metandlise para (A) FEVE e (B) IMVE, comparando 0s

inibidores da miosina cardiaca (aficamten e mavacamten) com placebo. As caixas s&o proporcionais ao peso de cada estudo na andlise, e as
linhas horizontais representam os respectivos intervalos de confianga (IC) de 95%. Os losangos representam as DMs combinadas dos subgrupos

e da populagdo total, e sua largura corresponde ao IC de 95%. Valores

a esquerda da linha vertical de efeito nulo indicam redugdo desses

parametros, favorecendo o tratamento com inibidores da miosina cardiaca. MD: Diferencas médias; SE: Erro padrdo; Cl: Intervalo de confianga.
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o mavacamten (-3,45; IC de 95%: -4,62 a -2,28) produziram
resultados comparaveis (p = 0,86).

VSVE em repouso

Houve forte evidéncia de que os IMCs reduziram os
gradientes da VSVE em repouso (DM: -37,59 mmHg; IC
de 95%: -47,35 a -27,83; p < 0,01; 12 = 62,9%; Figura
4A). A analise de sensibilidade (Figura Suplementar 1)
confirmou a consisténcia desse efeito, com DMs combinadas
variando de -35,10 a -39,83 mmHg em todas as omissoes.
A heterogeneidade variou de moderada a substancial
(12 23,5% a 71,1%), indicando que nenhum estudo
exerceu influéncia desproporcional sobre o resultado global.

VSVE durante a manobra de Valsalva

Observou-se redugao combinada dos gradientes da VSVE
durante a manobra de Valsalva com o uso de IMCs (DM:
-46,45 mmHg; IC de 95%: -60,86 a -32,05; p < 0,01;
[2 = 76,6%; Figura 4B). O aficamten apresentou redugao
de -40,05 mmHg (IC de 95%: -60,79 a -19,31), enquanto
o mavacamten apresentou redugao de -51,83 mmHg (IC
de 95%: -75,49 a -28,17), sem diferenca significativa entre
os subgrupos (p = 0,46). A andlise leave-one-out confirmou
a estabilidade dos resultados (Figura Suplementar 2), com
efeitos combinados variando de -41,39 a -50,43 mmHg.
A heterogeneidade permaneceu de moderada a alta
(12 = 50,3% a 83,4%) em todas as iteragoes.

A) Espessura da Parede Interventricular

Inibidores da Miosina Cardiaca Placebo Diferenca Média Peso Peso
Estudo MD EP (DMP) Total Total Padronizad. DMP IC de 95% (comum) (aleatério)
Tipo = Aficamten
SEQUOIA-HCM 2024 -1.0000 0.3316 142 140 -1.00 [-1.65; -0.35] 29.0% 34.1%
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatorios): z = -3.02 (p < 0.01)
Tipo = Mavacamten
EXPLORER-HCM 2021 -1.3000 0.2328 114 120 -1.30 [-1.76; -0.84] 58,9% 46.4%
VALOR-HCM 2024 -0.2000 0.5153 56 56 -0.20 [-1.21;-0.81] 12.0% 19.6%
Modelo de efeito comum 170 1765 -1.11 [-1.53; -0.70] 71.0%
Modelo de efeitos aleatorios T -0.85 [-1.91; 0.22] 65.9%
Heterogeneidade: I =73.6%, 1 = 4451, X3 = 3.78 (p = 0.0517)
Modelo de efeito comum 312 316 -1.08 [-1.43; -0.73] 100.00%
Random effect model T T 1 -0.98 [-1.51; -0.46] 100.00%

-15-1-05 0 05 1 15
Heterogeneidade: 1> = 48.3%, 12 = 0.1003, X; = 3.87 (p = 0.1446) Favorece os inibidores de miosina  Favors Placebo
Test for overall effect (random effects): z=-3.67 (p < 0.01)
Teste para diferengas entre subgrupos (efeito comum): X2=0.08, df = 1, (p < 0.7730)
Teste para diferengas entre subgrupos (efeitos aleatorios): X2 = 1.06, df = 1, (p < 0.8085)
= ’
B) Relagao septal E/e

Inibidores da Miosina Cardiaca Placebo Peso Peso
Estudo DM EP (DMP) Total Total Diferenga Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatorio)
Tipo = Aficamten !
SEQUOIA-HCM 2024 -3.6000 0.5867 142 140 —-— -3.60 [-4.75; -2.45] 50.9% 50.9%
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatérios): z = -6.14 (p < 0.01) |

i
Tipo = Mavacamten ]
EXPLORER-HCM 2021 -3.2000 0.7217 1M1 17 4‘.* -3.20 [-4.61;-1.79] 33,6% 33.6%
VALOR-HCM 2024 -4.0000 1.0638 56 56 — ®—— -4.00 [-6.09; -1.91] 15.5% 15.5%
Modelo de efeito comum 167 173 - -3.45 [-4.62; -2.28] 49.1%
Modelo de efeitos aleatorios ““" -3.45 [-4.62; -2.28] 49.1%
Heterogeneidade: I = 0%, 12 = 0, X3 = 0.39 (p = 0.5337) |
i
Modelo de efeito comum 309 313 ‘ -3.53 [-4.35; -2.71] 100.00%
Modelo de efeitos aleatorios | I" : ‘ ‘ | -3.53 [-4.35; -2.71] 100.00%
6 -4 -2 0 2 4 6

Heterogeneidade: I = 0.0%, ©? = 0, X3 = 0.42 (p = 0.8112) - - F Placeb
Teste para efeito geral (efeitos aleatorios): z=-8.43 (p < 0.01) Favorec os nbidores de miosina - Favors Placebo
Teste para diferengas entre subgrupos (efeito comum): X2=0.03, df = 1, (p = 0.8598)
Teste para diferengas entre subgrupos (efeitos aleatorios): X3 = 0.03, df = 1, (p = 0.8598)

i

Figura 3 — Metanalise dos desfechos estruturais do septo interventricular. Resultados da metanalise para (A) ESIV e (B) relagéo E/e
septal, comparando os inibidores da miosina cardiaca (aficamten e mavacamten) com placebo. Valores a esquerda da linha vertical
de efeito nulo indicam redugdo da espessura septal e da relacdo E/e’, favorecendo o tratamento com inibidores da miosina cardiaca.
SMD: Diferengas médias padronizadas; SE: Erro padréo; Cl: Intervalo de confianga.
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A) Gradiente de Repouso do Trato de Saida do Ventriculo Esquerdo

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo Total Média SD  Total MédiaDesvio Padrao (DP)  Diferenca Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatério)
Tipo = Aficamten H
REDWOOD-HCM 28 -39.80 27.3200 13 -24.80 42.9000 - -15.00 [-40.42; 10.42] 4.1% 10.1%
SEQUOIA-HCM 142 -34.70 31.5000 140 580 46.7000 t -40.50 [-49.81;-31.19] 30.3% 24.7%
Modelo de efeito comum 170 153 -37.48 [-46.23; -28.74] 34.4%
Modelo de efeitos aleatérios —:’— -30.61 [-54.96%; -6.25] 34.7%
Heterogeneidade: I = 70.7%, T = 299.7290, X; = 3.41 (p = 0.0649) H
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatérios): z=2.46 (p = 0.01) i

3
Tipo = Mavacamten :
EXPLORER-HCM 123 -37.80 31.5000 128 -4.90 42.8500 -32.90 [-42.18;-23.62] 30.5% 24.7%
VALOR-HCM 56 -36.00 28.8000 56 1.50 26.5000 -34.50 [-44.75; -24.25] 25.0% 23.5%
EXPLORER-CN 54 -51.45 35.9850 27 6.38 34.3560— @ -57.83 [-73.96; -41.70] 10.1% 17.0%
Modelo de efeito comum 233 21 f -37.35 [-43.67;-31.02] 65.6%
Modelo de efeitos aleatérios - -40.45 [-54.85; -26.05] 65.3%
Heterogeneidade: |2 = 72.9%, T2 = 125.0767, X; = 7.38 (p = 0.0250) i
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatérios): z=-5.51 (p < 0.01) g
Modelo de efeito comum 403 364 ‘ -37.39 [-42.52; -32.27] 100.0%
Modelo de efeitos aleatorios - -37.59 [-47.35; -27.83] 100.0%
T T T T T 1
60 -40 20 0 20 40 60

Heterogeneidade: 12 = 62.9%, 1 = 77.9932, X; = 10.79 (p = 0.0291) Favorece os inibidores  Favorece o placebo
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatorios): z = -7.55 (p < 0.01) de miosina

Teste para diferengas entre subgrupos (efeito comum): X2 = 0.00, df = 1, (p < 0.9802)
Teste para efeito geral (efeitos aleatorios): X? = 1.46, df = 1, (p < 0.4954)

B) Gradiente da Via de Saida do Ventriculo Esquerdo durante a manobra de Valsalva

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo Total Média SD  Total Média Desvio Padrao (DP) Diferenca Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatdrio)
Tipo = Aficamten
REDWOOD-HCM 28 -57.17  32.2900 13 -29.10 22.4900 . -28.07  [-45.17;-10.97] 9.4% 18.2%
SEQUOIA-HCM 142 -47.60 39.1800 140 1.80 35.9000 1 -49.40  [-58.17;-40.63] 35.7% 22.5%
Modelo de efeito comum 170 153 ’ -44.96 [-52.76; -37.16] 45.1%
Modelo de efeitos aleatérios .t -40.05 [-60.79%; -19.31] 40.7%

Heterogeneidade: I2 = 83.8%, 1 = 381.9642, X; = 12.33 (p = 0.0021)
Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatorios): z = -4.29 (p < 0.01)

Tipo = Mavacamten

EXPLORER-HCM 123 -46.40 40.2400 128 -10.30 43.9700 -36.10 [-46.52; -25.68] 25.3% 21.7%

VALOR-HCM 56 -45.20 28.5000 56 040 29.7000 -45.60 [-56.38; -34.82] 23.6% 21.6%

EXPLORER-CN 54 -57.93 45.6100 27 20.65 46.4500 —=— -78.58 [-99.91; -57.25] 6.0% 16.0%

Modelo de efeito comum 233 211 ' -44.85 [-51.92; -37.78] 54.9%

Modelo de efeitos aleatérios " -51.83 [-75.49; -28.17] 59.3%

Heterogeneidade: |2 = 83.8%, 12 = 381.9642, X} = 12.33 (p = 0.0021) ]

Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatorios): z = -4.29 (p < 0.01) :

Modelo de efeito comum 403 364 ‘ -44.90 [-50.14; -39.66] 100.0%

Modelo de efeitos aleatérios - -46.45 [-60.86; -32.05] 100.0%
-50 0 50

Heterogeneidade: I = 76.6%, T = 220.1691, X} = 17.06 (p = 0.0019) . inibid

Teste de efeito em subgrupo (efeitos aleatérios): z=-6.32 (p < 0.01) avorece Osdglmliozzﬁz RGO

Teste para diferencas entre subgrupos (efeito comum): X? = 0.00, df = 1, (p = 0.9838)
Teste para efeito geral (efeitos aleatorios): X2 = 0.54, df = 1, (p = 0.4631)

C) Gradiente da Via de Saida do Ventriculo Esquerdo Pds-exercicio

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo Total Meédia SD  Total MédiaDesvio Padrao (DP) Diferenca Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatdrio)
EXPLORER-HCM 117 -47.00 40.3000 122 -10.00 29.6000 -— -37.00 [-46.00; -28.00] 58.6% 35.8%
VALOR-HCM 55 -39.10 36.5100 53 -1.80 28.8200 . -37.30 [-49.68; -24.92] 30.9% 34.5%
EXPLORER-CN 54 -57.93 45.6100 27 2065 42.4400 —&— : -78.58  [-99.91;-57.25] 10.4% 29.7%
Modelo de efeito comum 226 202 * -41.43 [-48.32; -34.54] 100.0%

Modelo de efeitos aleatorios
Heterogeneidade: 1> = 84.6%, 1 = 450.5161, X; =13.02 (p = 0.0015)
Teste para efeito geral (efeitos aleatérios): z=-3.80 (p < 0.01)

-49.45 [-74.93; -23.98] 100.0%

Favorece os inibidores  Favorece o placebo
de miosina

Figura 4 - Metandlise dos desfechos relativos a fungdo ventricular esquerda. Resultados da metanélise para (A) gradiente da VSVE em
repouso, (B) gradiente da VSVE durante a manobra de Valsalva e (C) gradiente da VSVE apds o exercicio, comparando os inibidores da
miosina cardiaca (aficamten e mavacamten) com placebo. Valores a esquerda da linha vertical de efeito nulo indicam redugdo dos gradientes
da VSVE, favorecendo o tratamento com inibidores da miosina cardiaca. SD: Desvio padrdo; SE: Erro padréo; Cl: Intervalo de confianga.
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VSVE ap6s o exercicio

Houve forte associagao entre menores gradientes da VSVE
ap6s o exercicio e o uso de IMCs (DM: -49,45 mmHg; 1C 95%:
-74,93 a-23,98; p < 0,01; 12 = 84,6%; Figura 4C). A andlise
leave-one-out confirmou a robustez dos resultados (Figura
Suplementar 3), com efeitos combinados variando de -56,99 a
-37,10 mmHg. A heterogeneidade diminuiu substancialmente
(12 = 0%) quando o estudo EXPLORER-CN foi excluido.

Eficiéncia ventilatéria

Os IMCs melhoraram significativamente a eficiéncia
ventilat6ria em comparagao com o placebo (DM: -2,25; IC de
95%: -2,87 a-1,63; p < 0,01; 12 = 0%), conforme mostrado
na Figura 5A.

Poténcia circulatéria de pico

Observou-se aumento significativo da poténcia circulatéria
de pico com o uso de IMCs (DM: 482,78 mlL/kg/min X
mmHg; IC de 95%: 274,05 a691,51; p < 0,01; 12 = 47,7%;
Figura 5B).

Equivalentes metabdlicos de pico

Os IMCs aumentaram significativamente os equivalentes
metabélicos de pico (DM: 0,45; IC de 95%: 0,30 a 0,60; p
< 0,01; 12 = 0%; Figura 5C).

Tempo de exercicio

A duracao do exercicio foi significativamente maior com
0 uso de IMCs (DM: 0,88 minuto; IC de 95%: 0,53 a 1,24;
p < 0,01; I2 = 0%; Figura 5D).

Avaliacao do risco de viés

Todos os estudos foram classificados como de baixo
risco de viés em todos os cinco dominios avaliados.
Consequentemente, o risco global de viés foi considerado
baixo para todos os estudos. Uma representacdo visual
detalhada da avaliacao do risco de viés é apresentada na
Figura Suplementar 4.

Discussao

Esta metandlise retine evidéncias de alto nivel provenientes
de ECRs e demonstra que os Inibidores da Miosina Cardiaca
(IMCs), especificamente mavacamten e aficamten, promovem
melhorias significativas no desempenho cardiopulmonar
e nos parametros estruturais em pacientes com CMH-o.
Esses achados reforcam o potencial dos IMCs como terapias
modificadoras da doenca, uma vez que atuam diretamente
sobre a hipercontratilidade sarcomérica, mecanismo
fisiopatolégico central da cardiomiopatia hipertréfica,
diferentemente dos tratamentos convencionais, cujos efeitos
decorrem predominantemente da reducao da frequéncia
cardiaca ou da contratilidade por mecanismos indiretos.

A fisiopatologia da CMH-o estd intimamente relacionada
a presenca de variantes patogénicas, principalmente nos
genes MYH7 e MYBPC3, que alteram a dindmica das cabegas
de miosina e aumentam a proporgao de moléculas no estado

desordenado-relaxado (DRX). Como consequéncia, ocorre
aumento da formagao de pontes cruzadas actina-miosina, maior
atividade ATP&sica miocardica e incremento da forca contratil
mesmo em concentragoes subméximas de calcio.?*?° Esse
fendtipo hipercontratil contribui ndo apenas para a obstrucao
dindmica da VSVE, mas também para o aumento cronico do
estresse parietal, desorganizagao dos midcitos e desenvolvimento
de remodelamento hipertréfico maladaptativo, especialmente
na regido basal do septo interventricular."*

Os IMCs atuam de forma alostérica sobre o dominio catalftico
da cadeia pesada da B-miosina cardiaca, reduzindo o niimero
de cabecas de miosina disponiveis para interacdo com a actina
e favorecendo sua permanéncia no estado super-relaxado.>'*2
Dessa forma, reduzem a geracao de forga de contracao e o
consumo energético do sarcomero sem interferir diretamente
na homeostase do célcio intracelular.3* Esse mecanismo difere
substancialmente do observado com agentes convencionais,
como betabloqueadores e disopiramida, que reduzem a
contratilidade de maneira indireta por meio da modulagao
adrenérgica ou ionotropica, frequentemente a custa de efeitos
hemodindmicos sistémicos.>***

As redugdes expressivas dos gradientes da VSVE em repouso,
durante a manobra de Valsalva e apds o exercicio demonstram
atenuagao direta da obstrugdo dindmica responsavel pela
sobrecarga hemodinamica caracteristica da CMH-o. A magnitude
dessa redugao (-37,6 mmHg em repouso e -46,5 mmHg durante
a manobra de Valsalva) é comparavel a observada apés terapias
de redugao septal, enquanto a consisténcia dos resultados nas
diferentes condigoes de avaliagao sugere efeito sustentado sobre
os gradientes tanto basais quanto provocaveis.**?”

E importante ressaltar que essa redugao do gradiente se traduz
em um ganho significativo da capacidade funcional. Os IMCs
promoveram aumento dos equivalentes metabdlicos de pico,
da poténcia circulatéria e do tempo de exercicio, com baixa
heterogeneidade entre os estudos incluidos. Os resultados no
TECP refletem de forma integrada a reserva cardiaca, a resposta
cronotrépica, a reserva contrétil e a capacidade periférica de
utilizacdo de oxigénio.?® Além disso, observou-se melhora
significativa da eficiéncia ventilatéria, um marcador indireto da
interacao entre circulagdo pulmonar e funcao cardiaca esquerda,
sugerindo redugdo das pressdes de enchimento do ventriculo
esquerdo e melhora da complacéncia vascular pulmonar.3*4°

Os IMCs também promoveram redugdes estatisticamente
e clinicamente significativas da ESIV e do IMVE, reforcando
seu potencial de induzir remodelamento cardiaco reverso.*'
A redugdo da espessura septal sugere regressao estrutural
verdadeira, e ndao apenas melhora funcional transitéria. Esse
remodelamento é complementado pela melhora funcional
diastélica, evidenciada pela reducao da relagao E/e’ septal, um
indicador ecocardiografico amplamente utilizado para estimar
as pressoes de enchimento do ventriculo esquerdo e avaliar
a funcdo diastélica.*? Considerando a estreita relagao entre
aumento das pressdes de enchimento e sintomas na CMH-o,
esses resultados sugerem que os IMCs atuam simultaneamente
sobre os componentes obstrutivos e diastélicos da doenga.*

A discreta reducdo da FEVE observada com os IMCs deve
ser interpretada a luz da fisiopatologia da doenga. Pacientes
com CMH-o frequentemente apresentam FEVE supranormal
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A) Eficiéncia Ventilatoria

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso

Estudo DM EP (DM) Total Total Diferenga Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatdrio)
EXPLORER-HCM -2.2000 0.4337 133 128 -2.20 [-3.05; 1.35] 52.9% 52.9%
SEQUOIA-HCM -2.3000 0.4592 133 130 -2.30 [-3.20; -1.40] 47.1% 47.1%
Modelo de efeito comum 256 258 ‘ -2.25 [-2.87;-1.63] 100.0%
Modelo de efeitos aleatorios - -2.25 [-2.87;-1.63] 100.0%

I T T I T T 1

32 10 1 2 3
Heterogeneidade: I = 0.0%, ©? =0, Xi=0.03 (p=0.8742) Favorece os inibidores  Favorece o placebo
Teste para efeito geral (efeitos aleatérios): z=-7.13 (p < 0.01) de miosina

B) Poténcia Circulatéria Maxima

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo DM EP (DM) Total Total Diferenca Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatorio)
EXPLORER-HCM 372.9000 112.1347 123 128 —E 372.90 [153.12; 592.68] 47.0% 48.4%
SEQUOIA-HCM 586.0000 105.6142 133 130 ; 586.00 [379.00; 793.00] 53.0% 51.6%

1
Modelo de efeito comum 256 258 4" 485.83 [335.14; 636.51] 100.0%
Modelo de efeitos aleatérios e 482.78 [335.05; 691.51] 100.0%
-500 0 500

Heterogeneidade: I? = 47.7%, 12 = 10841.5299, X’ = 1.91 (p = 0.1665) Favorece os inibidores in inhibi
Teste para efeito geral (efeitos aleatérios): z = 4.53 (p < 0.01) Favors Myosin inhibitors

de miosina

C) Equivalentes metabdlicos maximos

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo DM EP (DM) Total Total Diferenca Média (DM) DM IC de 95% (comum) (aleatério)
EXPLORER-HCM 0.4000 0.1173 123 128 —HE— 04 [0.17; 0.63] 43.1% 43.1%
SEQUOIA-HCM 0.4900 0.1020 133 130 —-— 0.49 [0.29; 0.69] 56.9% 56.9%
Modelo de efeito comum 256 258 -‘- 0.45 [0.30; 0.60] 100.0%
Modelo de efeitos aleatorios i 0.45 [0.30; 0.60] 100.0%

[ I T [ I T 1
06 -04 02 0 020604 06

Heterogeneidade: 2= 0.0%, * = 0, X; = 0.34 (p = 0.5626) Favorece o placebo  Favorece os inibidores
Teste para efeito geral (efeitos aleatorios): z = 5.86 (p < 0.01) de miosina

D) Tempo de exercicio

Inibidores de Miosina Placebo Peso Peso
Estudo DM EP (DM) Total Total Mean Difference DM 95% -Cl (comum) (aleatério)
EXPLORER-HCM 0.7000 0.2908 123 128 + 0.70 [0.13; 1.27] 38.4% 38.4%
SEQUOIA-HCM 1.0000 0.2296 133 130 + 1.00 [0.55; 1.45] 61.6% 61.6%
1
Modelo de efeito comum 256 258 -‘— 0.88 [0.53; 1.24] 100.0%
Modelo de efeitos aleatérios — 0.88 [0.53; 1.24] 100.0%

-1 -0.5 0 0.5 1

Heterogeneidade: I = 0.0%, 12 = 0, X = 0.66 (p = 0.4181) Favorece o placebo  Favorece os inibidores
Teste para efeito geral (efeitos aleatérios): z=4.91 (p < 0.01) de miosina

Figura 5 - Metanalise dos desfechos do TECP. Resultados da metanalise para (A) eficiéncia ventilatéria, (B) poténcia circulatéria de
pico, (C) equivalentes metabdlicos de pico e (D) tempo de exercicio, comparando os inibidores da miosina cardiaca com placebo.
MD: Diferengas médias; SE: Erro padrdo, Cl: Intervalo de confianga.
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(> 70%), reflexo da hipercontratilidade miocérdica e nao
necessariamente de maior débito cardiaco.* Ao reduzirem a
hiperatividade sarcomérica, os IMCs tendem a normalizar a FEVE,
mantendo o volume sist6lico preservado. E importante ressaltar
que nenhum dos estudos incluidos relatou redugao da FEVE para
valores considerados patolégicos (< 50%), indicando que essa
diminuigao representa efeito farmacodindmico esperado e nao
comprometimento da fungao sistélica.* O aficamten demonstrou
redugdes ligeiramente maiores na FEVE em comparagao com
o mavacamten, o que pode refletir seu inicio mais rapido,
meia-vida mais curta (~3 dias vs. ~7 dias) e variabilidade
interindividual reduzida.*®

As andlises de subgrupos ndo demonstraram diferengas
significativas entre mavacamten e aficamten nos desfechos
estruturais ou funcionais, reforgando a hipétese de efeito de classe
decorrente do mecanismo de agao compartilhado. No entanto,
diferengas farmacocinéticas entre os farmacos podem influenciar
aspectos praticos do tratamento, especialmente quanto a
titulagdo da dose, necessidade de monitorizagao ecocardiografica
da FEVE e potencial para interagoes medicamentosas.**®
A heterogeneidade foi baixa ou moderada na maior parte
das analises. A maior variabilidade observada nos gradientes
provocéveis da VSVE provavelmente decorre de diferencas
entre os protocolos de provocagao utilizados e das caracteristicas
clinicas das populagoes incluidas, particularmente em relagao
a magnitude dos gradientes basais. As andlises leave-one-out
confirmaram a robustez das estimativas combinadas e reforcaram
a consisténcia dos resultados.

Em conjunto, os achados desta metandlise fortalecem o papel
dos IMCs como terapias capazes de atuar diretamente sobre a
fisiopatologia da CMH-o, constituindo alternativa farmacolégica
promissora para pacientes com obstrugao persistente e limitagao
sintomética apesar do tratamento clinico otimizado, podendo,
em casos selecionados, reduzir a necessidade de terapias
invasivas de redugao septal.*>*° Considerando seus efeitos sobre
remodelamento cardiaco, fungao ventricular e capacidade
funcional, esses farmacos podem futuramente desempenhar
papel na intervencao precoce de individuos portadores de
variantes genéticas de alto risco ou com expressao fenotipica
inicial da doenga, hipétese que ainda depende de confirmagao
em estudos prospectivos.® Além disso, os IMCs podem ser
particularmente (Gteis em pacientes inelegiveis ou que nao
desejam se submeter a ablacao septal ou miotomia.*? Entretanto,
em razao do potencial de reducao excessiva da FEVE, permanece
fundamental a monitorizagao ecocardiografica seriada durante
a titulacdo e o acompanhamento terapéutico.

Algumas limitagbes devem ser consideradas. Em primeiro
lugar, o nimero de ECRs incluidos ainda é reduzido, e o tempo de
seguimento foi relativamente curto, impossibilitando conclusoes
sobre desfechos de longo prazo, como insuficiéncia cardiaca,
fibrilagao atrial e morte cardiaca stbita. Além disso, a maioria dos
estudos excluiu pacientes com insuficiéncia cardiaca avangada
(classe funcional Ill ou IV da NYHA), obstrucao mesoventricular
ou variantes apicais da doenga, limitando a extrapolacao dos
resultados para essas populagbes. Estudos futuros deverao
avaliar marcadores de fibrose miocardica e volume extracelular,
incorporar andlises estratificadas por genétipo e investigar
estratégias terapéuticas combinadas, como a associacao de IMCs
a bloqueadores do sistema renina-angiotensina-aldosterona ou

agentes antifibréticos. Registros de longo prazo também serdo
fundamentais para definir a seguranca, a durabilidade da resposta
clinica e a relagao custo-efetividade dessa estratégia terapéutica.

Conclusao

Os inibidores da miosina cardiaca promovem melhora
significativa da capacidade funcional e induzem remodelamento
cardfaco favoravel em pacientes com CMH-o, ao atuarem
diretamente sobre a hipercontratilidade sarcomérica, principal
mecanismo fisiopatoldgico da doenga. Esta metanalise demonstra
que mavacamten e aficamten reduzem de forma consistente os
gradientes da VSVE, melhoram parametros ecocardiograficos de
estrutura e fungao, favorecem a fungao diastélica e aumentam
o desempenho ao exercicio, sem diferengas significativas entre
os agentes avaliados. Em conjunto, esses achados reforgam
o papel dos inibidores da miosina cardiaca como terapias
modificadoras da doenga na CMH-o0. No entanto, estudos
com acompanhamento em longo prazo e populagoes mais
heterogéneas ainda sdo necessarios para confirmar a durabilidade
dos beneficios observados e definir seu impacto sobre desfechos
clinicos de maior relevancia.
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Correlacao Entre Medidas Hemodinamicas Invasivas e
Ecocardiograficas em Pacientes com Insuficiéncia Cardiaca com
Fracao de Ejecao Reduzida

Correlating Invasive and Echocardiographic Hemodynamic Measures in Patients with Heart Failure with
Reduced Ejection Fraction

Joao Pedro da Rosa Barbato,”™ Fernando Luis Scolari,’™ Guilherme Pinheiro Machado,’” André Barcellos
Amon,"" Pedro Castilhos de Freitas Crivelaro,” ™ Willian R. Menegazzo,”™ Solano Vinicius Berger,’
Gustavo Neves de Araujo,?” Felipe Homem Valle,"™ Rodrigo Vugman Wainstein’

Hospital de Clinicas de Porto Alegre,” Porto Alegre, RS — Brasil

Hospital da Unimed Grande Floriandpolis,? Florianépolis, RS — Brasil

Resumo

Introducao: O manejo da insuficiéncia cardiaca (IC) com fracao de ejecao reduzida (ICFER) avancou com o uso de
marcadores hemodinamicos invasivos, como a poténcia cardiaca (CPO) e o indice de pulsatilidade da artéria pulmonar
(PAPI). Simultaneamente, cresceu o interesse em indicadores prognésticos nao invasivos, especialmente a integral
velocidade-tempo do trato de saida do ventriculo esquerdo (LVOT-VTI).

Objetivo: O presente estudo visou avaliar a correlacao entre parametros invasivos e ecocardiograficos, particularmente
CPO, PAPI e LVOT-VTI, em pacientes com ICFER.

Métodos: Trata-se de um estudo transversal e unicéntrico que incluiu pacientes internados e ambulatoriais com ICFER
cronica estavel ou agudamente descompensada. Foram excluidos aqueles com choque cardiogénico (CC). O cateterismo
cardiaco direito (CCD) e o ecocardiograma foram realizados no mesmo dia. A significancia estatistica foi definida como
um valor de p bicaudal < 0,05.

Resultados: Foram observadas correlacées significativas entre a CPO invasiva e a CPO ecocardiogrifica (r = 0,737,
p < 0,001) e entre o PAPI invasivo e o PAPI ecocardiografico (r = 0,604, p < 0,05). A LVOT-VTI apresentou correlacao
significativa com a CPO medida por cateter de artéria pulmonar (CAP) (r = 0,469, p < 0,01). A PAPI ecocardiogrifica foi
mensuravel em apenas 16 pacientes. Uma andlise de sensibilidade dos pacientes que receberam inotrépicos mostrou
uma correlacao ainda mais forte entre a CPO invasiva e a CPO ecocardiogrifica (r = 0,812, p = 0,005).

Conclusao: Em pacientes com ICFER, os parametros ecocardiogrificos e hemodinamicos invasivos apresentaram
correlacées significativas, particularmente a CPO, reforcando o potencial da ecocardiografia como uma alternativa
para a avaliacio hemodinamica. No entanto, a baixa viabilidade da medicao nao invasiva da PAPI destaca limitacoes
importantes nessa populagao.

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca Sistélica; Monitorizacao Hemodinamica; Frequéncia Cardiaca; Ecocardiografia.

Abstract

Background: The management of heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) has advanced with the use of invasive hemodynamic
markers such as cardiac power output (CPO) and pulmonary artery pulsatility index (PAPI). Simultaneously, interest has grown in noninvasive
prognostic indicators, especially the left ventricular outflow tract velocity-time integral (LVOT-VTI).

Objective: This study aimed to assess the correlation between invasive and echocardiographic parameters, particularly CPO, PAPI, and LVOT-
VTl, in patients with HFrEF.

Methods: This cross-sectional, single-center study included inpatients and outpatients with chronic stable or acutely decompensated HFrEF.
Individuals with cardiogenic shock (CS) were excluded. Right heart catheterization (RHC) and echocardiography were performed on the same
day. Statistical significance was defined as a two-sided p value < 0.05.
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Results: Significant correlations were observed between invasive and echocardiographic CPO (r = 0.737, p < 0.001) and PAPI (r = 0.604,
p < 0.05). LVOT-VTI showed significant correlation with CPO measured via pulmonary artery catheter (PAC) (r = 0.469, p < 0.01).
Echocardiographic PAPI was measurable in only 16 patients. A sensitivity analysis of those receiving inotropes showed an even stronger
correlation between invasive and echocardiographic CPO (r = 0.812, p = 0.005).

Conclusion: Echocardiographic and invasive hemodynamic parameters showed significant correlations in HFrEF, particularly CPO, supporting
echocardiography as a potential alternative for hemodynamic assessment. However, the low feasibility of noninvasive PAPI measurement
highlights important limitations in this population.

Keywords: Systolic Heart Failure; Hemodynamic Monitoring; Heart Rate; Echocardiography.

Full texts in English - https://www.abcimaging.org/

Figura Central: Correlacao Entre Medidas Hemodinamicas Invasivas e Ecocardiograficas em Pacientes
com Insuficiéncia Cardiaca com Fracao de Ejecao Reduzida
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Correlagao entre avaliagoes hemodinamicas invasivas e nao invasivas

34 pacientes com ICFER avaliados no mesmo dia
(pacientes internados e ambulatoriais)
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* Pacientes recebendo suporte inotropico.

Forte correlagdo entre CPO invasiva e ecocardiografica
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CCD: cateterismo cardiaco direito; CPO: poténcia cardiaca; eCPO: poténcia cardiaca derivada da ecocardiografia; ePAPI: indice de
pulsatilidade da artéria pulmonar derivado da ecocardiografia; LVOT-VTI: integral velocidade—tempo do trato de saida do ventriculo
esquerdo; PAPI: indice de pulsatilidade da artéria pulmonar.

Introducao

A insuficiéncia cardiaca (IC) € um problema de satde global

uso de CAP aumentou nos Gltimos anos, orientado por uma
abordagem sistematica que prioriza pardmetros com maior

crescente, afetando cerca de 60 milhdes de pessoas em todo o
mundo. Avancos no tratamento cardiaco e a maior sobrevida
dos pacientes contribuiram para o aumento da prevaléncia
dessa sindrome." O uso de cateter de artéria pulmonar (CAP)
para avaliagdo hemodinamica permanece um pilar no manejo
da IC. Essas medidas invasivas sdo essenciais para o diagndstico
e a otimizagdo de estratégias terapéuticas tanto na IC cronica
quanto na descompensada, fornecendo informagdes sobre
a progressao da doenca e a resposta ao tratamento.** O

impacto progndstico, como a poténcia cardiaca (CPO, do inglés
cardiac power output) e o indice de pulsatilidade da artéria
pulmonar (PAPI). Esses parametros hemodinamicos tornaram-se
ferramentas essenciais para determinar a necessidade de suporte
circulatério mecanico em pacientes com choque cardiogénico
(CC).* Embora inicialmente estudados em pacientes com CC, a
CPO e o PAPI também apresentam valor progndstico significativo
na insuficiéncia cardiaca com fragao de ejecao reduzida (ICFER)
cronica e agudamente descompensada.®”
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Pesquisas sobre medidas nao invasivas com valor prognéstico
em pacientes com cardiopatia também se expandiram, visando
reduzir o tempo de avaliagdo e melhorar a seguranca. Entre os
pardmetros ecocardiograficos, a integral velocidade—tempo do
trato de saida do ventriculo esquerdo (LVOT-VTI) demonstrou
bom valor prognéstico em estudos observacionais.® A LVOT-
VTl é uma medida ecocardiogréfica derivada do Doppler que
quantifica a distancia percorrida pelo sangue pelo trato de saida
do ventriculo esquerdo durante a sistole, servindo como um
pardmetro fundamental na avaliagdo do volume sistélico, do
débito cardiaco (DC) e do estado hemodinamico global.’"

A correlagao entre medidas invasivas e nao invasivas em
pacientes com CC associado a IC descompensada aguda
tem sido investigada recentemente, revelando associagoes
entre CPO e PAPI medidos via CAP e ecocardiografia.'
Da mesma forma, a relagdo entre parametros derivados do
CAP e ecocardiograficos foi explorada em pacientes com
IC crbnica;"™ no entanto, esses estudos nao focaram em
parametros como CPO, PAPI e LVOT-VTI.

Portanto, o objetivo do presente estudo foi avaliar a
correlagao entre medidas invasivas e ndo invasivas em pacientes
internados e ambulatoriais com ICFER cronica estavel ou
descompensada, com énfase em CPO, PAPI e LVOT-VTI. Os
principais achados estdo resumidos na Figura Central.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal e unicéntrico realizado
em um hospital universitario na Regido Sul do Brasil. Os
participantes com indicagao de avaliagao de rotina pela equipe
de IC foram recrutados mediante busca ativa em listas de
pacientes ambulatoriais e internados. O recrutamento ocorreu
entre maio de 2023 e junho de 2024, utilizando-se contatos
telefonicos e abordagem direta a pacientes hospitalizados.
Todos os pacientes foram convidados a realizar ecocardiografia
antes ou depois do cateterismo cardiaco direito (CCD). O
protocolo de pesquisa foi aprovado pelo comité de ética
institucional, e foi obtido o consentimento livre e esclarecido
por escrito de todos os participantes.

O estudo incluiu pacientes com 18 anos ou mais e
diagnéstico de ICFER (fragao de ejegao do ventriculo esquerdo
< 40%). Foram excluidos pacientes que apresentaram
dificuldades técnicas na obtengao de medidas ecocardiograficas
ou nos quais nao foi possivel realizar as medidas do CCD.
Também foram excluidos pacientes com CC, infecgdo ativa,
em ventilagio mecanica ou em hemodialise. Pacientes que
receberam diuréticos ou vasodilatadores entre os dois métodos
de avaliacdo também foram excluidos.

O protocolo do estudo envolveu a realizagao de uma avaliacao
ecocardiografica abrangente por dois ecocardiografistas
experientes (SVB e WRM) no menor intervalo de tempo possivel
antes ou depois da avaliagdo hemodinamica invasiva com CAP.
Todas as avaliacbes ocorreram dentro de um intervalo de 6
horas entre os dois métodos de exame.

CcCcD

A avaliagdo hemodindmica invasiva foi realizada por meio
de CCD com CAP inserido pela técnica de micropungao da

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260059

veia basilica direita ou da veia jugular interna direita. O nivel
de referéncia zero foi estabelecido na linha axilar média, e as
medidas foram registradas ao final da expiragdo. O operador
responsavel pelo CCD ndo tinha conhecimento das medidas
ecocardiogréficas.

O DC foi avaliado pela técnica de termodiluicao. A
pressdo venosa central (PVC), as pressdes pulmonares e
a pressao de oclusao da artéria pulmonar (POAP) foram
determinadas como os valores médios de 8 ciclos cardiacos.
A CPO foi calculada utilizando a pressao arterial média (PAM),
conforme a férmula: CPO = DC X PAM / 451. O PAPI foi
calculado como: PAPI = PSAP — PDAP / PVC, em que PSAP
e PDAP indicam a pressao sistdlica e a pressao diastélica da
artéria pulmonar, respectivamente. Os demais parametros
hemodinamicos derivados foram calculados por meio das
férmulas descritas na Tabela 1.

Ecocardiografia

A ecocardiografia transtordcica foi realizada por dois
examinadores experientes (Berger SV e Menegazzo WR), que
desconheciam os resultados das medicoes do CCD. Todos os
exames foram realizados em um sistema Philips Epiq CVx.
Para avaliar a variabilidade interobservador, foi realizado
um estudo preliminar com um subgrupo de 10 pacientes,
o0s quais ndo foram incluidos na amostra de 34 pacientes do
estudo. A avaliagdo foi realizada pelos dois ecocardiografistas.
A ecocardiografia foi realizada no mesmo dia do CCD, com o
menor intervalo possivel entre os dois exames, e os pacientes
permaneceram em repouso durante pelo menos 10 minutos
antes do procedimento. As medigbes obtidas por ecocardiografia
seguiram as diretrizes estabelecidas pela American Society of
Echocardiography.’

O DC foi calculado usando a férmula: DC = LVOT-VTI X érea
do trato de saida do ventriculo esquerdo x frequéncia cardiaca.
A CPO foi derivada utilizando a férmula: CPO = DC x PAM /
451, e o PAPI foi calculado utilizando a férmula: PAPI = (PSAP
— PDAP) / eRAP [pressao atrial direita estimada], em que eRAP
indica a pressao atrial direita estimada. A PVC foi estimada com
base no diametro maximo da veia cava inferior (maior ou menor
que 2,1 cm) e em sua variabilidade durante a inspiragao (maior
ou menor que 50%). A fragao de ejecao foi avaliada pelo

Tabela 1 - Parametros derivados do CAP

CPO DC x PAM / 451
PAPI (PSAP — PDAP) / PVC
GTP PMAP — POAP
RVP GTP /DC

CPO: poténcia cardiaca; DC: débito cardiaco; GTP: gradiente
transpulmonar; PAM: pressao arterial média; PAPI: indice de
pulsatilidade da artéria pulmonar; PDAP: pressao diastélica da
artéria pulmonar; PMAP: pressdo média da artéria pulmonar;
POAP: pressao de ocluséo da artéria pulmonar; PVC: pressdo
venosa central; RVP: resisténcia vascular pulmonar.
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método de Simpson. A PSAP, a PDAP, a pressao média da
artéria pulmonar (PMAP) e outras férmulas derivadas estao
descritas na Tabela 2.

Anadlise estatistica

A normalidade das varidveis continuas foi avaliada por
meio de histogramas e do teste de Shapiro-Wilk. Todas as
variaveis continuas apresentaram distribuicdo normal e,
portanto, foram expressas como média + desvio-padrao.
As varidveis categéricas foram expressas em frequéncias
absolutas e relativas (n, %). As comparagbes entre os grupos
foram realizadas utilizando o teste t de Student para amostras
independentes. Para a andlise de correlacao entre as medidas
hemodinamicas invasivas e ecocardiograficas, utilizou-se
o coeficiente de correlagao de Pearson, visto que todas
as varidveis continuas apresentavam distribuicdo normal.
A concordancia interobservador foi avaliada por meio da
andlise do coeficiente de correlagao intraclasse, com base em
um modelo de efeitos aleatérios de dois fatores, avaliando
a consisténcia e as medidas médias. Adotou-se um nivel de
significancia estatistica de 5% (p < 0,05). Todas as analises
estatisticas foram realizadas utilizando o software SPSS
Statistics for Windows, versao 26.0 (IBM Corp., Armonk,
New York, Estados Unidos).

Calculou-se a necessidade de uma amostra de 27
pacientes com base na correlagdo entre o LVOT-VTI e
o volume sist6lico medido por PAC de r = 0,52 (95%,
p < 0,01) observada em um estudo anterior,” assumindo
um valor alfa de 0,05 e um poder estatistico de 80% para
identificar uma correlacao semelhante em nossa amostra. A
correlagdo entre o LVOT-VTI e a CPO avaliada via PAC nao
foi utilizada no célculo do tamanho amostral, pois tais dados
ndo estavam disponiveis na literatura publicada a época do
delineamento do estudo.

Resultados

Entre maio de 2023 e junho de 2024, foram incluidos
34 pacientes no estudo. A idade média foi de 50,8 =
6,2 anos, 61,7% eram do sexo masculino e 82,4% dos
pacientes apresentavam IC nao isquémica. A fragao de

Tabela 2 - Parametros ecocardiograficos

ejecao do ventriculo esquerdo média foi de 21,1% =
6,6%. A maior parte da amostra consistia em pacientes
internados (67,4%), enquanto 26,5% recebiam suporte
inotrépica no momento dos exames. A Tabela 3 apresenta
um panorama das caracteristicas basais dos pacientes e
das terapias em curso.

Todos os pacientes que recebiam suporte inotrépico foram
classificados como portadores de IC com perfil INTERMACS
[, uma vez que o lactato sérico médio era de 1,4 + 0,2
mmol/L e nenhum deles recebia suporte vasopressor
(caracteristicas clinicas na Tabela Suplementar S1).

Quanto as caracteristicas clinicas revisadas retrospectivamente
nos prontudrios, 24 dos 34 pacientes foram submetidos a teste
cardiopulmonar de exercicio, e o consumo de oxigénio de pico
médio foi de 15,9 = 5,3 mL/kg/min; 9 pacientes (26,4%)
foram submetidos a transplante cardiaco ortotépico e
5 (14%) faleceram.

Parametros derivados do CAP

As medidas obtidas pelo CAP demonstraram pressoes
pulmonares elevadas e comprometimento dos pardmetros
hemodinamicos dos ventriculos esquerdo e direito. As
medidas hemodinamicas invasivas detalhadas estdao
apresentadas na Tabela 4.

Parametros ecocardiograficos

A ecocardiografia demonstrou dilatagao acentuada do
ventriculo esquerdo e discreto aumento do ventriculo direito,
acompanhados de disfungéo sistélica biventricular grave. A
elevagdo das pressoes da artéria pulmonar foi consistente
com o perfil de IC avangada da populacao do estudo.
Os parametros ecocardiograficos estruturais, funcionais e
hemodinamicos detalhados estao apresentados na Tabela 5.

O PAPI ecocardiogréfico foi obtido com sucesso em 16 dos
34 pacientes incluidos, enquanto foi possivel estimar a PMAP
e a PDAP em 18 e 16 pacientes, respectivamente, devido a
auséncia de regurgitacao pulmonar necessdria para o célculo.

A concordancia interobservador foi excelente para
CPO, LVOT-VTI, fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo

DC LVOT-VTI x area do LVOT x frequéncia cardiaca

CPO DC x PAM / 451

PAPI (PSAP — PDAP) / eRAP

PSAP Gradiente de pico da RT + PVC

PDAP 4 x (velocidade de regurgitagdo pulmonar no final da diastole)? + PVC
PMAP 4 x (velocidade de regurgitagdo pulmonar protodiastélica)? + PVC

CPO: poténcia cardiaca; DC: débito cardiaco; eRAP: pressao atrial direita estimada; LVOT: trato de saida do ventriculo esquerdo;
LVOT-VTI: integral velocidade-tempo do trato de saida do ventriculo esquerdo; PAM: pressdo arterial média; PAPI: indice de
pulsatilidade da artéria pulmonar; PDAP: pressao diastélica da artéria pulmonar; PMAP: pressdo média da artéria pulmonar; PSAP:
pressao sistélica da artéria pulmonar; PVC: pressdo venosa central; RT: requrgitagdo tricuspide.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260059
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Tabela 3 - Caracteristicas basais e terapias em curso

Idade (anos) 50,8 £ 6,2 34 (100)
Sexo masculino (%) 61,7 34 (100)
Etiologia ndo isquémica da IC (%) 28 (82,4)
Frequéncia cardiaca (bpm) 78,2+ 15,2 34 (100)
Pressdo arterial sistolica (mmHg) 101,6 £ 17,9 34 (100)
Pressao arterial diastélica (mmHg) 66,2 £ 13,2 34 (100)
PAM (mmHg) 73,4110 34 (100)
Peso (kg) 77,0 £18,9 34 (100)
Altura (cm) 167,6 £ 10,6 34 (100)
Uso de TRC-D (%) 3(8,8)

ARNI (%) 10 (41,2)
IECA/BRA (%) 14 (38,2)
ARM (%) 31(91,2)
Betabloqueadores (%) 31 (91,2)
Inibidores do cotransportador de sodio-glicose 2 (%) 22 (64,7)
Digoxina (%) 17 (50,0)
Hidralazina e nitratos (%) 6 (17,6)

ARM: antagonista do receptor mineralocorticoide; ARNI: inibidor do receptor de angiotensina-neprilisina; BRA: bloqueadores dos
receptores de angiotensina Il; DP: desvio-padréo; IC: insuficiéncia cardiaca; IECA: inibidores da enzima conversora de angiotensina;
11Q: intervalo interquartil; TRC-D: terapia de ressincronizagdo cardiaca com desfibrilador; PAM: presséo arterial média.

Tabela 4 - Parametros derivados do CAP

DC (L/min) 42%1.2 34 (100)
indice cardiaco (L/min/m2) 22+0,5 34 (100)
POAP (mmHg) 18,6 £6,2 34 (100)
CPO (W) 0,7+0,2 34 (100)
PAPI 32+15 34 (100)
ITSVD (mmHg-mL/m?) 7,7£29 34 (100)
PVC (mmHg) 7,741 34 (100)
PSAP (mmHg) 41,2+10,3 34 (100)
PMAP (mmHg) 218+7,7 34 (100)
PDAP (mmHg) 20,8 £ 6,2 34 (100)
RVP (unidades Wood) 2315 34 (100)
Gradiente transpulmonar (mmHg) 9,3+4,7 34 (100)
PVC / POAP 0,42+0,2 34 (100)

CPO: poténcia cardiaca; DC: débito cardiaco; DP: desvio-padrao; ITSVD: indice de trabalho sistélico do ventriculo direito; PAPI: indice
de pulsatilidade da artéria pulmonar; PDAP: presséo diastdlica da artéria pulmonar; PMAP: pressdo média da artéria pulmonar;
POAP: pressao de oclusio da artéria pulmonar; PSAP: pressao sistolica da artéria pulmonar; PVC: pressao venosa central; RVP: resisténcia
vascular pulmonar.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260059



Barbato et al.
Correlacao de medidas hemodinamicas na ICFER

Artigo Original

Tabela 5 - Medidas ecocardiograficas

Diametro do AE (mm)
Strain de reservatoério do AE
Strain de conduto do AE
Strain contratil do AE

Strain do VE (%)

DDVE (mm)

DSVE (mm)

VDVE (mL)

VSVE (mL)

FEVE (%)

DC (L/min)

CPO (W)

LVOT-VTI (cm)

E/e’

PAPI

PVC (mmHg)

PSAP (mmHg)

PMAP (mmHg)

PDAP (mmHg)

TAPSE (mm)

Velocidade da onda S’ (cm/s)
Strain da parede livre do VD (%)
FAC (%)

Diametro basal do VD (mm)

48 (+ 10,7) 34 (100)
9,9 (£7,2) 32 (94,1)
—6,7 (+ 4,6) 32 (94,1)
—3,3 (£4,8) 32 (94,1)
—6,6 (£3,2) 34 (100)
71,8 (27,7 34 (100)
64,8 (+ 8,5) 34 (100)
236,9 (+ 69,7) 34 (100)
189,2 (+ 62,3) 34 (100)
21,1 (£ 6,6) 34 (100)
36 (x1,2) 34 (100)
0,61 (+ 0,35) 34 (100)
12,8 (£ 4,3) 34 (100)
18,0 (£7,8) 32 (94,1)
44 (£37) 16 (47)
7,29 (+ 4,8) 34 (100)
44,1 (£ 14,8) 27 (79,4)
28,8 (+9,8) 18 (52,9)
202 (£7,7) 16 (47)
16,1 (% 4,1) 34 (100)
8,8 (x2,1) 34 (100)
14,0 (£7,3) 33 (97)
27,8 (£ 9,3) 33 (97)
43,8 (+ 8,4) 34 (100)

AE: atrio esquerdo; CPO: poténcia cardiaca; DC: débito cardiaco; DDVE: didmetro diastdlico do ventriculo esquerdo; DP: desvio-padrao;
DSVE: didmetro sistdlico do ventriculo esquerdo; E/e': relagdo entre a velocidade de enchimento mitral precoce (E) e a velocidade
diastdlica precoce do anel mitral (e'); FAC: variagdo da drea fracionada; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; LVOT-VTI: integral
velocidade—tempo do trato de saida do ventriculo esquerdo; PAPI: indice de pulsatilidade da artéria pulmonar; PDAP: presséo diastolica
da artéria pulmonar; PMAP: pressdo média da artéria pulmonar; PSAP: presséo sistdlica da artéria pulmonar; PVC: pressédo venosa
central; S': velocidade sistélica do anel tricuspide; TAPSE: excurséo sistélica do plano do anel tricuspide; VD: ventriculo direito;
VDVE: volume diastdlico do ventriculo esquerdo; VE: ventriculo esquerdo; VSVE: volume sistélico do ventriculo esquerdo.

e relacdo E/e’, enquanto o PAPI e a variagao da area
fracionada apresentaram concordancia insatisfatéria
(Tabela Suplementar S2).

Correlacao entre medidas hemodinamicas invasivas e ndo
invasivas

O presente estudo demonstrou uma correlagdo entre a
CPO invasiva e a CPO ecocardiografica (Figura 1). A CPO
medida via PAC apresentou correlagao positiva com o DC
obtido por ecocardiografia (r = 0,616; p < 0,001). De modo
semelhante, observou-se correlagao positiva entre a CPO
medida via PAC e o LVOT-VTI (Figura 2). Houve também
correlagao positiva entre a CPO avaliada por PAC e a fragao de

ejecao do ventriculo esquerdo, com coeficiente de correlagao
de 0,365 (p < 0,05).

Quanto a avaliacao da funcédo do ventriculo direito, foram
observadas correlagoes entre o PAPI avaliado por PAC e por
ecocardiografia (Figura 3). Além disso, o PAPI medido via
PAC correlacionou-se com a excursao sist6lica do plano do
anel trictspide (TAPSE), com r = 0,553 (p < 0,01), e com
o strain da parede livre do ventriculo direito, apresentando
coeficiente de correlagao negativo de r = —0,344 (p < 0,05).
Adicionalmente, observou-se correlacao positiva entre o
PAPI avaliado por PAC e a velocidade sist6lica de pico no
anel trictspide (onda S'), com coeficiente de correlagao de
0,356 (p < 0,05).
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Figura 1 - Andlise de correlagdo entre a CPO avaliada por CAP e por ecocardiografia. r = 0,737 (p < 0,001)
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Figura 2 - Anélise de correlagdo entre a CPO e a LVOT-VTI. r = 0,469 (p < 0,01).
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Figura 3 — Andlise de correlagéo entre o indice de PAPI avaliado por CAP e por ecocardiografia. r = 0,604 (p < 0,05)

Em relagao a LVOT-VTI, além da correlacao anteriormente
mencionada com a CPO derivada do PAC, foi observada
uma correlagao entre a LVOT-VTI e o DC medido por PAC
(r = 0,538; p < 0,01), bem como com o indice cardiaco
medido por PAC (r = 0,542, p < 0,01).

Analise de sensibilidade

Foi realizada uma analise de sensibilidade para avaliar
a populagao que recebia suporte inotropico. A correlagao
entre a CPO invasiva e a CPO ecocardiografica foi maior
nesse subgrupo em comparagao com a populagio geral:
r = 0,812 (p = 0,008). Também foi realizada uma andlise
de sensibilidade em pacientes com CPO < 0,6 W. Nesse
subgrupo, a correlacao entre a CPO invasiva e a CPO
ecocardiogréfica foi de r = 0,704 (p = 0,005). Em ambos
0s grupos, nao foi possivel avaliar a correlagao entre o PAPI
invasivo e o PAPI ecocardiogréafico, uma vez que a medigao
nao invasiva do PAPI foi viavel em apenas 3 dos 9 pacientes
incluidos neste subgrupo.

Discussao

A avaliacao da correlagdo entre medidas hemodinamicas
invasivas e ndo invasivas visa identificar parametros
ecocardiograficos que reflitam de forma confiavel variaveis
hemodinamicas com significado prognéstico, como CPO
e PAPI. Essa abordagem pretende oferecer uma estratégia
diagnéstica mais prética e segura para pacientes com IC
avancada, minimizando o tempo de avaliagdo e os riscos
associados a procedimentos invasivos.

Conforme relatado por Burstein et al. em um estudo de
coorte retrospectivo, a CPO nao invasiva demonstrou valor

progndstico em pacientes admitidos em unidades de terapia
intensiva cardiolégica. O estudo analisou cerca de 5.000
pacientes, sendo que 50% apresentavam IC descompensada.
Valores de CPO abaixo de 0,89 + 0,37 W associaram-se a
uma maior mortalidade hospitalar.’® O PAPI ecocardiogréfico
também demonstrou valor prognéstico, associando-se a
mortalidade em 60 dias em casos de CC relacionado a IC
aguda descompensada (razao de risco 2,96; intervalo de
confianga de 95% 1,23-7,17; p = 0,02)." O LVOT-VTI,
conforme demonstrado por Jentzer et al. e Machado et al,,
também apresentou valor prognéstico significativo entre
pacientes com doengas cardiovasculares, incluindo aqueles
com IC e infarto agudo do miocardio.*"”

Em relacdo aos parametros de funcao ventricular esquerda,
em nosso estudo, a CPO medida de forma invasiva e a CPO
estimada por ecocardiografia apresentaram a correlagao mais
forte. Essa associacao foi ainda mais pronunciada no subgrupo
de pacientes que recebiam suporte inotropico. Além disso, a
CPO medida via CAP também demonstrou correlagdo com o
DC avaliado por ecocardiografia, bem como com a LVOT-VTI
e a fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo.

Quanto ao PAPI, os resultados revelaram uma correlacao
entre sua medida invasiva via CAP e sua estimativa
ecocardiografica, bem como com a TAPSE. As correlagoes
entre o PAPI e a velocidade da onda S’ e entre PAPI e o
strain da parede livre do ventriculo direito foram mais fracas.
Com base na revisao da literatura, este é, até onde sabemos,
o primeiro estudo a avaliar as correlagoes entre CPO e PAPI
invasivos e ecocardiograficos em pacientes com ICFER.

Stein et al. e Temporelli et al. relataram uma forte correlagao
entre medidas hemodinadmicas invasivas e ecocardiogréficas
em pacientes com IC cronica; no entanto, CPO, PAPIl e LVOT-
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VTl ndo foram incluidos entre as varidveis analisadas nesses
estudos.’' Frea et al.” publicaram o maior estudo realizado
até o momento investigando a correlagdo entre pardmetros
hemodinamicos invasivos e ecocardiogréficos no CC.” A
populagdo do estudo consistia em pacientes com CC secunddrio
a IC descompensada. Em nossa coorte, 26,5% dos pacientes
recebiam suporte inotrépico e foram classificados como
portadores de IC com perfil INTERMACS IIl. Embora nossa
populagao apresentasse niveis normais de lactato e nao estivesse
em uso de terapia vasopressora no momento da avaliagao, essas
duas populagdes podem compartilhar condigdes fisiopatolégicas
semelhantes. No estudo de Frea et al.,> a correlacdo entre os
dois métodos mostrou um coeficiente de Pearson r = 0,82
(p < 0,001) para a CPO. Os resultados do nosso estudo foram
consistentes com esses achados, especialmente entre os
pacientes classificados como INTERMACS I, visto que a CPO
medida por CAP e ecocardiografia apresentou a correlagao
mais forte entre os dois métodos em nossa populagao
(r =0,73; p < 0,001), sendo ainda mais forte nos pacientes
que recebiam suporte inotropico (r = 0,81; p = 0,008). Nosso
estudo reafirma a forca da correlagao entre a CPO invasiva e
a CPO ecocardiografica, bem como sua reprodutibilidade,
estendendo os achados observados no CC para pacientes com
ICFER cronica e agudamente descompensada.

Frea et al.'”? também demonstraram uma forte correlacao
entre o PAPI invasivo e o PAPI ecocardiografico. Uma diferenca
notdvel entre os dois estudos reside na reprodutibilidade do
PAPI ecocardiogréfico. No estudo citado, a estimativa do PAPI
foi viavel em 97 de 101 pacientes, enquanto em nosso estudo
foi possivel em apenas 16 de 34 pacientes. A regurgitagdo
pulmonar é um achado ecocardiogréfico raro em pacientes
com hipertensao pulmonar, o que reduz a acurécia de métodos
que avaliam medidas derivadas dela.’® Existe também uma
variabilidade significativa nos pontos de corte do PAPI derivado
do CAP capazes de prever desfechos adversos entre as diferentes
populagdes estudadas. Consequentemente, os valores de corte
do PAPI diferem entre CC e IC."% Por esse motivo, a baixa
sensibilidade da regurgitagao pulmonar e a distingao nos limiares
de PAPI entre diferentes populagdes podem ter contribuido
para as diferencas de reprodutibilidade observadas entre os dois
estudos. Portanto, com base em nossos achados, concluimos
que o PAPI ecocardiogréfico pode ndo ser um parametro
diagndstico confidvel em pacientes com IC cronica e agudamente
descompensada, devido a sua baixa reprodutibilidade.

O presente estudo apresenta algumas limitagoes. Em
primeiro lugar, o tamanho da populagao analisada é um aspecto
significativo a ser enfatizado, especialmente ap6s a publicagao
de Freaetal.,> que ocorreu durante a fase final de recrutamento
do nosso estudo. Além disso, a heterogeneidade da nossa
coorte representa outra limitagdo, visto que o nosso estudo
inclui individuos com diversas condi¢coes hemodinamicas e
diferentes necessidades de suporte terapéutico. Para reduzir
a heterogeneidade da populacdo, realizamos uma andlise
de sensibilidade entre os pacientes que receberam suporte
inotrépico, tentando excluir aqueles com doenga menos grave.
A impossibilidade de obter o PAPI ecocardiogréfico em parte
da amostra representa outra limitacdo. Por fim, o intervalo
prolongado entre os dois métodos de avaliacio também pode
ser considerado uma limitagao potencial.
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Conclusao

O presente estudo demonstrou correlages significativas
entre medidas hemodinamicas invasivas e ndo invasivas
em pacientes com ICFER, particularmente para parametros
progndsticos como CPO, PAPI e LVOT-VTI. A CPO
apresentou a correlagdo mais forte entre os métodos,
especialmente em pacientes sob suporte inotrépico. Embora
o PAPI tenha apresentado correlagdo entre as técnicas, sua
reprodutibilidade limitada na ecocardiografia reduz sua
utilidade clinica nessa populagao.
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Invasive Assessment of the Hemodynamic Profile of Critically Ill Patients: When Is Echocardiographic
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Minieditorial referente ao artigo: Correlacao Entre Medidas Hemodinamicas Invasivas e Ecocardiogrdficas em Pacientes com

Insuficiéncia Cardiaca com Fracdo de Ejecao Reduzida

A investigagdo da congestdo sistémica e/ou pulmonar em
pacientes com insuficiéncia cardiaca é fundamental para o
manejo clinico e a definigao prognéstica. Caracterizado pelo
acimulo de fluidos no organismo, esse estado congestivo
é a principal causa de internagdo e readmissao hospitalar
em pacientes que apresentam essa condigdo, tanto nos
grupos com fragao de ejegao reduzida quanto nos grupos
com fragdo de ejecao preservada, além de estar associado
ao aumento da mortalidade. Dessa forma, a identificacao
precoce e precisa da sobrecarga hidrica é indispensavel para
orientar a conduta terapéutica, prevenir complicagoes e
otimizar os desfechos clinicos.' No entanto, os sinais clinicos
convencionais costumam apresentar baixa sensibilidade e
especificidade, o que limita a eficacia desses sinais quando
utilizados isoladamente no diagnéstico e manejo da doenga,
tornando necessdrios métodos complementares para melhor
caracterizacao do quadro clinico.2

O uso de ferramentas invasivas para estabelecer parametros
hemodinamicos funciona como padrao-ouro para identificar
com precisdao o grau de congestao, avaliar o desempenho
cardiaco, bem como analisar a resisténcia pulmonar e
sistémica. O emprego de métodos invasivos, particularmente
de cateteres do lado direito, tem crescido ao longo dos
dltimos anos e fornecido informagbes prognésticas relevantes
para orientar o tratamento correto nao apenas dos pacientes
com disfungdo cardiaca, mas também daqueles com outras
patologias, sobretudo nos grupos com hipertensao pulmonar.

A avaliagdo do perfil hemodindmico invasivo por meio
do cateterismo cardiaco direito é fundamental no manejo
da insuficiéncia cardiaca. Embora a ecocardiografia possa
mensurar diversos parametros hemodinamicos nao invasivos,
esse cateterismo torna-se indispensavel diante de sintomas
refratarios ao tratamento clinico e de incompatibilidade entre
as queixas do paciente e os achados objetivos dos exames.
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Com o estabelecimento atual do conceito hemodinamico
das quatro interfaces proposto por Rola et al.,3 o papel da
ecocardiografia e sua relagdo com pardmetros hemodindmicos
fidedignos, em especial no que diz respeito aos conceitos de
acoplamento ventriculo direito—-artéria pulmonar e ventriculo
esquerdo-aorta, mostram-se extremamente relevantes
na avaliagdo da congestao sistémica e da fungdo cardiaca
esquerda.

A andlise da funcao cardiaca quanto a forca de contragao
(poténcia cardfaca) e a processos congestivos, quando
realizada sem integragdo com outras interfaces, pode levar
a diagndsticos incompletos e condutas clinicas equivocadas.
Nesse contexto, o ecocardiograma se destaca como ferramenta
indispensavel, pois possibilita a avaliagao conjunta do
acoplamento ventriculo esquerdo-aorta (Interface 1), do
acoplamento ventriculo direito—artéria pulmonar (Interface
IV) e do setor capilar/venular (Interface Ill), por meio do
estudo da veia cava inferior e dos fluxos venosos sistémicos
(hepatico, portal e renal).

No elegante trabalho de Barbato et al.,* realizado em
pacientes com disfuncao sistélica, a relacdo entre a poténcia
cardiaca, obtida por hemodindmica, e os parametros
ecocardiogréficos mostrou excelente correlacao, em particular
com a integral velocidade-tempo da via de saida do ventriculo
esquerdo, que pode ser obtida rapidamente até mesmo por
nao ecocardiografistas treinados em POCUS avangado. A
integral velocidade-tempo esta diretamente relacionada ao
débito cardiaco, e valores inferiores a 18 cm (em particular,
inferiores a 16 cm) estao associados ao comprometimento da
contratilidade ventricular. O uso desse parametro apresenta
importancia impar na avaliagao de pacientes em fase pré-
transplante cardiaco e daqueles em oxigenagao por membrana
extracorpérea, nos quais a melhora desse valor traduz
recuperagao da fungao ventricular.

Embora o indice de pulsatilidade da artéria pulmonar (PAPI)
seja fundamental para prever a faléncia do ventriculo direito
e desfechos adversos, sua transposigdo para o método nao
invasivo enfrenta um grande desafio. Apesar da correlagao
estatistica positiva encontrada (r = 0,604, p < 0,05), o PAPI
ecocardiogréfico foi obtido em apenas 16 dos 34 pacientes,
o que corresponde a 47% da amostra.

A principal limitagdo do método é a dependéncia técnica
da presenga de um jato de insuficiéncia pulmonar detectavel
ao Doppler. Na auséncia desse jato, torna-se impossivel
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Tabela 1 - Resumo dos achados invasivos e ndo invasivos e sua correlagao

CPO 0,737 p < 0,001
PAPI 0,604 p < 0,05
LVOT-VTI 0,469 p < 0,01
DC (Eco) vs CPO (Inv) 0,616 p < 0,001

Alta reprodutibilidade; excelente no paciente critico.
Baixa viabilidade (limitado pela insuficiéncia pulmonar).
Rastreador pratico de beira de leito para volume sistélico.

Correlagdo sélida que valida a estimativa de fluxo pelo eco.

CPO : poténcia cardiaca; PAPI: indice de pulsatilidade da artéria pulmonar; LVOT-VTI: integral velocidade-tempo da via de saida do

ventriculo esquerdo,; DC: débito cardiaco.

mensurar as pressoes diastélica e média da artéria pulmonar,
inviabilizando o célculo do PAPI. Nesses casos, o especialista
em imagem deve recorrer a marcadores alternativos do
ventriculo direito que tenham apresentado correlacdo com
o PAPI invasivo no estudo, como a excursao sistélica do
plano do anel trictspide (r = 0,553, p < 0,01) e o strain da
parede livre do ventriculo direito (r = —0,344, p < 0,05), que
constituem abordagens complementares quando limitagoes
técnicas impedem o célculo do PAPIL.
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Ultrassonografia do Diametro da Bainha do Nervo Optico nos
Estados Hipertensivos Agudos para Deteccao de Repercussao
Intracraniana: Uma Meta-Analise

Ultrasound Measurement of Optic Nerve Sheath Diameter in Acute Hypertensive States For Detection of
Intracranial Involvement: A Meta-Analysis

Joao Victor de Oliveira Ramos,”” Marcelo Tavares’
Universidade Federal da Paraiba,” Jodo Pessoa, PB — Brasil

Resumo

Fundamento: A deteccao de repercussao intracraniana na hipertensao aguda apoia-se classicamente na fundoscopia,
método limitado a beira-leito. A ultrassonografia do diametro da bainha do nervo 6ptico (DBNO) surge como alternativa
rapida e nao invasiva.

Objetivo: Sintetizar as evidéncias sobre 0o DBNO em adultos e gestantes com estados hipertensivos agudos, avaliando a
diferenca da medida entre grupos e seu desempenho diagnéstico para pressao intracraniana (PIC) elevada.

Métodos: Revisao sistematica com meta-analise seguindo as diretrizes PRISMA. Trés bases foram pesquisadas até julho
de 2026, incluindo estudos observacionais. O desfecho primario foi a diferenca de médias padronizada (g de Hedges)
do DBNO entre hipertensos e controles, por modelo de efeitos aleatérios.

Resultados: Catorze estudos (995 participantes) foram incluidos. Nove estudos (426 hipertensos e 283 controles)
forneceram dados continuos combinaveis: o DBNO foi significativamente maior nos hipertensos (g = 1,55; IC 95%
1,06 a 2,04; p < 0,001; 12 = 87,0%). A exclusao de um unico estudo discordante reduziu a heterogeneidade e reforcou
o efeito (g = 1,77; 1C 95% 1,50 a 2,04; 12 = 51,8%). Em cinco estudos com contagens observadas, a chance de DBNO
acima do limiar foi maior nos hipertensos (OR 11,58; IC 95% 1,45 a 92,85; 1> = 73,7%). Nenhum estudo comparou o
DBNO a medida invasiva da PIC.

Conclusao: O DBNO é consistentemente maior em pacientes com hipertensao aguda, com efeito robusto. Entretanto, a
elevada heterogeneidade, a dependéncia de conversoes estatisticas, a presenca de um estudo discordante e a auséncia
de validacao contra o padrao-ouro invasivo impoem cautela, reforcando a necessidade de padronizacao metodolégica
e validacao especifica.

Palavras-chave: Nervo Optico; Ultrassonografia; Pressao Intracraniana; Pré-Eclampsia; Crise Hipertensiva.

Abstract

Background: Detection of intracranial involvement in acute hypertension traditionally relies on fundoscopy, a method with limited applicability
at the bedside. Ultrasonographic measurement of the optic nerve sheath diameter (ONSD) has emerged as a rapid, non-invasive alternative.

Objective: To synthesize evidence on ONSD in adults and pregnant women with acute hypertensive states, assessing the difference in
measurements between groups and its diagnostic performance for elevated intracranial pressure (ICP).

Methods: Systematic review and meta-analysis following PRISMA guidelines. Three databases were searched through July 2026, including
observational studies. The primary outcome was the standardized mean difference (Hedges’ g) in ONSD between hypertensive and control
groups, using a random-effects model.

Results: Fourteen studies (995 participants) were included. Nine studies (426 hypertensive and 283 control participants) provided combinable
continuous data: ONSD was significantly higher in hypertensive patients (g = 1.55; 95% Cl 1.06 to 2.04; p < 0.001; I> = 87.0%). Excluding
a single discordant study reduced heterogeneity and strengthened the effect (g = 1.77; 95% CI 1.50 to 2.04; I? = 51.8%). In five studies with
observed counts, the odds of ONSD above the threshold were higher in hypertensive patients (OR 11.58; 95% Cl 1.45 to 92.85; 1> = 73.7%).

No study included ONSD with invasive ICP measurement.
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Conclusion: ONSD is consistently higher in acute hypertensive patients, with a robust effect. However, substantial heterogeneity, reliance on
statistical conversions, the presence of a discordant study, and the absence of validation against the invasive gold standard warrant caution,
underscoring the need for methodological standardization and dedicated validation.

Keywords: Optic Nerve; Ultrasonography; Intracranial Pressure; Pre-Eclampsia; Hypertensive Crisis.
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Figura Central: Ultrassonografia do Diametro da Bainha do Nervo Optico nos Estados Hipertensivos O ?B?: ABC
Agudos para Deteccédo de Repercussao Intracraniana: Uma Meta-Analise = AN e -

1. Ultrassonografia do didmetro da bainha
do nervo éptico (DBNO)
Exame rapido, ndo invasivo e a beira-leito

5. Sintese e conclusdo

DBNO é um biomarcador promissor e ndo
invasivo para detecgdo precoce de repercussao
intracraniana em estados hipertensivos agudos.

2. Estados hipertensivos agudos
Risco de repercussdo intracraniana e
elevagdo da pressao intracraniana (PIC)

Implicacdes

« Util 4 beira-leito para a triagem e monitorizagao
* Resultados robustos a andlises de sensibilidade
*P izagdo metodolégica e vali 40 com
padrdo de referéncia sdo essenciais

4. Mecanismo proposto
DBNO maior em hipertensos agudos

Diferenga de médias padronizadas (DBNO acima do limiar de PIC elevada
(g de Hedges) (Odds Ratio)
| |—-— j e
g=1,55 ! — = OR=11,58 | —-——
IC98% 1062204 | —u— ol ASal02, A5 |
p <0,001 —i— p<002 i i Repercussao intracraniana
—— i w— 3. Mecanismo proposto | 1P
2= 87% R=737% | | L g - . 1 Congestdo venosa
| — | ~—_— Elevagdo da RIC distenséo da bainha 1 Edema do nervo optico
% 0 1 > 3 01 1 10 100 1000 do nervo 6ptico = aumento do DBNO
g de Hedges 2 0dds Ratio (escala log)

Efeito grande e consistente na maioria dos estudos W
(8 de 9: g de 1,38 a 2,44 mm)

& 1 estudo discordante: Sterrett 2022 (g =-0,26)

Distensao da
bainha
Aumento do
DBNO

A Heteroneidade elevada e valores absolutos incompativeis
entre estudos (3,69-5,92 mm)

e Nenhum estudo comparou com medida invasiva da PIC

REVISAO SISTEMATICO E META-ANALISE

5 Estudos incluidos 8

yREIg;/‘I’:;ozo . . . ;3; Sm:-a > e + = | Avaliagéo de risco de viés Desfecho
participantes = Sy o g

PROSPERO CRD : v — | QUADAS-2 (desempenho) z‘r)ln[;gr[:‘% diferenca de médias padronizada
i?ﬁﬁ:rgoggms e Dados continuos: V= Esf e Neyvcastle-otlawa Secundario: propor¢ado com DBNO acima
Jln Focenns 9 estudos Dados continuos: (ndo randomizados) do limiar de PIC elevada

Usagiesnes. (426 hipertensos, 283 | 5 estudos
observacionais controles)

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260097

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260097


https://www.abcimaging.org/

Ramos & Tavares
DBNO por ultrassom em estados hipertensivos agudos

Artigo Original

Introducao

A hipertensdo arterial é uma das principais causas de
morbimortalidade cardiovascular no mundo, e suas apresentagoes
agudas — emergéncia e urgéncia hipertensivas, encefalopatia
hipertensiva, sindrome da encefalopatia posterior reversivel
(PRES), hemorragia intracerebral espontanea e as sindromes
hipertensivas da gravidez, entre elas a pré-eclampsia e a eclampsia
— podem cursar com elevagao aguda da pressao intracraniana
(PIC) e repercussao neuroldgica potencialmente grave. O
reconhecimento precoce dessa repercussao a beira-leito apoia-
se, classicamente, na fundoscopia em busca de papiledema.
Esse exame, contudo, é de execucao dificil fora do ambiente
oftalmolégico: exige midriase e cooperagao do paciente, apresenta
concordancia interobservador limitada quando conduzido por
nao especialistas e, sobretudo, o papiledema pode manifestar-se
apenas horas a dias apés a elevagao da PIC, retardando decises
em situagdes de urgéncia. Tais limitagdes justificam a procura por
um marcador rapido, objetivo e reprodutivel.

O diametro da bainha do nervo 6ptico (DBNO) medido por
ultrassonografia transorbital tem sido proposto para esse fim. O
espaco subaracndideo que envolve o nervo ptico é contiguo ao
espago subaracndideo intracraniano; dessa forma, elevagoes da
PIC transmitem-se pela bainha distensivel do nervo e ampliam seu
diametro. Estudos que compararam o DBNO com a medida direta
e invasiva da PIC confirmaram essa correlacdo, e metanalises
em populagoes neurocriticas demonstraram boa acuracia
diagnéstica do método para a hipertensao intracraniana.'? Por
ser ndo invasiva, de baixo custo e executdvel em poucos minutos,
a técnica é particularmente atraente justamente quando a
fundoscopia é impraticavel.

Vale notar que o préprio papiledema é um sinal indireto da
hipertensao intracraniana, e nao a condigao-alvo. O espago
subaracnéideo perineural é contiguo ao intracraniano, e a
elevagao da PIC repercute sobre o nervo éptico por duas vias
distintas: a distensao mecanica da bainha, que amplia o DBNO, e
a estase do fluxo axoplasmatico na cabega do nervo, que produz o
edema de disco. Os dois achados sao, portanto, paralelos —ambos
a jusante do mesmo processo — e ndo sequenciais. A segunda via
depende do actimulo progressivo de material axoplasmatico e
manifesta-se mais tardiamente, o que ajuda a explicar por que o
papiledema pode estar ausente nas primeiras horas de elevagao
da PIC e por que a sensibilidade da fundoscopia é descrita
como limitada na avaliagao aguda.’ Dai decorre a formulacao
da pergunta desta revisdo: ndo se trata de verificar se 0 DBNO
reproduz o achado fundoscdpico, mas se ele informa sobre a
condigao que ambos os sinais refletem.

Nos estados hipertensivos agudos, a faléncia da autorregulagao
cerebral e a disfuncao endotelial favorecem o edema cerebral e o
aumento da PIC —substrato fisiopatolégico comum a encefalopatia
hipertensiva e ao PRES. Em pacientes hipertensos, o DBNO
eleva-se e reduz-se apds o controle pressérico,* e, entre gestantes,
a pré-eclampsia e a eclampsia associam-se a valores de DBNO
maiores do que os observados em mulheres normotensas.” O
interesse do tema para a imagem cardiovascular é reforgado pelo
reconhecimento das sindromes hipertensivas da gravidez como
preditoras de doengca cardiovascular futura.

Apesar desse corpo crescente de evidéncias, os estudos sobre
o DBNO nos estados hipertensivos agudos sao heterogéneos
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quanto a populagdo, ao padrdo de referéncia empregado e
ao limiar diagnéstico adotado, além de dispersos em amostras
pequenas. As revisdes sistemdticas disponiveis concentram-se
em outras populagdes, como o traumatismo cranioencefélico
e 0s pacientes neurocriticos ndo traumaticos, sem uma sintese
dedicada ao cendrio hipertensivo.' Este estudo teve por objetivo
revisar sistematicamente essa evidéncia, quantificando a diferenca
do DBNO em relagao a controles e seu desempenho na deteccao
de PIC elevada.

Métodos

Protocolo e registro

Esta revisdo sistemdtica foi conduzida e relatada de acordo
com as recomendagdes PRISMA 2020.2 O protocolo foi registrado
prospectivamente no PROSPERO (n® CRD420261459770) antes
do inicio da extracdo de dados.

Critérios de elegibilidade

Foram considerados elegiveis estudos observacionais — caso-
controle, transversais e coortes prospectivos — que avaliaram a
medida ultrassonogréfica do DBNO em adultos (=18 anos) e
em gestantes ou puérperas com estados hipertensivos agudos,
assim definidos: pré-eclampsia com ou sem sinais de gravidade,
eclampsia, encefalopatia hipertensiva, PRES, hemorragia
intracerebral espontanea de origem hipertensiva, emergéncia ou
urgéncia hipertensiva e hipertensao aguda grave.

O teste indice foi o DBNO obtido por ultrassonografia
transorbital em modo B, com sonda linear de alta frequéncia,
medido a cerca de 3 mm posteriormente ao globo ocular. Como
comparadores ou padrdes de referéncia aceitaram-se controles
normotensos (base do desfecho primdrio), a medida invasiva
da PIC, a pressao de abertura na pungao lombar, achados de
neuroimagem compativeis com PIC elevada e o diagnéstico
clinico de eclampsia.

Excluiram-se relatos e séries de caso, revisoes, editoriais,
cartas e resumos sem dados extraiveis, estudos conduzidos
exclusivamente em voluntarios sauddveis ou em modelos
animais e populagdes neurocriticas ndo hipertensivas quando
nao separaveis.

Fontes de informacao e estratégia de busca

Foram pesquisadas, desde a criagao de cada base até julho de
2026, sem restricao de idioma, as bases MEDLINE (via PubMed),
Embase, e Cochrane CENTRAL. A estratégia combinou, com
o operador AND, trés blocos de termos: o da condigdo (pré-
eclampsia, eclampsia, hipertensao aguda, emergéncia e urgéncia
hipertensivas, encefalopatia hipertensiva, PRES), o da modalidade
(ultrassonografia, ultrassom, sonografia) e o do teste indice
(DBNO). A busca foi complementada pela verificagao manual das
referéncias dos estudos incluidos e de revisbes prévias. A estratégia
completa para cada base encontra-se no material suplementar.

Selecao dos estudos e extracao de dados

Dois revisores, de forma independente, realizaram a triagem
por titulo e resumo e, em seguida, a leitura dos textos completos;
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as discordancias foram resolvidas por consenso ou por um
terceiro revisor. A extragdo foi feita em duplicata, em formulario
padronizado previamente testado, contemplando a identificagdo
do estudo, o pafs, o delineamento, a etiologia hipertensiva,
o nimero de participantes por grupo, a técnica e o limiar do
DBNO, o padrao de referéncia e, conforme a analise, a média
e 0 desvio-padrao do DBNO por grupo e/ou as contagens de
eventos por grupo. Todos os valores extraidos foram conferidos
contra as tabelas dos artigos originais antes da andlise.

Avaliacao do risco de viés

O risco de viés foi avaliado em duplicata com a ferramenta
apropriada ao delineamento: a QUADAS-2,° nos estudos de
acurdcia diagnostica, e a ROBINS-I,'* nos estudos observacionais
comparativos. As discordancias foram resolvidas por consenso ou
por um terceiro revisor.

Sintese dos dados

O desfecho primério foi a diferenca de médias padronizada
(g de Hedges)" do DBNO entre pacientes com estado
hipertensivo agudo e controles, estimada por meta-andlise
de efeitos aleatérios com o estimador de DerSimonian.'
O desvio-padrao agrupado foi calculado pela média ponderada
das variancias amostrais pelos respectivos graus de liberdade. A
heterogeneidade foi quantificada pelo teste Q e por I2 e 2.3

Como desfecho secundario, a proporgao de participantes
com DBNO acima do limiar de hipertensao intracraniana foi
sintetizada como razdo de chances, restringindo-se a andlise
aos estudos que relataram contagens observadas; nas tabelas
com zero eventos aplicou-se correcao de continuidade de
0,5. Estudos com delineamento pareado intrassujeito ou sem
grupo-controle independente nao foram incluidos nos modelos
de grupos independentes e foram objeto de sintese narrativa
estruturada. O viés de publicacdo foi avaliado por grafico em
funil e teste de Egger,"* com a ressalva explicita de que, abaixo
de dez estudos, esses métodos tém baixo poder. Todas as andlises
foram conduzidas em Python 3 (bibliotecas NumPy e SciPy),
com implementacdo direta das férmulas, adotando-se nivel de
significancia de 5%.

Analise dos limiares diagnosticos

Nao se procedeu ao agrupamento estatistico dos pontos de
corte relatados, por duas razdes pré-especificadas: os limiares
derivados por curva ROC nos estudos primarios tém como alvo
diagnéstico a distingao entre pré-eclampsia e normotensao, e nao
a hipertensao intracraniana; e os limiares fixos empregados nos
demais estudos foram importados de populagdes neurocriticas,
sem validagao local. Combinar sensibilidades e especificidades
obtidas contra alvos diagnésticos distintos produziria uma
estimativa sem referente clinico definido.

Para examinar se um limiar Gnico seria transferivel entre os
estudos, conduziu-se andlise exploratéria em que cada limiar
proposto foi aplicado a todos os estudos, calculando-se a
sensibilidade e a especificidade esperadas a partir das médias
e desvios-padrao de cada grupo sob aproximagao normal. Pelo
mesmo procedimento estimou-se, para cada estudo, o limiar que
maximiza o indice de Youden. Trata-se de projecio modelada,
e ndo de contagens observadas, e assim é identificada nos

resultados. Adicionalmente, sob os pressupostos de normalidade
e de homocedasticidade, a drea sob a curva ROC relaciona-se
a diferenca de médias padronizada pela identidade AUC =
®(g/V2), utilizada para estimar a capacidade discriminativa global
sem depender da definigao de qualquer ponto de corte.

Harmonizacao dos dados reportados

Os estudos relataram o DBNO em formatos distintos, o que
exigiu padronizagdo antes da combinagao. Os valores expressos
em centimetros foram convertidos em milimetros; por ser
adimensional, a diferenca de médias padronizada nao é afetada
pela unidade. Quando o DBNO foi reportado como mediana
com intervalo interquartil, a média e o desvio-padrao foram
estimados pelo método de Wan et al.*"> Quando reportado
como mediana com intervalo de confianga, o desvio-padrao
foi estimado a partir da amplitude do intervalo e do tamanho
amostral.”

Em um estudo,” os valores de dispersao da tabela de desfecho
(= 0,02 e = 0,03 cm) eram, por magnitude, incompativeis com
desvios-padrao; adotou-se a interpretagao de que correspondiam
a erros-padrao, convertidos pela relagdo desvio-padrao = erro-
padrao x Vn. Registre-se, contudo, que outra tabela do mesmo
estudo apresenta desvios-padrao por olho (= 0,05 cm no
grupo ecldmpsia e = 0,03 cm no grupo-controle) internamente
consistentes com a coluna de erro-padrao ali reportada, o que
nao coincide com nenhuma das duas leituras da tabela principal.
Essa ambiguidade foi tratada por andlise de sensibilidade. Nos
estudos com midiltiplos bracos hipertensivos comparados a um
mesmo grupo-controle,*'*'” os bragos foram combinados em
um Unico grupo, evitando a dupla contagem do grupo-controle.

Anadlises de sensibilidade e de subgrupos

Foram conduzidas analises de sensibilidade com a exclusao
sucessiva do estudo discordante, do estudo com dispersao
ambigua e de todos os estudos que exigiram conversao de
dispersao, além de andlise de influéncia por exclusio de um
estudo por vez. Foram pré-especificados subgrupos por condi¢ao
gestacional e por etiologia.

Resultados

Selecéo e caracteristicas dos estudos

O processo de identificacdo, triagem e selegao esta resumido
no fluxograma PRISMA 2020 (Figura 1). Catorze estudos,*”'¢%
com 995 participantes, foram incluidos na revisao sistemdtica
(Ilustracao Central). Destes, nove forneceram médias e desvios-
padrao do DBNO por grupo — diretamente ou apds conversao
— e integraram a meta-andlise do desfecho primério, totalizando
426 pacientes com estado hipertensivo agudo e 283 controles
(Tabela 1).

Cinco estudos ndao puderam integrar o modelo de grupos
independentes: Assu et al.** (n = 30) e Rani et al.,* (n= 47) sao
estudos de brago tnico com medidas pareadas antes e depois
do sulfato de magnésio; Mowafy & Elsayed?' (n = 54) comparou
medidas pareadas antes e depois do parto; Ortner etal.? (n = 95)
é uma coorte Unica de pré-eclampsia sem grupo-controle, com
DBNO médio de 5,4 = 0,5 mm e 27 participantes (28%) acima
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Figura 1 - Fluxograma de sele¢do dos estudos (PRISMA 2020)

de 5,8 mm; e Simenc et al.”® apresentaram o DBNO apenas em
gréfico de caixas, sem valores numéricos no texto. Esse dltimo,
contudo, relatou contagens observadas e integrou o desfecho
secundario bindrio.

A maioria dos estudos avaliou pré-eclampsia e eclampsia; apenas
um estudo* incluiu hipertensos nao gestantes. Os grupos-controle
foram heterogéneos — gestantes normotensas, adultos normotensos
assintomaticos e puérperas internadas em terapia intensiva por outras
causas — o que constitui fonte relevante de variabilidade.

Desfecho primario: diferenca do DBNO

A diferenga de médias padronizada agrupada do DBNO entre
pacientes com estado hipertensivo agudo e controles foig = 1,55
(IC95% 1,06 a 2,04; p < 0,001), favorecendo maior DBNO no
grupo hipertensivo, com heterogeneidade elevada (Q = 61,4; g
= 8; p < 0,001; 2 = 87,0%; 2 = 0,485; Figura 2).
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Os efeitos por estudo foram concordantes e de magnitude
grande em oito dos nove estudos, variando de g = 1,38°a g =
2,44," e discordante em um Gnico estudo,' g = -0,26 (IC 95%
—0,80a 0,28), o tinico a ndo mostrar diferenga entre os grupos.
Nesse estudo, 0 DBNO médio dos controles (5,92 + 0,84 mm)
foi numericamente superior ao das pacientes com pré-eclampsia
(5,67 = 0,98 mm), padrdo inverso ao dos demais e confirmado
na conferéncia contra a tabela original, que reporta diferengas
ajustadas igualmente nulas ou negativas para todos os bragos.

A andlise de influéncia mostrou que a heterogeneidade se
concentrava quase inteiramente nesse estudo: sua exclusao
elevou o efeito agrupado parag = 1,77 (IC 95% 1,50 a 2,04) e
reduziu a heterogeneidade de I2 = 87,0% para 51,8%. A exclusao
de qualquer outro estudo isoladamente alterou o efeito agrupado
em menos de 0,11 unidade e ndo modificou substancialmente
o 12 (Tabela 2).
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Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos na meta-analise do desfecho primario
Arzpeyma et al.” Pré-eclampsia 38/38 5,37 £0,96 4,26 £ 0,55 média = DP 1,40 (0,91; 1,90)
Kumar et al.” Eclampsia (UTI) 24122 6,40+0,98 2 4501412 EP — DP 1,55 (0,90; 2,20)
Biswas et al.t Pré-eclampsia 60/30 517+0,84° 369+0,80° mediana + IQR 1,78 (1,27; 2,28)
Dikmetag etals  fiportensdoaguda o4, o 5,25+ 0,61 4,42 +0,39 média + DP 1,51 (1,13; 1,89)
(ndo gestante)
Dubost et al.5 Pré-eclampsia 26/25 5,40+ 0,65 ¢ 450+064¢ mediana+IC9% 1,38 (0,77; 1,98)
Nagpal et al.» Pré-eclampsia 35/35 5,06 £ 0,46 4,24 +0,38 média + DP 1,92 (1,36; 2,48)
Singh et al.” Pré-eclampsia g /5 5,70+0,38 4,70+ 0,46 média + DP 2,44 (1,82; 3,05)
grave + eclampsia
Sterrett et al." Pré-eclampsia 44 /18 5,67 £0,98 592+0,84 média = DP [10,26 (00,80; 0,28)
Su et al.? Pré-eclampsia 51/40 4,34+0,18 3,96+0,14 média + DP 2,30 (1,77; 2,83)

DBNO: didmetro da bainha do nervo optico; DP: desvio-padréo; EP: erro-padrdo; IQR: intervalo interquartil. * Desvio-padrdo obtido do
erro-padrao relatado (DP = EP x \n). ® Média e DP estimados de mediana e IQR pelo método de Wan et al.’ © DP estimado a partir da
amplitude do intervalo de confianga. Valores convertidos de centimetros para milimetros em Kumar et al.,” e Dikmetas et al.* Bragos miltiplos
combinados em Dikmetas et al.,* Singh et al.,"” e Sterrett et al.™

g (IC 95%)
Arzpeyma 2019 (38/38) - 1.40 (0.91; 1.90)
Bala 2019% (24/22) 1.55 (0.90; 2.20)
Biswas 2023 (60/30) - 1.78 (1.27; 2.28)
Dikmets 2020 (99/50) 1.51 (1.13; 1.89)
Dubost 2012¢ (26/25) - 1.38 (0.77; 1.98)

Nagpal 2025 (35/35)
Singh 2018 (49/25)
Sterrett 2022 (44/18) 4

Su 2023 (51/40) -

Agrupado (9 estudos): g=1,55 (1,06; 2,04) - 1>=87% -

Excluido Sterrett (8): g=1,77 (1,50; 2,04) - 12=52% -

1.92 (1.36; 2.48)
2.44 (1.82; 3.05)
-0.26 (-0.80; 0.28)

2.30 (1.77; 2.83)

|
N

|

1

2 3 4

Diferenca de médias padronizada (g de Hedges)
<« DBNO maior nos controles | DBNO maior nos hipertensivos —

2 DP obtido de erro-padrao (DP=EPx\n). ® mediana+IQR convertidos por Wan et al. (2014). © mediana+IC95% convertidos por aproximagao.
n apresentados como (hipertensivos/controles). Bragds multiplos combinados conforme Cochrane Handbook.

Figura 2 - Metandlise da diferenca de médias padronizada (g de Hedges) do DBNO entre pacientes com estados hipertensivos agudos
e controles, por modelo de efeitos aleatdrios (DerSimonian). Quadrados: estimativa de cada estudo, com drea proporcional ao peso;
linhas horizontais: IC 95%, losangos: efeito agrupado do modelo principal (nove estudos) e da anélise de sensibilidade com exclus&o
do estudo discordante (oito estudos)
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Tabela 2 - Analises de sensibilidade e de subgrupos do desfecho primario

Modelo principal (todos os combinaveis)
Excluido Sterrett et al.'® (discordante)
Excluido Kumar et al.” (dispersdo ambigua)
Apenas estudos sem conversao de dispersao
Kumar et al.” com o DP por olho relatado
Subgrupo: gestacional

- 0 © O o o0 ©

Subgrupo: ndo gestacional

1,55 (1,06; 2,04) 87,0 0,485
1,77 (1,50; 2,04) 51,8 0,078
1,55 (1,01; 2,10) 88,6 0,541
1,55 (0,82; 2,27) 91,7 0,745
1,82 (1,21; 2,43) 91,0 0,760
1,56 (0,98; 2,15) 88,6 0,630

1,51 (1,13; 1,89) ¢ — —

k: numero de estudos; g: diferenga de médias padronizada (g de Hedges); I> proporgdo da variabilidade atribuivel a heterogeneidade;
12 varidncia entre estudos; IC: Intervalo de confianga; DP: Desvio-padréo. ¢ Estudo tinico;4 estimativa do proprio estudo, sem agrupamento.

O efeito manteve-se estavel e de magnitude grande em todas
as andlises de sensibilidade, incluindo a restricao aos seis estudos
que nao exigiram qualquer conversao de dispersao (g = 1,55; IC
95% 0,82 a 2,27) e a leitura alternativa da dispersdo de Kumar et
al.”(g=1,82;1C95% 1,21 a 2,43). No subgrupo gestacional (oito
estudos) o efeito foi g = 1,56 (IC 95% 0,98 a 2,15); o subgrupo
ndo gestacional contou com um dnico estudo e ndo foi meta-
analisavel, impedindo a comparagao formal entre subgrupos.

Desfecho secundario: proporcao acima do limiar

Cinco estudos relataram contagens observadas de participantes
com DBNO acima do limiar de hipertensao intracraniana
(Figura 3). A chance de DBNO elevado foi maior no grupo
hipertensivo (OR 11,58; IC 95% 1,45 a 92,85; p = 0,021;
12 = 73,7%). Excluido Sterrett et al.,'® a estimativa foi OR 29,54
(IC95% 6,98 a 124,99) com 12 = 0%. Quatro dos cinco estudos
nao registraram qualquer evento no grupo-controle, o que exigiu
correcao de continuidade e resultou em intervalos de confianca
muito amplos; esses resultados devem ser lidos como evidéncia
da direcao do efeito, ndo da sua magnitude precisa.

Nao foram incluidas nesta sintese as contagens derivadas de
sensibilidade e especificidade relatadas em trés estudos'®?2%*
por ndo constituirem contagens observadas: sua utilizacao
equivaleria a introduzir eventos reconstruidos no modelo.

Acuracia diagnostica e padrao de referéncia

Nao foi possivel ajustar um modelo bivariado ou estimar uma
curva ROC -sumaria. Nenhum dos catorze estudos incluidos
comparou o DBNO a medida invasiva da PIC ou a pressao de
abertura liquérica: as curvas ROC disponiveis discriminavam pré-
eclampsia de controles (alvo diagnéstico distinto da hipertensao
intracraniana), com areas sob a curva de 0,82 (Arzpeyma et al.,"
corte 4,55 mm), 0,958 (Su et al.,?* corte 4,10 mm) e 0,907
(Nagpal etal.,? corte 4,65 mm). Por envolverem alvo diagndstico
diverso e limiares muito distintos entre si, esses valores sao
apresentados descritivamente e nao foram agrupados.

Avaliacao de risco de viés

Todos os quatorze estudos observacionais foram avaliados
pela ferramenta ROBINS-I. Nesta ferramenta, a maioria dos
estudos apresenta risco critico ou sério nos dominios iniciais —
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especialmente D1 (confundimento) e D2 (selecao de participantes)
-, 0 que compromete severamente a qualidade geral da
evidéncia. Observa-se que os dominios D3 (classificagio da
intervencao), D4 (desvios da intervencdo) e D5 (dados faltantes)
frequentemente recebem classificagao de baixo ou moderadorisco.

A ferramenta QUADAS-2 foi utilizada em seis estudos de
acuracia diagnéstica, apresentando alto risco de viés, focados
nos dominios D1 (selecdo de pacientes) e D2 (teste indice).
Como resultado, a classificagao geral (overall) da maioria dos
estudos incluidos é apontada como critica ou grave, indicando
um alto risco de viés que limita a confianga nas conclusoes
(Figuras 4A e 4B).

Limiares diagnosticos

Os limiares empregados nos estudos incluidos distribuiram-
se em duas faixas de origem distinta: valores de 4,10 a 4,65
mm, derivados por curva ROC para discriminar pré-eclampsia
de normotensao, e valores de 5,7 a 5,8 mm, importados
de populagbes neurocriticas e aplicados como marcadores
presumidos de hipertensao intracraniana.

Os valores absolutos de DBNO mostraram-se incompativeis
entre os estudos, o que impede a transferéncia de qualquer limiar
Gnico. As médias dos grupos-controle variaram de 3,69 mm* a
5,92 mm?, amplitude de 2,23 mm — superior a prépria diferenca
média entre hipertensos e controles na maioria dos estudos. A
média dos controles de Sterrett et al.’® (5,92 mm) excedeu as
médias dos grupos hipertensos de Su et al.? (4,34 mm), Nagpal
etal.? (5,06 mm) e Arzpeyma et al." (5,37 mm), de modo que
participantes classificados como normais em um estudo seriam
classificados como alterados em outro (Material Suplementar S2).

A aplicagdo cruzada dos limiares confirmou essa
incompatibilidade. O corte de 4,10 mm, étimo em Su et al.,??
produziria especificidade de 84% naquele estudo e de apenas
2% em Sterrett et al.’® inversamente, o corte de 5,80 mm
produziria sensibilidade nula em Su 2023* e de 22% em Biswas
et al.® O limiar de 5,80 mm aplicado aos grupos-controle, em
contagens observadas, ndo foi atingido por nenhum participante
em quatro estudos (0/30 em Biswas et al.,® 0/25 em Dubost
et al.> 0/30 em Simenc et al.'"®e 0/25 em Singh et al.,'” neste
com corte de 5,7 mm), mas foi atingido por 8 de 18 controles
(44%) em Sterrett et al.’
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Biswas 2023 (14/60 vs 0/30) -

Dubost 2012 (5/26 vs 0/25) -

Simenc 2018 (13/30 vs 0/30) -

Singh 2018 (27/49 vs 0/25) -

Sterrett 2022 (18/44 vs 8/18)

Agrupado: OR=11,6 (1,5; 92,9) - >=74%

10°

Razdo de changes (escala logaritmica) - DBNO acima do limiar de hipertens@o intracraniana

Quatro dos cinco estudos apresentam zero eventos no grupo-controle; aplicou-se corregdo de continuidade de 0,5 (Sterne, cap. 32).
Os intervalos de confianga sédo, por isso, muito amplos: o achado indica diregéo do efeito, ndo magnitude precisa.

10 10? 10°

Figura 3 - Proporgéo de participantes com DBNO acima do limiar de hipertens&o intracraniana, em razdo de chances (escala logaritmica),
restrita aos estudos com contagens observadas; aplicou-se correg¢do de continuidade de 0,5 nas tabelas com zero eventos.

Os limiares que maximizariam o indice de Youden em cada
estudo variaram de 4,14 mm a 7,79 mm — amplitude de 3,64
mm (Tabela 3), sem qualquer valor central que se aproximasse
do desempenho 6timo em mais de um punhado de estudos.
Por esse motivo, nenhum ponto de corte agrupado foi estimado.

Como estimativa da capacidade discriminativa global
independente de limiar, a identidade AUC = ®(g/V'2) aplicada a
diferenca de médias padronizada agrupada corresponde a uma
drea sob a curva de 0,863 (IC 95% 0,773 a 0,925), ou 0,895
quando excluido o estudo discordante (Figura 5). Reitere-se que
essa estimativa refere-se a distingdo entre estado hipertensivo
agudo e controle normotenso, e ndo a deteccao de PIC elevada.

A exploracao da heterogeneidade por meta-regressao nao se
mostrou informativa: os modelos foram dominados por um Gnico
estudo influente e as associagdes aparentes desapareceram a sua
exclusdo, além de sofrerem acoplamento matematico quando
a covariavel era a média do grupo-controle, de modo que os
resultados sao apresentados apenas como diagnéstico de nao-
interpretabilidade com o ndimero de estudos disponivel (Material
Suplementar S3).

Sintese narrativa dos estudos nao combinaveis

Os quatro estudos de delineamento pareado convergem ao
mostrar redugao do DBNO ap6s a intervengao ou o parto. Em
Rani etal.?> (n = 47), o DBNO caiu de 5,56 + 0,30 mm no basal
para4,79 = 0,13 mm quatro horas apds o sulfato de magnésio (p
=0,01), mantendo-se em 4,76 = 0,11 mm em 24 horas. Em Assu
etal.* (n = 30), a redugao foi mais gradual, de 6,02 + 0,77 mm
para 5,64 + 0,81 mm em 24 horas pés-parto. Em Mowafy et al.”’
(n = 54), 0 DBNO reduziu-se de 5,84 + 0,82 mm antes do parto
para 5,24 = 0,73 mm 24 horas depois, com correlagao forte entre
0 DBNO e o escore de cometas pulmonares (r2 = 0,96 antes do
parto). Em Simencetal.,'® 13 de 30 pacientes com pré-eclampsia
grave (43%) apresentaram DBNO acima de 5,8 mm antes do
parto, contra nenhum dos 30 controles, com normalizagdo em

quatro dias na maioria. Esse padrao de reversibilidade é coerente
com a hipétese de que o DBNO reflete um fenémeno dindamico
de elevagao da PIC, mas nenhum desses estudos permite estimar
a diferenga em relagao a controles normotensos independentes.

Viés de publicacao

Com nove estudos no desfecho primario, abaixo do limiar de
dez recomendado, os métodos de avaliacio de assimetria tém
baixo poder. O teste de Egger ndo indicou assimetria (intercepto
1,33; EP 6,19; p = 0,836), resultado que, dado o niimero de
estudos, nao deve ser interpretado como evidéncia de auséncia
de viés. O grafico em funil é disponibilizado apenas para
transparéncia (Material Suplementar S1).

Discussao

Esta revisdo sistematica reuniu a evidéncia disponivel sobre
a ultrassonografia do DBNO nos estados hipertensivos agudos
e mostrou que o DBNO foi, em média, maior nos pacientes
hipertensos do que em controles, com magnitude grande: a
diferenga de médias padronizada agrupada foi g = 1,55 (IC 95%
1,06 a 2,04) e, excluido o dnico estudo discordante, g = 1,77 (IC
95% 1,50 a 2,04), com redugdo expressiva da heterogeneidade.
O achado mostrou-se robusto: nenhuma analise de sensibilidade
— inclusive a restricio aos estudos que nao exigiram conversao
de dispersao — deslocou o efeito abaixo de g = 1,5, e a andlise
de influéncia ndo identificou dependéncia de qualquer estudo
isolado além de Sterrett et al."® O desempenho diagnéstico frente
a um padrdo de referéncia objetivo de PIC, contudo, ndo pode
ser estabelecido.

Diferentemente do que se poderia supor a partir da literatura
em populagdes neurocriticas, nenhum dos estudos identificados
no cendrio hipertensivo comparou o DBNO a medida invasiva
da PIC. Trata-se, a nosso ver, do achado mais consequente
desta revisao: o corpo de evidéncias atual demonstra de forma
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D2: Viés devido a selegao dos participantes. . Grave

D3: Viés na classificagdo das intervengdes.

D4: Viés devido a desvios das intervengdes pretendidas. = Moderado
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Figura 4 - Avaliacdo do risco de viés dos estudos incluidos (ROBINS-I para os estudos observacionais comparativos e QUADAS-2
para os estudos com dados de acuracia).
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Tabela 3 - Limiares que maximizaram o indice de Youden em cada estudo (projegao modelada)

Su et al.? 4,14 86,3 90,4 0,77
Biswas et al.® 4,43 81,0 82,4 0,63
Nagpal et al.? 4,65 81,3 86,0 0,67
Dikmetas et al.* 4,86 73,6 87,5 0,61
Arzpeyma et al.™ 4,90 68,8 87,8 0,57
Dubost et al.® 4,95 5 76,2 0,52
Singh et al."” 5,21 90,1 86,8 0,77
Kumar et al.” 5,37 85,4 73,2 0,59
Sterrett et al.’® 7,79 1,6 98,7 0,00

Valores estimados a partir das médias e desvios-padrdo de cada grupo sob aproximagdo normal; ndo constituem contagens
observadas nem limiares relatados pelos autores originais. O alvo diagndstico é a distingdo entre estado hipertensivo agudo e
controle, e ndo a hipertensdo intracraniana. Em Sterrett 2022, a auséncia de separagdo entre os grupos torna o indice de Youden
nulo e o limiar indeterminado na pratica.

Curva ROC-sumaria implicita do DBNO
(estado hipertensivo agudo vs. controle

Sensibilidade

7 == Modelo principal (9 estudos): AUC = 0.864
s = Sem Sterret (8 estudos): AUC = 0.895
1C95% (AUC = 0.774-0.926)
0.0 @ Estudos (ponto de Youden)
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1 - especificidade

Curva derivada da diferenga de médias padronizada agrupada sob os pressupostos de normalidade e homocedasticidade [AUC
= ®(gA2)]; Nao é uma ROC ern_pirica ajustada a pares sensibilidade-especificada. O alvo é a distingao entre estad hipertensico e
controle, e NAO a hipertensdo intracaraniana. Pontos: corte de Youden estimado por estudo

Figura 5 - Curva ROC-sumadria implicita do DBNO para a distingdo entre estado hipertensivo agudo e controle, derivada da diferenga
de médias padronizada agrupada sob 0s pressupostos de normalidade e homocedasticidade [AUC = ®(g/N2)]. Linha vermelha: modelo
principal (nove estudos; AUC 0,864); linha laranja: sensibilidade sem o estudo discordante (AUC 0,895); banda: intervalo de confianga
de 95%, pontos: ponto de operagdo de cada estudo no corte de Youden estimado. A curva ndo é ROC empirica ajustada a pares de
sensibilidade-especificidade; o alvo é a distingdo hipertenso-controle, ndo a hipertenséo intracraniana.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260097

10



11

Ramos & Tavares
DBNO por ultrassom em estados hipertensivos agudos

Artigo Original

consistente que o DBNO difere entre hipertensos e normotensos,
mas nao estabelece que essa diferenca traduza hipertensao
intracraniana medida objetivamente. A distingao é importante
porque os limiares hoje empregados na pratica — sobretudo o
de 5,8 mm — derivam de populagdes neurocriticas e ndo foram
validados no cendrio hipertensivo.

Do ponto de vista da imagem cardiovascular, o DBNO
amplia o arsenal ultrassonografico a beira-leito para além do
coragao e dos grandes vasos, oferecendo uma janela nao
invasiva para a repercussao intracraniana da crise hipertensiva.
Esse posicionamento é especialmente relevante nas sindromes
hipertensivas da gravidez, cuja associagao com risco cardiovascular
futuro reforca a pertinéncia do tema para o cardiologista e o
imaginologista.

O estudo discordante merece consideragao especifica. Em
Sterrett et al.,'® os controles apresentaram DBNO médio superior
ao das pacientes com pré-eclampsia, e os valores absolutos de
todos os grupos (5,5 a 5,9 mm) foram substancialmente mais altos
do que os dos demais estudos, nos quais os controles situaram-
se entre 3,7 e 4,7 mm. Esse deslocamento sistematico sugere
diferenca de técnica de aquisicdo ou de definicdo do ponto de
medida, mais do que auséncia real de efeito, e ilustra por que a
padronizacado metodoldgica é condicao para a comparabilidade
entre estudos.'® As diferencas técnicas descritas na literatura
— medida interna ou externa da dura-mater, eixo escolhido,
assimetria interocular e razao entre o DBNO e o diametro do
globo — influenciam os valores absolutos e os limiares e ajudam
a interpretar a heterogeneidade observada.

A questdo do ponto de corte merece tratamento separado,
porque a pergunta clinica encobre duas questoes distintas, com
respostas opostas. Um limiar destinado a detectar hipertensao
intracraniana €, neste conjunto de evidéncias, estruturalmente
inderivavel: um ponto de corte s6 existe em relagdo a um alvo
aferido, e nenhum estudo aferiu a PIC. J4 um limiar destinado
a separar hipertensos de normotensos é derivavel — foi o que
fizeram trés dos estudos incluidos —, mas tem utilidade clinica
limitada, uma vez que a condigdo hipertensiva ja é conhecida
pela medida da pressao arterial no momento do exame.

Ainda que se aceitasse esse alvo mais modesto, os dados nao
sustentam um limiar Gnico. A amplitude de 2,23 mm entre as
médias dos grupos-controle e a variagao de 4,14 a 7,79 mm
entre os limiares 6timos por estudo indicam que o mesmo valor
numérico de DBNO carrega significados diferentes conforme o
estudo. A explicacdo mais plausivel é técnica: a medida referida
aborda interna ou externa da dura-maéter, o eixo de aquisicdo e o
plano empregado produzem, na literatura, diferengas sistematicas
da ordem de 0,5 a 1 mm— magnitude comparavel a do préprio
efeito que se pretende detectar. Agrupar limiares obtidos sob
técnicas nao padronizadas e contra alvos diagnésticos distintos
equivaleria a combinar quantidades que se sabe serem diferentes
entre si, pratica contra a qual a literatura metodolégica de meta-
andlise adverte expressamente.

Disso decorre uma implicagdo pratica direta: o limiar de
5,8 mm, hoje o mais utilizado nos estudos obstétricos, foi
transposto de populagdes neurocriticas sem validagao no cenario
hipertensivo, e seu desempenho aqui variou de perfeito a indtil
conforme o estudo — de nenhum controle atingindo o valor em
quatro estudos a 44% dos controles atingindo-o em outro.
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Enquanto nao houver padronizagio técnica e validagao contra
um padrdo de referéncia objetivo, limiares devem ser derivados e
reportados por técnica e por populagao, e nao transferidos entre
contextos. A obtengao de um limiar agrupado defensavel exigiria
dados individuais dos participantes ou modelos de mdaltiplos
limiares, abordagens que os dados agregados disponiveis nao
permitem.

Padrao de referéncia: por que a fundoscopia nao é o
comparador adequado

Nenhum dos catorze estudos realizou fundoscopia ou
documentou papiledema, o que impede qualquer comparagao
direta entre as duas técnicas. Essa auséncia, contudo, nao constitui
a principal lacuna do conjunto de evidéncias. Como o papiledema
é ele proprio um sinal indireto de hipertensdo intracraniana,
a fundoscopia nao se qualifica como padrao de referéncia:
estimativas de sensibilidade e especificidade exigem que cada
individuo seja classificado por um padrao considerado definitivo,
e a validagdo de um teste contra um referencial imperfeito o
penaliza justamente nas situagdes em que ele seria mais precoce
ou mais sensivel do que esse referencial.

Segue-se que a concorddncia com a fundoscopia nao é o
critério apropriado para julgar o DBNO, e que o padrao de
referéncia pertinente permanece sendo a PIC aferida — que,
como ja assinalado, nenhum dos estudos incluidos mediu. Um
dado indireto do préprio conjunto ilustra a questao. Simenc et
al."® mediram, nos mesmos 30 pacientes com pré-eclampsia
grave e na mesma sessdo de exame, dois marcadores
ultrassonogréficos: a altura do disco 6ptico, que reflete o
edema de papila, e o DBNO."™ A altura do disco esteve
alterada em 23 participantes (76,7%; IC 95% 59,1 a 88,2), ao
passo que o DBNO ultrapassou 5,8 mmem 13 (43,3%; IC 95%
27,42 60,8), sem nenhum caso positivo entre os 30 controles
em qualquer dos marcadores. A diferenca de 33 pontos
percentuais entre marcadores obtidos no mesmo momento e
nos mesmos individuos é compativel com a hipétese de que
o limiar de 5,8 mm, importado de populagdes neurocriticas,
seja insensivel neste cendrio — interpretagao convergente com
a andlise de limiares apresentada nos resultados.

Essa observacdo deve ser lida com parcimonia. Trata-se de
um Unico estudo, com trinta participantes; as proporgbes sao
pareadas, mas o artigo ndo publica a tabela cruzada, de modo
que um teste formal para dados pareados ndo é calculavel e
apenas as distribuigbes marginais podem ser comparadas; ambos
os marcadores sdo ultrassonogréficos, e a altura do disco éptico
medida por ultrassom ndo equivale ao papiledema identificado a
fundoscopia; e o limiar de T mm para a altura do disco tampouco
foi validado contra medida objetiva de PIC. O achado, portanto,
levanta uma hipétese sobre a adequagao do limiar de DBNO, mas
nao permite concluir que o DBNO seja superior, equivalente ou
inferior a fundoscopia — comparagao que os dados disponiveis
simplesmente nao autorizam.

A convergéncia dos estudos de delineamento pareado
acrescenta um argumento independente. O DBNO reduziu-
se ap6s o sulfato de magnésio e apés o parto em quatro
estudos distintos, com magnitudes coerentes entre si. Essa
reversibilidade temporal, ainda que ndo combinavel com o
desfecho primario, é dificil de explicar por viés de selecao e
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favorece a interpretacao de que o DBNO acompanha um
fendmeno fisiopatolégico dinamico.

Limitacoes

Este trabalho tem limitagdes relevantes. A primeira é a auséncia
completa de comparagao com padrdo de referéncia objetivo
de PIC entre os estudos incluidos, o que restringe a inferéncia
a diferenga de médias e impede qualquer afirmagao sobre
acurécia diagndstica propriamente dita. A segunda decorre da
forma como os dados primarios foram relatados: trés estudos
exigiram conversao de dispersao — dois a partir de medianas e
um a partir de erro-padrdo — e, neste Gltimo, a tabela principal
do artigo mostrou-se internamente inconsistente com outra tabela
do mesmo estudo, ambiguidade que s6 pode ser tratada por
andlise de sensibilidade. Embora essas conversoes sigam métodos
consagrados e o efeito tenha permanecido estavel quando os
estudos convertidos foram excluidos, elas introduzem incerteza
e dependem de pressupostos de simetria.

Aterceira é a heterogeneidade elevada, apenas parcialmente
explicada pelo estudo discordante e pela variabilidade dos grupos-
controle. A quarta é a impossibilidade de derivar ou validar um
limiar diagndstico, tanto pela auséncia de padrao de referéncia
quanto pela variabilidade dos valores absolutos entre estudos, o
que restringe a aplicabilidade imediata do método a beira-leito.
A quinta é a predominancia de estudos de pré-eclampsia, com
um Gnico estudo em hipertensos nao gestantes, o que impediu
a comparagao formal entre subgrupos e limita a generalizacao
para outras etiologias hipertensivas. Somam-se o risco de viés
dos estudos-fonte, o pequeno tamanho amostral da maioria dos
estudos e a impossibilidade de avaliar formalmente o viés de
publicagdo com menos de dez estudos.

Reforga-se, portanto, a recomendacdo de que estudos
futuros relatem a média e o desvio-padrao do DBNO por grupo
— distinguindo-os claramente do erro-padrao —, de modo a
permitir combinagao direta e reprodutivel.

Implicacoes

Para a pratica, os achados sustentam que o DBNO é um
marcador aferivel a beira-leito, reprodutivel e sensivel a variacao
clinica, cujo comportamento é coerente com a fisiopatologia da
repercussao intracraniana nos estados hipertensivos agudos. Nao
sustentam, porém, sua adogao como substituto da fundoscopia
nem como teste diagndstico de hipertensao intracraniana: falta o
padrao de referéncia que permitiria quantificar seu desempenho,
e ndo ha limiar transferivel entre populagdes e técnicas. Enquanto
essas duas lacunas persistirem, o método pode informar a
decisao clinica em conjunto com a avaliagao neurolégica e a
neuroimagem, mas ndo as substituir.

Para a pesquisa, os achados permitem especificar com
precisdo o estudo que falta. Trata-se de um delineamento em
que os mesmos participantes sejam submetidos a medida do
DBNO e a um padrao de referéncia objetivo de PIC — medida
invasiva ou pressao de abertura na pungao lombar, conduzido
preferencialmente em populagao de emergéncia hipertensiva ndao
obstétrica, hoje representada por um tnico estudo entre os nove
combindveis. A fundoscopia pode ser incorporada a esse desenho
como comparador de interesse clinico, mas ndo como padrao
de referéncia, pelas razoes discutidas. A padronizagdo prévia da

técnica de aquisicdo —definicao da borda de medida, eixo e plano
— e a disponibilizacao de dados individuais dos participantes sao
condigoes para que limiares especificos por populagao possam,
enfim, ser estimados e validados.

Conclusao

Nos estados hipertensivos agudos, o DBNO medido por
ultrassonografia transorbital foi consistentemente maior do que
em controles, com efeito de magnitude grande (g = 1,55; IC
95% 1,06 a 2,04) e robusto as analises de sensibilidade, apoiando
seu potencial como marcador ndo invasivo de repercussao
intracraniana a beira-leito quando a fundoscopia é impraticavel.
Contudo, a heterogeneidade foi elevada, um estudo apresentou
resultado discordante, parte dos dados dependeu de conversoes
de dispersao nenhum estudo comparou o método a um padrao
de referéncia objetivo de PIC e os dados ndo sustentam a
adogao de um ponto de corte Gnico, dada a incompatibilidade
dos valores absolutos entre estudos. Esses achados devem
ser interpretados com cautela e reforgam a necessidade de
padronizagdo da técnica e do limiar, de relato de média e
desvio-padrao por grupo e de estudos que pareiem o DBNO a
referéncias objetivas no cendrio hipertensivo.
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Detecc¢do de Repercussdo Intracraniana: Uma Meta-Analise

Os efeitos da pressao arterial elevada vao além das
artérias sistémicas

Uma emergéncia hipertensiva é definida pela presenca
de lesdao aguda de érgao-alvo, e ndo apenas por uma
medida elevada da pressao arterial. No cérebro, entretanto,
a identificacao desse comprometimento a beira do leito
continua sendo um desafio. Cefaleia, nduseas, disttrbios
visuais, convulsoes e alteragdo do nivel de consciéncia sao
manifestagdes clinicamente importantes, mas inespecificas.
Embora a fundoscopia tradicionalmente desempenhe um
papel importante na avaliagao clinica, sua confiabilidade
depende de treinamento adequado, condigdes técnicas
apropriadas e cooperagao do paciente. Além disso, o
papiledema pode estar ausente durante as primeiras horas
de elevagao da pressao intracraniana (PIC)." Dentro dessa
janela diagnéstica, a mensuragdo ultrassonografica do
diametro da bainha do nervo 6ptico (DBNO) representa uma
opgao atraente: é rapida, portatil e reprodutivel e se baseia
na continuidade anatdmica entre o espago subaracnéideo
intracraniano e o compartimento peri-6ptico.??

O artigo que acompanha este minieditorial apresenta a
sintese mais direcionada realizada até o momento sobre os
achados relativos ao DBNO em estados hipertensivos agudos.
Seus resultados sao consistentes com os de estudos anteriores
que envolveram hipertensdo aguda, pré-eclampsia grave e
eclampsia.*® A revisao incluiu 14 estudos, com um total de
995 participantes, predominantemente pacientes com pré-
eclampsia ou eclampsia, além de um grupo consideravelmente
menor de pacientes hipertensos ndo gestantes. Nos nove estudos
com dados continuos adequados para o agrupamento, que
incluiram 426 pacientes hipertensos e 283 controles, o DBNO
foi significativamente maior no grupo hipertenso, com uma
grande diferenga de médias padronizada (g de Hedges: 1,55;
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intervalo de confianca de 95% [IC 95%]: 1,06-2,04; p < 0,001).
Esse ndo é um achado trivial: ele sugere que a associagao entre
hipertensao aguda e distensao da bainha do nervo éptico é
suficientemente consistente para nao poder ser prontamente
descartada como um artefato isolado.

Um efeito robusto nao estabelece um diagnéstico validado

A grande magnitude do efeito, entretanto, coexistiu com
heterogeneidade substancial (1> = 87%). Oito dos nove
estudos relataram efeitos de grande magnitude e com diregao
consistente, enquanto um apresentou resultado discordante,
com valores do DBNO numericamente maiores entre os
controles. A exclusdo desse estudo aumentou a estimativa
agrupada do efeito para 1,77 (IC 95%: 1,50-2,04) e reduziu o
1> para 51,8%, sugerindo que grande parte da inconsisténcia era
atribuivel a um Gnico estudo. Ainda assim, a heterogeneidade
remanescente nao deve ser ignorada: as populagoes estudadas,
os grupos de controle, as técnicas de aquisigao, os limites de
mensuragao, os planos de insonacao e os equipamentos de
ultrassonografia variaram entre os estudos.

Os achados dicotobmicos apontaram na mesma diregao,
mas justificam cautela semelhante. Nos cinco estudos que
relataram as contagens de eventos observados, os pacientes
hipertensos apresentaram maior chance de ter um DBNO
superior ao ponto de corte adotado em cada estudo (odds
ratio [OR]: 11,58; IC 95%: 1,45-92,85; 1> = 73,7%). Em
razao do intervalo de confianga extremamente amplo, da
ocorréncia frequente de células sem eventos e da utilizagao
de uma correcao de continuidade, essa estimativa é mais
informativa quanto a diregao da associagao do que quanto a
sua magnitude exata. Apés a exclusao do estudo discordante, a
OR aumentou para 29,54 e a heterogeneidade foi reduzida a
zero. Essa aparente melhora da precisdo, contudo, ndo supera
as limitagoes dos estudos subjacentes.

A principal lacuna nas evidéncias é ainda mais fundamental:
nenhum dos 14 estudos comparou 0 DBNO com medidas
invasivas da PIC ou com a pressao de abertura do liquido
cefalorraquidiano. Portanto, a metanalise demonstra que, em
média, pacientes com hipertensao aguda apresentam DBNO
maior do que os controles. Ela ndo demonstra que todos
esses pacientes tenham hipertensao intracraniana, tampouco
estabelece a acuracia diagnéstica do DBNO para a detecgao
dessa condigdo. As curvas receiver operating characteristic
relatadas nos estudos individuais avaliaram a capacidade do
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DBNO de diferenciar a pré-eclampsia da normotensao —
distingao que ja pode ser identificada por meio das medidas
da pressao arterial e do contexto obstétrico —, e nao sua
capacidade de detectar o aumento da PIC. Confundir esses
alvos diagnésticos transformaria uma associagdo fenotipica
em uma alegacao injustificada de equivaléncia fisiopatolégica.

Essas limitagoes nao invalidam o desempenho diagnéstico
da mensuragao do DBNO em outras populagbes. Em
pacientes neurocriticos sem lesao cerebral traumatica, uma
revisao sistematica de 18 estudos com 1.484 participantes
relatou sensibilidade agrupada de 92%, especificidade de
90% e area sob a curva de 0,925 para a detecgao de PIC
elevada.” Esses achados oferecem respaldo ao uso do DBNO
como ferramenta de triagem e reforcam sua plausibilidade
biolégica. Entretanto, eles ndo podem ser automaticamente
extrapolados para estados hipertensivos agudos, que diferem
quanto as etiologias subjacentes, as técnicas de mensuragao
e aos padrdes de referéncia.

Autorregulacao e Monro-Kellie 4.0: o mecanismo importa

A autorregulacao cerebral fornece o principal elo
mecanistico entre a pressao arterial média (PAM), o DBNO
e a PIC. Quando a autorregulagao esta preservada, o
aumento da PAM desencadeia vasoconstricao arteriolar,
limitando, assim, a transmissdao da pressao sistémica para
a microvasculatura cerebral. Quando o limite superior da
autorregulacdo é excedido ou a reatividade cerebrovascular
estd comprometida, a pressao é transmitida de modo mais
passivo, favorecendo a hiperperfusao, o aumento do volume
sanguineo cerebral e o edema vasogénico.®’

O modelo Monro-Kellie 4.0 postula ainda que essa
resposta é regulada pela complacéncia intracraniana e pela
reserva compensatéria, ambas variaveis dinamicamente entre
as diferentes regides intracranianas. As interagdes entre os
compartimentos sanguineo, liquérico e intersticial, agravadas
por congestao venosa ou lesoes focais, podem criar gradientes
de pressdo e esgotar a reserva compensatéria regional antes
que uma deterioracdo global manifesta se torne evidente.’

Nesse contexto, o DBNO deve ser considerado um
marcador da pressio no compartimento peri-6ptico, e
nao uma medida isolada da dinamica intracraniana global.
Quando mensurado bilateralmente, aproximadamente 3 mm
atras do globo ocular, por meio de técnica padronizada,’>’ o
DBNO pode refletir alteragoes rapidas da pressao, embora as
mensuracoes continuem suscetiveis a variagbes anatomicas
individuais e a fatores técnicos. Essa sensibilidade constitui,
ao mesmo tempo, sua principal vantagem e uma importante
fonte de incerteza interpretativa.

Um Unico ponto de corte pode proporcionar falsa seguranca

O artigo que acompanha este minieditorial mostra
que as evidéncias disponiveis nao respaldam o uso de
um ponto de corte universal para o DBNO. Os pontos de
corte relatados variaram amplamente entre os estudos e
foram estabelecidos para diferentes condigdes clinicas. O
limiar de 5,8 mm, frequentemente citado em pesquisas
obstétricas, foi extrapolado de populagdes neurocriticas e
nao foi especificamente validado nesse contexto clinico.

Mesmo diferencas metodoldgicas aparentemente pequenas
— incluindo a escolha da borda dural interna ou externa, o
eixo de mensuracao e o plano de imagem — podem alterar
os valores do DBNO em aproximadamente 0,5-1,0 mm.
Essa variacdo é clinicamente relevante quando os limiares
propostos se encontram no estreito intervalo de 5-6 mm.

Além disso, as evidéncias disponiveis provém
predominantemente de pacientes com distdrbios hipertensivos
da gestagdo. Apenas um dos nove estudos incluidos na metanalise
de dados continuos avaliou pacientes hipertensos nao gestantes.
Embora esse estudo também tenha relatado um efeito de grande
magnitude, seus achados isolados sao insuficientes para justificar
a extrapolacao para emergéncias hipertensivas ndo obstétricas.
Estudos que utilizaram mensuragbes pareadas identificaram
redugoes do DBNO apds a administragao de sulfato de magnésio
ou o parto, sugerindo que o DBNO reflete um processo dinamico
e potencialmente reversivel. Contudo, na auséncia de um padrao
de referéncia concomitante, essas alteragbes nao podem ser
atribuidas exclusivamente a mudancas na PIC.

Posicionamento: contexto, tendéncias e concordancia
multimodal

As evidéncias disponiveis sugerem que o aumento
do DBNO em estados hipertensivos agudos deve ser
considerado um marcador de possivel envolvimento
intracraniano — modulado pela autorregulacao cerebral e
pela reserva compensatéria—, e ndo um diagnéstico isolado
de hipertensdo intracraniana. Isoladamente, um DBNO
aumentado nao deve levar a redugdo agressiva da pressao
arterial nem ao inicio de tratamento direcionado a PIC. Por
outro lado, um DBNO normal nao exclui doencga cerebral
grave, lesdo intracraniana focal ou hipertensdo intracraniana
em evolugao. Uma redugao excessivamente rapida da
PAM, sobretudo em pacientes com hipertensao cronica e
deslocamento da curva de autorregulagdo para a direita,
pode converter uma suspeita de hiperperfusao cerebral em
hipoperfusao cerebral iatrogénica.

Portanto, propomos uma abordagem interpretativa em
quatro niveis. Primeiro, deve-se estabelecer a sindrome clinica
e confirmar a presenga de lesdo aguda de 6rgao-alvo. Segundo,
deve-se interpretar a PAM considerando a pressao arterial
habitual do paciente, a velocidade de elevacao da pressao
arterial e o provavel deslocamento da curva de autorregulagao
para a direita associado a hipertensao cronica. Terceiro, 0s
achados do DBNO devem ser integrados ao exame neurolégico,
a fundoscopia, quando viavel, e a tomografia computadorizada
ou ressonancia magnética. Quarto, sempre que possivel,
deve-se obter precocemente uma mensuragao basal do
DBNO e priorizar avaliagoes seriadas realizadas por meio
de técnica padronizada, idealmente pelo mesmo operador.
Na auséncia de um ponto de corte universal validado, as
alteragoes intraindividuais — interpretadas em conjunto com a
evolucao clinica, outras modalidades de neuromonitoramento e
alteragbes controladas da PAM — podem ser mais informativas
do que uma Unica mensuracao e podem ajudar a identificar
melhora ou deterioragao ao longo do tempo.

O consenso B-ICONIC foi desenvolvido para pacientes
com lesdo cerebral traumatica, populagao na qual se concentra
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o conjunto de evidéncias que o fundamenta. Portanto, sua
extrapolagdo para outras populagoes, incluindo pacientes
com estados hipertensivos agudos, baseia-se em evidéncias de
baixa certeza e ndo deve ser apresentada como um protocolo
validado." Ainda assim, o principio fisiol6gico subjacente da
concordancia multimodal permanece relevante: quando a
monitorizagao invasiva da PIC ndo esta disponivel, nenhuma
modalidade ndo invasiva deve ser interpretada isoladamente. A
concordancia de achados entre pelo menos duas modalidades,
como mensuragao do DBNO, Doppler transcraniano ou
ultrassonografia duplex, pupilometria automatizada e andlise ndo
invasiva da forma de onda da PIC, quando integrada aos achados
clinicos e de neuroimagem, pode constituir uma abordagem
prudente para a triangulacao diagndstica nesses pacientes.

Consequentemente, um DBNO aumentado deve motivar a
busca por evidéncias corroborativas adicionais, em vez de ser
considerado um desfecho diagnéstico. Sua relevancia clinica
aumenta quando hd concordancia com achados anormais
no Doppler transcraniano, alteragdes na pupilometria,
comprometimento da morfologia nao invasiva da forma de
onda da PIC, deterioragdo neurolégica ou anormalidades
radioldgicas. Quando os achados forem discordantes, deve-se
revisar a técnica de aquisigao, repetir a mensuragao, considerar
a possibilidade de compartimentalizacao intracraniana
e ampliar a investigagdo diagndstica. Simenc et al.,
por exemplo, identificaram discrepancias entre marcadores

ultrassonograficos oculares em pacientes com pré-eclampsia
grave, ressaltando que marcadores indiretos podem responder
de maneiras diferentes ao mesmo processo fisiopatolégico e
nao devem ser considerados intercambidveis.®

O préximo passo nesse campo nao deve consistir apenas
na identificacao de outro ponto de corte. Estudos prospectivos
devem avaliar simultaneamente a PAM, o DBNO, a PIC invasiva
— quando a monitorizagao estiver clinicamente indicada
— ou a pressao de abertura do liquido cefalorraquidiano,
quando disponivel, além da PaCO,, da posicdo do
paciente, dos achados de neuroimagem e dos marcadores
de autorregulagao cerebral. Também devem padronizar o
equipamento de ultrassonografia, o plano de aquisicao e os
limites de mensuracao, bem como avaliar a pré-eclampsia/
eclampsia, a encefalopatia hipertensiva, a sindrome de
encefalopatia posterior reversivel, a hemorragia intracraniana
e a hipertensao aguda nao obstétrica como entidades clinicas
distintas. Dados individuais dos participantes e mensuragoes
seriadas serao necessarios para estabelecer limiares especificos
para cada técnica e populacdo e determinar se o DBNO
fornece informagbes progndsticas incrementais ou orienta o
tratamento de maneira clinicamente relevante.

O artigo que acompanha este minieditorial fortalece
as evidéncias de uma associagao entre hipertensao aguda
e aumento do DBNO, ao mesmo tempo que delimita
claramente as fronteiras do conhecimento atual. A Figura 1

AUTORREGULAGAQ

L% o S

Figura 1 - Modelo fisiolégico proposto da relagédo entre PAM, autorregulagdo cerebral e DBNO. No painel superior, a autorregulagdo
preservada induz vasoconstrigdo arteriolar, limitando a transmisséo do aumento da presséo sistémica para a circulagdo intracraniana
e evitando um aumento clinicamente relevante do DBNO. No painel central, o comprometimento da autorregulacdo permite
vasodilatacdo passiva e aumento do volume sanguineo cerebral, podendo resultar em aumento do DBNO. No painel inferior, a
faléncia mais grave da autorregulagdo esta associada a hiperemia cerebral, maior envolvimento intracraniano e distensdo mais
acentuada da bainha do nervo dptico. Esta figura apresenta um modelo conceitual e ndo deve ser interpretada como um teste
diagndstico isolado. DBNO: didmetro da bainha do nervo dptico; PAM: presséo arterial média.
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apresenta a relagdo proposta entre a PAM, a integridade da
autorregulacdo e a resposta do compartimento peri-6ptico.
A mensuragao é valiosa; a interpretacao é indispensével.
A utilidade clinica do DBNO nao reside em trata-lo como
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Avaliacao do Strain do Atrio Esquerdo na Amiloidose Hereditaria:
Uma Revisao Sistematica

Left Atrial Strain Assessment in Hereditary Amyloidosis: A Systematic Review
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Resumo

Fundamento: A amiloidose hereditaria por transtirretina (ATTRv) é uma doenca genética causada pela deposicao extracelular
de fibrilas amiloides derivadas da transtirretina plasmatica nos tecidos, apds a perda de sua estrutura tetramérica, afetando
0 coracao e o sistema nervoso.

Obijetivo: O presente estudo visou avaliar a funcao do atrio esquerdo na ATTRv e discutir sua relevancia como ferramenta
para a detecgao precoce do acometimento cardiaco, bem como seu valor prognéstico.

Métodos: Trata-se de uma revisao sistematica da literatura realizada de acordo com as diretrizes PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) e registrada no PROSPERO (CRD42051116316). As seguintes bases de
dados foram pesquisadas: Embase, PubMed, Scopus e LILACS, incluindo estudos publicados entre janeiro de 2010 e agosto
de 2025. Os termos MeSH utilizados incluiram “cardiac amyloidosis” (amiloidose cardiaca), “transthyretin amyloidosis”
(amiloidose por transtirretina), “ATTR,” “echocardiography” (ecocardiografia), “strain” e “left atrium” (atrio esquerdo).

Resultados: Foram incluidos 9 estudos, totalizando 1.290 pacientes com amiloidose. A avaliagao da funcao do atrio esquerdo
demonstrou uma reducao progressiva no strain do atrio esquerdo, particularmente no strain de reservatério, medido pelo
strain longitudinal atrial de pico (PALS), ao longo do espectro clinico da ATTRv, da seguinte forma: portadores assintomaticos
(PALS 23%—-30%), fenétipo neuropatico (PALS 20%—25%) e cardiomiopatia amiloide (PALS 8%—15%).

Conclusao: A presente revisao sistematica demonstra que a disfuncao do strain do atrio esquerdo é um achado
consistente em pacientes com ATTRy, incluindo portadores e individuos com polineuropatia isolada. A reducao do
PALS e o aumento da rigidez atrial surgem como parametros promissores para a deteccao precoce do acometimento
cardiaco, com potencial valor prognéstico. Esses achados devem ser interpretados com cautela devido ao desenho
observacional dos estudos incluidos. Sao necessarios estudos adicionais com amostras maiores.

Palavras-chave: Amiloidose; Funcio do Atrio Esquerdo; Neuropatias Amiloides Familiares.

Abstract

Background: Hereditary transthyretin amyloidosis (ATTRv) is a genetic disorder caused by extracellular deposition of amyloid fibrils derived from
plasma transthyretin in tissues following loss of its tetrameric structure, affecting the heart and nervous system.

Objective: This study aimed to assess left atrial function in ATTRv and to discuss its relevance as a tool for early detection of cardiac involvement,
as well as its prognostic value.

Methods: This systematic literature review was conducted in accordance with PRISMA guidelines and registered in PROSPERO (CRD42051116316).
The following databases were searched: Embase, PubMed, Scopus, and LILACS, including studies published between January 2070 and August
2025. MeSH terms used included “cardiac amyloidosis,” “transthyretin amyloidosis,” “ATTR,” “echocardiography,” “strain,” and “left atrium.”

Results: Nine studies were included, comprising a total of 1,290 patients with amyloidosis. Assessment of left atrial function demonstrated a
progressive reduction in left atrial strain, particularly reservoir strain, measured by peak atrial longitudinal strain (PALS), across the clinical spectrum
of ATTRy, as follows: unaffected carriers (PALS 23%—30%), neuropathic phenotype (PALS 20%—25%), and amyloid cardiomyopathy (PALS 8%—15%).

Conclusion: This systematic review demonstrates that left atrial strain dysfunction is a consistent finding in patients with ATTRv, including carriers
and individuals with isolated polyneuropathy. Reduced PALS and increased atrial stiffness emerge as promising parameters for early detection of
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cardiac involvement, with potential prognostic value. These findings should be interpreted with caution due to the observational design of the
included studies. Further studies with larger sample sizes are needed.

Keywords: Amyloidosis; Left Atrial Function; Familial Amyloid Neuropathies.
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REDUCAO PROGRESSIVA DO STRAIN DO ATRIO ESQUERDO (PALS)
E AUMENTO DA RIGIDEZ ATRIAL NA ATTR HEREDITARIA

Progressio fenotipica ao longo do espectro clinico da ATTR hereditaria

Figura Central: Avaliagdo do Strain do Atrio Esquerdo na Amiloidose Hereditaria: Uma Revisdo Sistematica
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Mensagem central: Na ATTR hereditaria, ocorre uma redugao progressiva do PALS dos estagios subclinicos

até a cardiomiopatia amiloide, acompanhada por um aumento significativo da rigidez atrial.

[

* Valores ivas centrais reportadas em diferentes estudos.
Os dados foram apresentados como média + DP ou mediana (P25—P75), conforme publicado. ‘

ATTR: amiloidose por transtirretina;  PALS: strain longitudinal do reservatério do atrio esquerdo;
RAIl: indice de rigidez atrial (E/e’ / PALS). llustracio conceitual baseada em dados de revisdo sistemética.
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Redugéo progressiva do strain do atrio esquerdo (PALS) e aumento da rigidez atrial ao longo do espectro clinico da ATTR hereditaria.
llustragdo conceitual baseada em achados da reviséo sistematica. ATTR: amiloidose por transtirretina; PALS: strain longitudinal atrial

de pico; RAI: indice de rigidez atrial (E/e’ dividido por PALS).

Introducao

A amiloidose é uma doenca caracterizada pela deposigao
anormal de fibrilas amiloides, que afeta principalmente o
coracao e o sistema nervoso. Pode decorrer de cadeias leves
de imunoglobulina, transtirretina variante ou transtirretina do
tipo selvagem."* Na amiloidose hereditaria por transtirretina
(ATTRv), a proteina transtirretina mutante, que possui estrutura
tetramérica, perde sua estabilidade e dobra incorretamente,
formando agregados fibrilares que se depositam em varios
6rgaos, particularmente nos sistemas nervosos periférico e
autondmico (fenétipo de polineuropatia) e nas camaras cardiacas
(fenétipo de cardiomiopatia) ou em ambos (fenétipo misto).>>
O diagnéstico e o tratamento dessa doenga potencialmente
grave e subdiagnosticada avancaram significativamente nos
Gltimos anos, destacando a necessidade de identificagao
precoce do acometimento cardiaco em individuos portadores

de variantes patogénicas.>”® A ecocardiografia com speckle-
tracking tem demonstrado um papel importante no diagnéstico
da amiloidose cardiaca por meio da avaliagdo do strain,
particularmente ao identificar o padrao de preservagao apical
(apical sparing), caracterizado pela contratilidade preservada
do segmento apical e maior comprometimento dos segmentos
basais do ventriculo esquerdo.”'" A avaliacao da funcao
atrial por speckle-tracking surgiu como uma ferramenta de
diagnéstico precoce na amiloidose hereditaria.'?

O étrio esquerdo desempenha trés fungoes fundamentais:
atua como reservatério, serve como conduto e exerce um
papel contrétil (bomba).'? Bandera et al. definiram o strain de
reservatério, ou strain longitudinal atrial de pico (PALS, do inglés
peak atrial longitudinal strain), como a capacidade do &trio de
se expandir durante a sistole ventricular, cujo valor maximo
ocorre no inicio do enchimento ventricular esquerdo. O strain
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de contragao (fungdo de bomba) representa o encurtamento
atrial, com valor maximo no inicio da contracao atrial (em
individuos em ritmo sinusal), enquanto o strain de conduto
reflete o esvaziamento diastélico precoce e é calculado como
a diferenca entre o strain de reservatério e o de contragdo.' '
A rigidez do atrio esquerdo é calculada como a razao entre
E/e’ e o strain de reservatorio.’*'>'® Segundo Pathan et al., os
valores de referéncia normais para o strain de reservatério, de
conduto e de contracdo sao 39,4% (intervalo de confianca
[IC] de 95%: 38,0%—40,8%), 23,0% (IC 95%: 20,7%-25,2%) e
17,4% (IC 95%: 16,0%-19,0%), respectivamente.'? Os valores
normais de rigidez atrial apresentam média de 0,21 = 0,1."7

A presente revisao visou identificar alteragdes no strain
do étrio esquerdo avaliado por ecocardiografia com speckle-
tracking em pacientes com ATTRv e discutir sua relevancia para
a detecgao precoce do acometimento cardfaco, bem como seu
valor prognéstico (Figura Central).

Métodos

Uma revisao sistemdtica foi realizada de acordo com um
protocolo pré-especificado registrado no PROSPERO e relatada
em conformidade com as diretrizes PRISMA (Preferred Reporting
ltems for Systematic Reviews and Meta-Analyses) (Figura 1).

Critérios de selecao

Critérios de inclusao

Foram incluidos estudos observacionais originais (transversais,
caso-controle e de coorte) que avaliaram a fungao do étrio
esquerdo em individuos com ATTRv. A busca restringiu-se a
estudos publicados em portugués e inglés.

Critérios de exclusao

Foram excluidos estudos duplicados, relatos de caso e séries
de casos com menos de 10 pacientes. Adicionalmente, foram
excluidos estudos publicados em outros idiomas, aqueles
focados em amiloidose de cadeia leve de imunoglobulina
e aqueles que avaliaram o strain do atrio esquerdo em
cardiopatias nao relacionadas a ATTRv.

Estratégia de busca

Foi realizada uma busca abrangente e sistematica nas bases
de dados eletronicas Embase, PubMed, Scopus e LILACS,
abrangendo o periodo de janeiro de 2010 a agosto de 2025. As
estratégias de busca (ou seja, palavras-chave especificas e termos
MeSH utilizados) estao detalhadas no Material Suplementar.

Analise dos estudos

Dois autores revisaram, de forma independente, os titulos e
resumos dos artigos e selecionaram os estudos compativeis com
os critérios de inclusao. Posteriormente, a elegibilidade final foi
determinada por meio da revisao do texto completo. Qualquer
divergéncia foi resolvida mediante consulta a um terceiro autor.

Os dados dos artigos incluidos foram extraidos utilizando
um formuldrio de coleta de dados, abrangendo desenho
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do estudo, ano de publicagdao, metodologia, caracteristicas
demogréficas, tamanho da amostra e desfechos clinicos. Em
estudos com populagdes heterogéneas, foram extraidos apenas
os dados referentes a pacientes com ATTRv. O PALS, também
denominado strain de reservatério, foi analisado em todos os
estudos. Também foram avaliados o strain de conduto, o strain
de contracao e a rigidez atrial esquerda, quando disponiveis.

Avaliacao do risco de viés e analise estatistica

A qualidade metodolégica dos estudos incluidos foi avaliada
independentemente por dois revisores utilizando a Escala de
Newcastle-Ottawa (NOS), adaptada para aplicagao em estudos
observacionais com diferentes desenhos, incluindo estudos
de coorte, caso-controle e transversais. Embora amplamente
utilizada, reconhece-se que a NOS apresenta limitagoes ao
avaliar estudos sem grupo controle.

A escala esta estruturada em trés dominios principais: selecao
dos participantes, comparabilidade dos grupos e avaliagao dos
desfechos. Uma pontuagao total foi calculada para cada estudo,
permitindo classificar a qualidade metodolégica (risco de viés)
como baixa, moderada ou alta. Divergéncias entre os revisores
foram resolvidas por consenso.

Resultados

A estratégia de busca identificou 309 estudos potencialmente
relevantes. Ap6s a remocao de duplicatas, restaram 217
estudos, que foram triados com base no titulo e no resumo;
posteriormente, artigos relevantes foram selecionados para
analise do texto completo. Foram avaliados 18 artigos em texto
completo, dos quais 9 foram excluidos com base nos critérios
predefinidos. Consequentemente, 9 estudos foram incluidos
na revisao sistematica.

Um total de 1.290 individuos com amiloidose foi incluido na
andlise. A busca foi concluida em agosto de 2025. Os estudos
incluidos foram realizados na Itdlia (n = 5), Inglaterra (n = 1),
México (n = 1), Estados Unidos (n = 1) e Suécia (n = 1) e
publicados entre 2016 e 2024. Os estudos analisados incluiram
pacientes com amiloidose hereditdria categorizados em trés
grupos: portadores assintomaticos, pacientes com polineuropatia
e pacientes com amiloidose cardiaca. O tamanho das amostras
variou de 21 a 241 individuos com a variante genética.

Todos os estudos utilizaram equipamentos de ultrassonografia
(GE; Esaote; Philips Medical) com software dedicado para a
avaliagdo do atrio esquerdo por meio de ecocardiografia com
speckle-tracking. A maioria dos estudos relatou a coleta de
dados referentes a pelo menos uma das trés fases funcionais
do atrio esquerdo (PALS, conduto e contragao), bem como a
rigidez atrial, quando disponivel (Tabela 1).

Os desfechos foram relatados como média e desvio-padrao
ou mediana e intervalo interquartil para os parametros de strain
(PALS, conduto, contracao, rigidez atrial), em vez de proporgoes
de individuos classificados com valores anormais com base em
pontos de corte validados.

Em todos os estudos incluidos, observou-se uma redugdo no
strain do &trio esquerdo, com magnitudes diversas de acordo
com o fendtipo clinico (Figura 2). Essa alteragao estava presente
ndo apenas em pacientes com amiloidose cardfaca, mas
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Estudos triados (n = 217)

Estudos buscados para obtengéo (n = 18)

Estudos avaliados quanto a elegibilidade (n = 18)

Estudos incluidos na reviso (n = 9)

Referéncias removidas (n = 92)

Duplicatas identificadas manualmente (n = 4)
Duplicatas identificadas por Covidence (n = 88)
Sinalizadas como inelegiveis por ferramentas
de automagao (n = 0)

Outros motivos (n = 0)

Estudos excluidos (n = 199)

Estudos nao obtidos (n = 0)

Estudos excluidos (n = 9)
Populagao de pacientes incompativel (n = 9)

Figura 1 - Fluxograma da revisdo sistematica da literatura
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Tabela 1 - Resumo do desenho dos estudos, resultados e conclusdes

Velazquez et
al., 2020%

Bandera et
al., 2022

de Gregorio
et al., 2016%

Di Bella et al.,
2016%

Di Lisi et al.,
2023

Estudo transversal em uma
coorte. Objetivo: Determinar
se o strain € um bom preditor
de acometimento cardiaco
sugestivo de deposigdo de

amiloide no coragdo. Populagdo:

30 participantes com ATTRv
sem acometimento cardiaco
conhecido.

Transversal. Objetivo: Avaliar
a rigidez e a mecanica do AE
utilizando ecocardiografia com
speckle-tracking e analisar a
associacdo entre parametros
funcionais atriais e desfechos
clinicos. Populagéo: Pacientes
com AC-ATTR. N = 906
participantes (551 ATTRwt; 355
ATTRv - 241 V1221; 93 T60A e
21 outros).

Transversal. Objetivo: Avaliar
e comparar caracteristicas
distintas do tamanho e da
fungdo do AE em pacientes com
AC-ATTR e CMH. Populagio: 32
pacientes (16 com AC-ATTR e
16 com CMH) e 15 controles
saudaveis.

Estudo caso-controle. Objetivo:
Analisar a funcao atrial em
pacientes com e sem deposicao
de amiloide atrial. Populacéo:
Pacientes com polineuropatia
amiloidética familiar (relacionada
a TTR) sem doenca cardiaca. 50
participantes: 28 pacientes e 22
controles.

Transversal. Objetivo: Analisar
diferengas ecocardiograficas
e de speckle-tracking entre
portadores, pacientes com
neuropatia e pacientes com AC.
Populago: 31 pacientes com
variante da TTR.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260079

PALS

PALS, strain de

conduto, strain

de contrag@o,
rigidez atrial

PALS e strain de
contragdo

PALS, strain de
conduto, strain
de contragdo

PALS e rigidez
atrial

PALS diminuiu de 34% para
30% (p = 0,03).

PALS (%): T60A 11,4%
(7,0%-15,7%); V1221 8,0%
(5,3%-10,9%), p < 0,05 (T60A
vs. V1221).

Strain de conduto (%): T60A
7,0% (4,7%-10,0%); V1221 6,1%
(4,2%-8,2%), p = NS.

Strain de contracao (%): TG0A
5,0% (2,8%-8,4%); V1221 3,1%
(1,6%-5,0%), p < 0,05.

Rigidez atrial: T60A 1,67 (0,87-
2,70); V1221 2,12 (1,34-3,29),
p < 0,001.

PALS (%): 14,1 £ 4,7, p < 0,001
(comparagdo entre AC-ATTR,
CMH e controles). Strain de
contragdo (%): 00,92 + 0,56, p
<0,01.

PALS: Grupo com RTG atrial (n
=14) 22,8% * 13%, p = 0,002;
sem RTG atrial (n = 14) 59,6%
+33,1%, p = 0,001; controles
47,4% + 16,4%. Strain de
conduto: RTG 10,2% % 6,2%,
p=0,01; sem RTG 30,2% +
22,4%, p < 0,0001; controles
26,3% £ 11,9%. Strain de
contragdo: RTG 12,6% * 7,8%,
p =0,001; sem RTG 26,2% +
15%, p = 0,01.

PALS: grupo A 9,8% * 3; grupo
B 23,63% = 11,2 (p = 0,005);
grupo C 23,64% * 10,06.
Rigidez atrial: grupo A 1,6 +
0,30; grupo B 0,58 £ 0,2; grupo
C0,29+0,21.

0 strain ecocardiogréfico
pode detectar anormalidades
precoces em pacientes com
acometimento cardiaco por
ATTRYy, sugerindo potencial

valor prognéstico.

PALS mais baixo no grupo
V122| em comparagdo com
ATTRwt e T60A; maior rigidez
do AE no grupo V122l; ambos
associados a pior prognastico.

PALS significativamente
reduzido em AC-ATTR vs.
CMH e controles; também

reduzido em CMH vs.
controles. PALS < 19% em
94% dos casos de ATTR-CA
vs. 31% de CMH e nenhum
dos controles (p < 0,001). A
curva ROC sugeriu pontos
de corte de PALS < 19% e

contragdo < 01,1%.

Ponto de corte PALS <
40,9%: sensibilidade 100%,
especificidade 71,6%
(AUC 0,91). Presenca de
remodelamento e disfungao
do AE; (til para estratificagdo
clinica e prognoéstica.

0 monitoramento do PALS e da
rigidez pode ajudar a identificar
a progressao da doenca.



Di Lisi et al.,
20246

Henein et
al., 2018

Nochioka et
al., 20171

Trimarchi et
al., 2023*

Estudo experimental ndo
randomizado. Objetivo: Avaliar
os efeitos do patisiran na
func@o cardiaca utilizando
speckle-tracking. Populagao:
Pacientes com ATTRv (grupo
An=7;grupo B n=14).

Transversal. Objetivo: Avaliar
a fung@o do AE na ATTRv
e comparar com CMH e

controles.

Transversal. Objetivo:
Caracterizar a fungao do
AE na AC e determinar os
mecanismos.

Transversal. Objetivo:
Comparar AC-ATTRwt vs.
AC-ATTRv.

PALS e rigidez
atrial

Strain de
reservatorio,
conduto e
contragdo

PALS, strain de
conduto, strain
de contragdo

PALS, strain de
conduto, strain
de contragdo

PALS: grupo A 12% % 6%;
grupo B 24,65% % 11,35%.
Rigidez atrial: grupo A 2 £ 1;
grupo B 0,45 + 0,43.

PALS: 24 £7 vs. 29 £ 10
(controles), p =0,015.
Conduto: 01,0 £ 0,6 vs. 01,4
* 0,6, p = 0,005. Contragdo:
01,4+0,5vs. 01,7£0,6, p
=0,025.

PALS 20,1 + 13,9; maltiplos
pardmetros de strain
comprometidos; sem

diferencas significativas nos

valores de p.

PALS: 9,7 £3,7vs. 176 7,5
(p = 0,004). Conduto: 07,6
£2,3vs.08+3,5(p=0,8).

Contragdo: 02,5 £+ 3,1 vs. 010

+ 4,7 (p < 0,0001).
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Speckle-tracking util
para diagnostico precoce
e monitoramento; sao
necessarios estudos maiores.

Funcdo do AE reduzida
independentemente da
espessura do ventriculo
esquerdo; Util para triagem
precoce e predi¢do de risco
arritmico.

Funcdo do AE reduzida
associada a pior sobrevida;
ATTRwt com pior
prognostico.

Ecocardiografia avangada
diferencia o acometimento
atrial e ventricular entre os

subtipos.

AC: amiloidose cardiaca; AC-ATTR: amiloidose cardiaca por transtirretina; AE: atrio esquerdo; ATTRv: amiloidose hereditaria por
transtirretina; ATTRwt: amiloidose por transtirretina do tipo selvagem; AUC: drea sob a curva caracteristica de operagdo do
receptor; CMH: cardiomiopatia hipertrofica; NS: ndo significativo; PALS: strain longitudinal atrial de pico; ROC: curva caracteristica
de operagdo do receptor; RTG: realce tardio pelo gadolinio; TTR: transtirretina.

Progressao da doenga

Portadores assintomaticos
* Alteragdes subclinicas
* PALS = 23-30%

Fenétipo neuropatico
« Disfuncgdo atrial precoce
* PALS = 20%-25%

Cardiomiopatia amiloide

* Infiltragdo miocardica

* PALS = 8%-15%

Reducao progressiva do PALS ao longo do espectro clinico
da ATTR hereditaria

Rigidez atrial A\
Risco de FA A

Figura 2 - Progresséo da disfungédo atrial na ATTRv. ATTR: amiloidose por transtirretina; FA: fibrilagdo atrial; PALS: strain longitudinal

atrial de pico.
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também em portadores e em pacientes com polineuropatia sem
comprometimento cardiaco manifesto. Embora a alta frequéncia
desse achado sugira que a disfungdo atrial seja comum na ATTRYy,
ndo foi possivel estimar sua prevaléncia, uma vez que os estudos
incluidos relataram principalmente valores médios ou diferengas
entre grupos, em vez de proporgoes de individuos afetados.

Portadores assintomaticos

Os resultados mostraram que portadores assintométicos
apresentavam valores de PALS discretamente reduzidos,'®
em consonancia com os achados de Velazquez et al.,?' que
estudaram 30 individuos (PALS 30%; p = 0,03). Em 2023,
Di Lisi et al." publicaram um estudo para identificar sinais
precoces de acometimento cardiaco em diferentes grupos
de amiloidose hereditaria. No grupo C de Di Lisi et al."
(portadores), os valores de PALS estavam reduzidos em 11
individuos (23,64% = 10,06%), enquanto a rigidez atrial
média estava acima da faixa de normalidade (0,29 + 0,21).

Pacientes com polineuropatia isolada

Em pacientes com polineuropatia, os resultados mostraram
uma redugao significativa da funcao do atrio esquerdo, mesmo
na auséncia de comprometimento cardiaco manifesto. O
grupo B do estudo de Di Lisi et al.” (apenas polineuropatia)
apresentou valores reduzidos de PALS (23,63% = 11,2%; p =
0,005; grupo A vs. grupo B) e rigidez atrial aumentada (0,58 =
0,2). Em 2024, Di Lisi et al.'® publicaram um estudo avaliando
os efeitos do patisiran na funcdo cardiaca. Na avaliagao
basal (T0), o grupo com neuropatia (n = 14) apresentou
PALS reduzido (24,65% =+ 11,35%) e rigidez atrial elevada
(0,45 = 0,43).22 No estudo de Di Bella et al.,** 28 pacientes
foram avaliados utilizando tanto ecocardiografia quanto
ressondncia magnética cardiaca (RMC). O realce tardio pelo
gadolinio (RTG) na RMC foi utilizado para avaliar a deposigao
de amiloide atrial, enquanto o strain por ecocardiografia foi
empregado para quantificar a deformagao do é&trio esquerdo.
Os valores de PALS foram significativamente menores no grupo
com RTG atrial (n = 14) em comparagdo com o grupo sem
RTG (n = 14) (22,8% = 13% vs. 59,6% = 33,1%; p = 0,002
e p = 0,001, respectivamente).

As outras fases da funcgao atrial também estavam mais
comprometidas no grupo com RTG do que no grupo sem RTG.
O strain de conduto foi significativamente menor no grupo com
RTG em comparagao com o grupo sem RTG (10,2% =+ 6,2%
vs. 30,2% * 22,4%; p = 0,01 e p < 0,0001, respectivamente).
De modo semelhante, o strain de contragao (strain global pré-
onda A) foi reduzido no grupo com RTG em comparagao com
o grupo sem RTG (12,6% + 7,8% vs. 26,2% = 15%; p = 0,001
e p = 0,01, respectivamente). De modo geral, a funcao do atrio
esquerdo foi significativamente reduzida nos pacientes com RTG
atrial em comparacao aqueles sem RTC.

Amiloidose cardiaca

Pacientes com amiloidose cardiaca manifesta apresentaram
as reducoes mais acentuadas no PALS. No estudo de Bandera
etal.,” individuos com a mutagao V122l apresentaram valores
de PALS mais baixos (8,0% [5,3%—10,9%]) em comparacao
com aqueles portadores da mutacao T60A (11,4% [7,0%—
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15,7%]; p < 0,05). Outros parametros da funcao atrial
também estavam consistentemente reduzidos. O strain de
conduto foi de 7,0% (4,7%—-10,0%) no grupo T60A e 6,1%
(4,2%—-8,2%) no grupo V122l (p = NS), enquanto o strain de
contragao foi de 5,0% (2,8%-8,4%) no grupo T60A e 3,1%
(1,6%-5,0%) no grupo V122l (p < 0,05). Adicionalmente,
a rigidez atrial foi significativamente maior (2,12 vs. 1,67;
p < 0,001).

De forma semelhante, o grupo A (comprometimento
cardiaco) no estudo de Di Lisi et al."” apresentou PALS
reduzido (9,8% = 3%) e rigidez atrial aumentada (1,6 =
0,30) em 7 individuos. Achados comparaveis foram relatados
no grupo com amiloidose cardiaca na avaliagdo basal (TO,
n = 7) por Di Lisi et al.,’* com PALS de 12% + 6% e rigidez
atrial de 2 = 1.

Henein et al.” avaliaram 46 pacientes com ATTRv
confirmada por bi6psia abdominal e teste genético
(predominantemente V30M). Desses, 32 apresentavam
espessura da parede do ventriculo esquerdo > 12 mm
(classificada como “hipertrofia amiloide”) e 14 apresentavam
espessura de parede < 12 mm. O valor médio de PALS foi
de 24% = 7% (p = 0,015). Adicionalmente, pardmetros
derivados do strain de conduto e de contracdo também
estavam reduzidos em comparagdo com controles saudaveis.
O strain de conduto (LASRe ) foi de —1,0 = 0,6 no grupo
ATTR versus —1,4 = 0,6 nos controles (p = 0,005), e o strain
de contracao (LASRa) foi de —1,4 = 0,5 versus —1,7 = 0,6
(p = 0,025), respectivamente.

Nochioka et al.’® demonstraram que todos os parametros
derivados da avaliagdo da fungao do atrio esquerdo por
speckle-tracking estavam acentuadamente comprometidos
em 29 pacientes com amiloidose cardiaca. O PALS foi de
20,1% * 13,9% (p = 0,47). A taxa de strain longitudinal
de pico (LSR) foi de 0,88 = 0,54 (p = 0,12) e a fragao de
esvaziamento total foi de 45,7% = 16,8 % (p = 0,73). Os
parametros da fungdo de conduto incluiram a taxa de strain
longitudinal (LSR) inicial de —0,81 = 0,53 (p = 0,13) e a
fracdo de esvaziamento passivo de 23,6% + 11,3 (p = 0,16).
Os parametros da funcao contratil incluiram a LSR tardia de
—0,95 = 0,91 (p = 0,28) e a fragao de esvaziamento ativo
de 31,8% = 16,9% (p = 0,16).

Trimarchi et al.?* relataram reducoes nas trés fases da
funcao atrial em 20 pacientes com amiloidose cardiaca: PALS
de17,6% =+ 7,5% (p = 0,004), strain de conduto de —8 *+ 3,5
(p = 0,8) e strain de contragdo de —10 = 4,7 (p < 0,0001).

De Gregorio et al.”? avaliaram o tamanho e a fungao do
atrio esquerdo em 16 pacientes com amiloidose cardiaca por
transtirretina, 16 com cardiomiopatia hipertréfica (CMH) e 15
controles. O PALS médio estava significativamente reduzido
nos pacientes com amiloidose cardiaca por transtirretina (14,1%
+ 4,7%) em comparagdo com os grupos CMH (19%-20%)
e controle (39%—40%) (p < 0,001), demonstrando bom
desempenho diagnéstico para diferenciar essas condigdes (ponto
de corte para PALS < 19%). De forma semelhante, o strain de
contragao também estava reduzido (—0,92 = 0,56; p < 0,01).

A rigidez atrial surgiu como um importante marcador
prognéstico. Bandera et al.” identificaram a rigidez
atrial como um preditor independente de mortalidade
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(hazard ratio 1,23; 1C 95% 1,03-1,49; p = 0,029). Outros
estudos confirmaram sua associagdo com o grau de
comprometimento atrial e com a alteragao das fungoes de
reservatério, conduto e contracao.

Valores mais baixos de PALS e maior rigidez atrial foram
consistentemente associados a menor sobrevida, maior
dilatacdo atrial e maior risco de arritmias atriais. Além
disso, dados longitudinais sugerem que essas alteragoes
podem preceder as manifestagoes clinicas de insuficiéncia
cardiaca, corroborando seu papel como ferramentas de
triagem precoce.

Embora tenham sido identificados mltiplos estudos que
avaliaram o strain atrial na ATTRv, ndo foi realizada uma
metandlise formal devido a heterogeneidade substancial
nos aspectos clinicos (diferentes fenétipos), metodoldgicos
(diferentes softwares e protocolos de aquisi¢ao) e estatisticos
(12 > 90% em andlises exploratérias). Ademais, a variabilidade
na apresentacao dos dados (média = desvio-padrdo vs.
mediana e intervalo interquartil ou proporgoes baseadas em
pontos de corte) limitou a comparabilidade direta. Portanto,

realizou-se uma sintese narrativa e tabular, destacando
tendéncias consistentes, particularmente a redugao
progressiva do PALS e o aumento da rigidez atrial ao longo
do espectro da doenga.

Analise do risco de viés

De acordo com a metodologia descrita, o risco de viés
foi avaliado utilizando a escala NOS (Figura 3). Apenas dois
dos nove estudos incluidos foram classificados como de
alta qualidade metodolégica, caracterizados por maiores
tamanhos amostrais e analise multivariada robusta (Bandera
etal.” e Nochioka et al.’), enquanto os demais estudos foram
classificados como tendo qualidade moderada.

As principais limitages estiveram relacionadas a tamanhos
de amostra pequenos (Trimarchi et al.,** Henein et al.," de
Gregorio etal.,?? Di Lisi et al." e Di Bella et al.?*), falta de ajuste
para potenciais fatores de confusdo (Henein et al.,' Di Bella
et al.?® e Trimarchi et al.**) e heterogeneidade metodolégica.

Esses achados destacam a necessidade de estudos
prospectivos com maior rigor metodolégico para consolidar

W Selegdo (0-4)

B Comparabilidade (0-2)

Avaliagao da qualidade metodolégica pela NOS

Trimarchi et al. [z
Henein et al.” [ 2
Nochioka et al.” [
Di Lisi ot al.* SRz
Di Lisi ot al.* [
Di Lisi et al.** [ 2
Di Bella ot ol S 2
Bandera ot al* [N
Velazquez et al.2' [ 2y

% Desfecho (0-3)

Figura 3 - Avaliagdo da qualidade metodoldgica dos estudos incluidos pela NOS, considerando os dominios de selegdo,
comparabilidade e desfecho. A maioria dos estudos apresentou qualidade metodoldgica moderada, e dois estudos foram classificados

como de alta qualidade.
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o papel prognéstico do strain atrial na ATTRv. Uma descrigao
detalhada da avaliagdo da qualidade metodoldgica dos
estudos incluidos, incluindo as pontuagées individuais dos
dominios da escala NOS, é fornecida no Material Suplementar.

Discussao

Na presente revisao sistematica, a disfungao do atrio
esquerdo foi observada de forma consistente nos diferentes
estagios da ATTRy, incluindo portadores assintomaticos,
pacientes com polineuropatia isolada e aqueles com
cardiomiopatia manifesta. Nos estudos analisados, o PALS
apresentou redugdo em comparagao com os valores de
referéncia descritos em individuos saudaveis. Essa alteragdo
associou-se a pior progndstico, aumento da rigidez atrial e
dilatagdo progressiva do atrio esquerdo.

A deposicao de fibrilas amiloides nos &trios e ventriculos
tem sido objeto de estudos crescentes. Acredita-se que a
deterioragao da fungdo atrial possa ocorrer precocemente
devido ao comprometimento da mecanica atrial secundario
a deposigao de fibrilas, e ndo apenas como consequéncia
da disfungdo ventricular e do comprometimento diastélico.

A amiloidose cardiaca caracteriza-se histologicamente
por extensa infiltracao amiloide nos étrios, levando a perda
da arquitetura normal, remodelamento vascular e aumento
da deposicao de coldgeno subendocardico, o que se traduz
em um aumento significativo da rigidez atrial. Essa rigidez
anormal estd associada a redugao das fungoes de reservatério
e contratil. Aproximadamente um tergo dos pacientes pode
apresentar auséncia de contragao atrial, apesar da presenca
de ritmo sinusal no eletrocardiograma — um fenémeno
conhecido como dissociacao eletromecanica atrial. Esse
achado, descrito por Bandera et al.,'® associa-se a um risco
tromboembélico comparavel ao observado em pacientes
com fibrilagao atrial, sugerindo que a avaliacao do strain atrial
pode desempenhar um papel fundamental na estratificagao
de risco cardioembélico e até mesmo embasar a indicagao de
anticoagulagao em pacientes sem fibrilagao atrial sustentada.

Outro achado importante da revisao foi o papel
prognéstico do strain atrial. Akintoye et al.?® demonstraram
que redugbdes progressivas no PALS e na fungao de contragao
atrial estdo associadas a um maior risco de mortalidade
e de hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca. De forma
consistente, Bandera et al."* identificaram a rigidez atrial como
um preditor independente de mortalidade, mesmo apés ajuste
para biomarcadores e variaveis clinicas, reforcando o papel
do strain atrial como uma ferramenta prognéstica robusta.

A complexidade da amiloidose cardiaca permanece um
desafio na cardiologia. A ATTRv é uma condicao genética que
pode levar a cardiomiopatia restritiva, envolvendo mutagoes
no gene da transtirretina localizado no cromossomo 18q12.1,
com mudltiplas variantes, diferentes graus de penetrancia,
expressividade variavel e fatores ambientais que interagem
na manifestagao da doenca. Algumas mutagbes estao
predominantemente associadas a polineuropatia, como a
V30M, enquanto outras, como a V122I, associam-se mais
frequentemente a cardiomiopatia ou a fendtipos mistos.

Com a crescente disponibilidade de testes genéticos, a
histéria natural dos portadores assintomaticos de mutagao
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no gene TTR mudou, havendo maior énfase na detecgao
do acometimento cardiaco subclinico por meio de
modalidades de imagem como RMC, cintilografia éssea
com pirofosfato e ecocardiografia com speckle-tracking. O
estudo de Aceves Velazquez et al.? demonstrou que mesmo
portadores assintométicos podem apresentar reducao do
PALS e aumento progressivo da rigidez atrial ao longo
do tempo, mesmo na auséncia de disfuncao ventricular,
corroborando o papel do strain atrial como marcador
precoce de infiltragao amiloide.

De Cregorio et al.?? relataram uma redugao do PALS e
do strain contratil em pacientes com amiloidose cardiaca
em comparagao com controles e individuos com CMH,
independentemente do volume do atrio esquerdo e da fragao
de ejecao ventricular. Esses achados sdo consistentes com os
de Nochioka et al.’®, que demonstraram comprometimento
dos componentes de conduto e de contragao em diferentes
etiologias de amiloidose cardiaca. Assim, a disfuncao atrial
na ATTRv reflete ndo apenas o aumento das pressoes de
enchimento e a fisiologia ventricular restritiva, mas também
a faléncia atrial intrinseca relacionada a infiltragao amiloide.

No estudo de Di Lisi et al.,' observou-se uma piora
progressiva da disfungdo atrial (PALS e rigidez) ao longo
do espectro clinico, desde portadores assintomaticos até
pacientes com polineuropatia e cardiomiopatia, reforgando
a importancia da avaliacdo precoce nesses grupos. Os
autores sugerem que os portadores sejam monitorados por
ecocardiografia até 10 anos antes da idade prevista para a
manifestacdo clinica, com a finalidade de detectar alteragoes
precoces. Vale ressaltar que Di Bella et al.* propuseram
um ponto de corte de PALS < 40,9% para o diagnéstico de
amiloidose atrial, com sensibilidade de 100% e especificidade
de 71,6% (AUC 0,91), sugerindo um valor diagndstico
adicional para esse parametro.

Mais recentemente, além de seu papel diagnéstico, o strain
atrial também tem sido investigado como parametro para
monitoramento terapéutico. Di Lisi et al." relataram melhora
significativa nos parametros de deformagcao atrial em pacientes
tratados com patisiran, corroborando seu papel na avaliagao
da resposta a terapias modificadoras da doenca.

O estudo de Henein et al." demonstrou que pacientes com
ATTRy, aumento da espessura septal e fibrilas fragmentadas
apresentaram maior risco de arritmias, sugerindo que a
avaliagao da fungao atrial pode contribuir nao apenas para
a detecgao precoce e o prognéstico, mas também para
a estratificagdo do risco arritmico e para a definicio do
momento ideal para o inicio da terapia antiarritmica.

Limitacoes

Algumas limitagoes inerentes a presente revisao sistemética
devem ser consideradas. Primeiramente, a predominancia
de estudos observacionais, frequentemente unicéntricos e
com amostras pequenas, limita a generalizagao dos achados.

Em segundo lugar, identificou-se heterogeneidade
metodoldgica significativa entre os estudos incluidos, incluindo
diferengas nos protocolos de aquisicao ecocardiografica, taxas
de quadros por segundo, softwares de speckle-tracking e
defini¢des dos parametros de strain atrial.
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Ademais, a inclusao de populagoes em diferentes estagios
do espectro da doenga — desde portadores assintomaticos
e fenétipos predominantemente neuropaticos até pacientes
com amiloidose cardiaca estabelecida — proporcionou uma
visdo abrangente, porém nao permitiu a realizagao de uma
metandlise quantitativa formal.

Conclusao

A presente revisao sistematica demonstra que a disfuncao
do étrio esquerdo, avaliada por ecocardiografia com speckle-
tracking, € um achado consistente em pacientes com ATTRv. As
evidéncias disponiveis sugerem que o strain do atrio esquerdo
é Gtil nao apenas em pacientes com amiloidose cardfaca
estabelecida, mas também em portadores assintomaticos e
individuos com polineuropatia isolada, permitindo a detecgao
precoce do acometimento cardiaco subclinico.

A rigidez atrial, associada ao comprometimento das
fungdes de reservatério, conduto e contracao, emerge COmo
um marcador prognéstico independente nessa populagao.
Portanto, a incorporagao do strain do atrio esquerdo
ao acompanhamento clinico de rotina pode facilitar o
diagnéstico oportuno do acometimento cardiaco e permitir a
implementagao mais precoce de estratégias terapéuticas que
tém melhorado significativamente os desfechos clinicos e o
progndstico na amiloidose hereditaria.
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Strain do Atrio Esquerdo, Amiloidose Hereditaria por Transtirretina e
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The Extracellular Matrix Speaks. But Are We Truly Listening? Left Atrial Strain, Hereditary Transthyretin

Amyloidosis, and Some Reflections
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Minieditorial referente ao artigo: Avaliacdo do Strain do Atrio Esquerdo na Amiloidose Hereditdria: Uma Reviso Sistematica

O strain do atrio esquerdo, especialmente o strain de
reservatério (SAEr), é uma ferramenta importante no estudo
da fungao atrial e da diastologia. Ele se altera antes do
remodelamento detectdvel pelo ecocardiograma e contribui
para melhor compreensao e caracterizagao da disfuncao
diastélica e do desacoplamento atrio esquerdo-ventriculo
esquerdo (AE-VE)."™ No contexto de pacientes com fragdo de
ejegao preservada, valores de SAEr <18% sugerem fortemente
aumento das pressoes de enchimento.**

Na cardiomiopatia amiloide, os valores dos componentes
do strain atrial sdo caracteristicamente muito reduzidos quando
comparados aos de individuos sem a doenga, podendo
constituir pistas clinicas relevantes para esse diagndstico.®”
A disfungdo atrial na cardiomiopatia amiloide decorre de
dois mecanismos principais: infiltragdo direta das fibrilas
amiloides na sua parede, e aumento cronico das pressoes de
enchimento do ventriculo esquerdo.” Caracteristicamente, a
parede atrial é fina e altamente dependente da integridade
da matriz extracelular; assim, pequenos depésitos de fibrilas
amiloides ja podem reduzir o strain de reservatério, mesmo
antes de aumentos do volume ou do didmetro atrial.”

A matriz extracelular doente evolui com fibrose,
prejudicando o relaxamento atrial, reduzindo sua complacéncia,
aumentando sua rigidez e promovendo remodelamento —
processo conhecido como miopatia atrial amiloide.” Nesse
contexto, o atrio nao é apenas vitima da disfungao ventricular
e do aumento das pressoes de enchimento, mas também sofre
diretamente com o depésito das fibrilas em suas paredes. Isso
compromete progressivamente suas funcoes de reservatério,
conduto e bomba, aumentando a probabilidade de eventos
tromboembélicos, mesmo na auséncia de fibrilagao atrial.?

A maior expressao fenotipica do grau de infiltragao
amiloide é a dissociacdo eletromecanica atrial. Essa
dissociagao ocorre quando existe atividade elétrica no n6
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sinusal, ou seja, presenga de ondas p ao eletrocardiograma
de repouso, apesar da auséncia de ondas A ao Doppler
mitral ou valor do strain de bomba muito reduzido ou
mesmo ausente.” Bandera et al.” avaliaram cerca de 900
pacientes com insuficiéncia cardiaca por amiloidose
por transtirretina — tanto amiloidose por transtirretina
hereditdria (ATTRh) quanto amiloidose por transtirretina
forma selvagem (ATTRw) — e observaram essa intrigante
dissociacao eletromecéanica em 22% dos casos, sendo
esse um fator de risco independente associado a pior
prognéstico, semelhante ao observado em pacientes com
fibrilagdo atrial clinica.” Sob essa perspectiva, a miopatia
atrial amiloide representa um processo continuo de
remodelamento, caracterizado pelo comprometimento
da fungao (deformacao e indice de rigidez), da estrutura
(volume) e da eletrofisiologia.” A cardiomiopatia atrial pode
apresentar valores de strain dramaticamente reduzidos,
refletindo extenso acometimento e avangado grau de
disfuncdo dessa camara.

No estudo de Akintoye et al.,® pontos de corte de SAEr
<6,4% e SAEct <2,4% demonstraram boa capacidade
discriminatéria para predizer a ocorréncia de eventos
tromboembélicos, em uma populagao mista de pacientes
(50,2% AL e 49,8% ATTR).®

Na cardiomiopatia amiloide por transtirretina,
particularmente em pacientes com disfungdo ventricular e
insuficiéncia cardiaca, o indice de rigidez atrial, calculado
pela relacao E/e’ / SAEr, ja demonstrou importante valor
prognostico.” Esse indice associou-se de forma independente
a mortalidade, refletindo o comprometimento funcional do
atrio e acrescentando informagao prognéstica incremental
as variaveis ecocardiogréficas convencionais.*” Entretanto,
seu potencial papel na identificagado do acometimento
cardiaco subclinico e na estratificacao de pacientes
em estagios mais precoces da doenga permanece sob
investigacao.

No trabalho intitulado “Avaliacdo do strain do atrio
esquerdo na amiloidose hereditaria: uma revisao
sistemdtica”, foram observadas alteracoes do strain de
reservatério na cardiomiopatia amiloide (SAEr 8-15%),
mas também em portadores do fendtipo neurolégico (SAEr
20-25%) e, curiosamente, em individuos assintomaticos
com variantes patogénicas no gene transtirretina (TTR)
(SAEr 23-30%). Esses achados levantam a hipétese de
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que essa ferramenta possa atuar como marcador de
disfungao subclinica. Contudo, isso ainda parece carecer
de evidéncias mais robustas, uma vez que os estudos
com maior representatividade amostral nessa revisao
em especifico ndo incluiram portadores assintomaticos e
avaliaram populagdes mistas, incluindo ATTRh, ATTRwt e
amiloidose AL.”? Por outro lado, quando a analise foi feita
especificamente com ATTR hereditaria e nos individuos
com gendtipo positivo e fendtipo negativo, o SAEr estava
reduzido e o indice de rigidez atrial aumentado. Valendo
destacar, mais uma vez, que essas evidéncias derivaram de
estudos pequenos e observacionais.'®"!

Em outra revisao sistemdtica recente, que avaliou o valor
progndstico do strain em pacientes com amiloidose por
transtirretina (ATTRwt e ATTRh), o indice de rigidez atrial
destacou-se como o principal preditor de mortalidade.
De modo semelhante, os resultados devem ser analisados
com ressalvas, considerando as importantes limitagdes
metodolégicas dos estudos incluidos.?

A avaliacdo da deformacao atrial em coortes compostas
exclusivamente por pacientes com ATTR hereditaria
permanece um desafio. A maioria das publicagoes
disponiveis inclui predominantemente pacientes com
ATTR selvagem ou populagdes mistas, reunindo individuos
com as formas hereditdria e selvagem da doenca. Além
disso, a anélise do strain apresenta limitagdes inerentes ao
método, incluindo a necessidade de aquisicao de imagens
ecocardiogréficas de boa qualidade, a variabilidade entre
diferentes fabricantes e softwares de speckle tracking,
somada a auséncia de padronizacdo universal dos valores
de referéncia nessa populacdo em particular. Esses fatores
dificultam tanto a incorporagao rotineira da técnica na
pratica clinica quanto a comparagao direta entre os estudos
disponiveis. Consequentemente, permanecem em ddvida
questoes fundamentais: qual é o melhor ponto de corte
para definir acometimento cardfaco subclinico? A alteracao
da mecanica atrial precede, acompanha ou sucede o
comprometimento ventricular?

A identificagdo de qual exame se altera mais
precocemente na amiloidose ainda nao possui uma
resposta definitiva. As evidéncias disponiveis baseiam-se em
avaliagdes comparativas multimodais (peptideo natriurético
cerebral [BNP], cintilografia com pirofosfato e ressonancia
magnética cardiaca) e em comparagdes indiretas,
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Avaliacao Ecocardiografica Seriada da Funcao do Ventriculo Direito
e Sua Associacao Com Capacidade Funcional, Dispneia e Difusao
Pulmonar em Sobreviventes da Covid-19 Longa

Serial Echocardiographic Assessment of Right Ventricular Function and Its Association With Functional
Capacity, Dyspnea, and Pulmonary Diffusion in Post-COVID-19 Survivors

Marcelo Rogelin,” ~ Adriana Ferraz Martins Graca Aranha,”™ Fernanda Rodrigues Fonseca,’ ™~ Rosemeri
Maurici da Silva,”™ Guilherme Loureiro Fialho'
Universidade Federal de Santa Catarina,” Florianépolis, SC — Brasil

Resumo

Fundamento: Sobreviventes da covid-19 longa podem apresentar comprometimento funcional persistente e sequelas
cardiopulmonares tardias. O ventriculo direito (VD) é particularmente suscetivel a lesdes, e a deformacao longitudinal
da parede livre do ventriculo direito (DLPLVD), medida pela ecocardiografia bidimensional com speckle tracking
(2D-STE), pode detectar disfuncao sistélica subclinica do VD.

Objetivo: Avaliar as alteracoes longitudinais da funcao sistélica do VD, por meio da DLPLVD, da excursao sistélica
do plano do anel tricispide (TAPSE), da variagao fracional da area (FAC) e da velocidade sistdlica do anel tricispide
(S"), e investigar suas associagcoes com a capacidade funcional (teste de sentar e levantar de 30 segundos [TSL-30]),
o estado funcional (Escala de Estado Funcional P6s-COVID-19 [PCFS]), a dispneia (escala modificada do Medical
Research Council [nMRC]) e o coeficiente de transferéncia do monéxido de carbono (K.) em sobreviventes da
covid-19 pés-aguda.

Métodos: Esta analise observacional incluiu participantes de uma coorte prospectiva de covid-19 pés-aguda avaliados
em duas visitas de acompanhamento (AV1 e AV2), aproximadamente 4 e 13 meses apds a infeccao aguda. Foram
incluidos adultos com infeccao por SARS-CoV-2 confirmada e ecocardiografia transtoracica (ETT) passivel de analise por
2D-STE. A significancia estatistica foi definida como p < 0,05 bicaudal.

Resultados: Foram incluidos 49 pacientes; 55,1% eram mulheres, a idade média foi de 50,7 = 10,3 anos, 63,3%
apresentavam obesidade, 77,6% necessitaram de internacao em unidade de terapia intensiva (UTI) e 67,3% foram
submetidos a ventilacio mecanica invasiva (VMI). O desempenho no TSL-30 melhorou (10,1 * 3,3 vs. 11,6 + 3,1
repeticdes; p = 0,004), e o K, aumentou (4,1 = 0,7 vs. 4,3 = 0,8 ml/min/mmHg/l; p = 0,002), enquanto os escores
da mMRC (p = 0,43) e a mediana dos escores da PCFS (p = 0,11) permaneceram inalterados. A TAPSE apresentou
reducao discreta, mas permaneceu dentro da faixa de referéncia da normalidade (2,2 + 0,3 vs. 2,1 = 0,2 cm; p = 0,03),
enquanto a DLPLVD, a FAC e a S’ nao apresentaram alteracdes significativas ao longo do tempo. As correlagoes
transversais entre os indices de funcao sistélica do VD e os desfechos clinicos foram fracas e nao significativas tanto na
AV1 quanto na AV2 (|r| < 0,30; p > 0,05). Na andlise longitudinal, as alteracdes da DLPLVD apresentaram correlagcao
positiva com as alteragdes do K, (r = 0,33; p = 0,05), enquanto as alteracbes da FAC apresentaram correlagao inversa
com as alteracées dos escores da PCFS (r = —0,35; p = 0,02).

Conclusao: Nesta coorte de sobreviventes da covid-19 pés-aguda, a capacidade funcional e a capacidade de difusao
pulmonar melhoraram ao longo do tempo, enquanto a DLPLVD permaneceu persistentemente reduzida, sem alteracoes
longitudinais significativas. Esses achados exploratérios sugerem que os indices de funcao sistélica do VD nao devem
ser interpretados isoladamente como marcadores de limitacao funcional durante o periodo tardio da covid-19 pés-
aguda e reforcam o uso de uma abordagem integrada e multiparamétrica para a avaliacao desses pacientes.

Palavras-chave: Sindrome de P6s-COVID-19 Aguda; Disfuncao Ventricular Direita; Ecocardiografia; Deformacao
Longitudinal Global.
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Abstract

Background: Survivors of post-COVID-19 may experience persistent functional impairment and late cardiopulmonary sequelae. The right
ventricle (RV) is particularly susceptible to injury, and RV free wall longitudinal strain (RVFWLS), measured by 2D speckle-tracking echocardiography
(2D-STE), can detect subclinical RV systolic dysfunction.

Objective: To evaluate longitudinal changes in RV systolic function, assessed by RVFWLS, tricuspid annular plane systolic excursion (TAPSE),
fractional area change (FAC), and tricuspid annular systolic velocity (S’), and to investigate their associations with functional capacity (30-second
sit-to-stand test [30STS]), functional status (Post-COVID-19 Functional Status Scale [PCFS]), dyspnea (modified Medical Research Council
[mMMRC] scale), and carbon monoxide transfer coefficient (KCO) in post-COVID-19 survivors.

Methods: This observational analysis included participants from a prospective post-COVID-19 cohort evaluated at two follow-up visits (AV1
and AV2), approximately 4 and 13 months after the acute infection. Adults with confirmed SARS-CoV-2 infection and analyzable transthoracic
echocardiography using 2D-STE were included. Statistical significance was defined as a two-sided p < 0.05.

Results: A total of 49 patients were included; 55.1% were women, the mean age was 50.7 + 10.3 years, 63.3% had obesity, 77.6% required
intensive care unit admission, and 67.3% underwent invasive mechanical ventilation. Performance on the 30STS improved (10.1 = 3.3 vs 11.6
+ 3.1 repetitions; p = 0.004), and KCO increased (4.1 = 0.7 vs 4.3 = 0.8 mL/min/mmHg/L; p = 0.002), whereas mMRC scores (p = 0.43)
and median PCFS scores (p = 0.11) remained unchanged. TAPSE decreased modestly but remained within the normal reference range (2.2 +
0.3vs 2.1 £ 0.2 cm; p = 0.03), while RVFWLS, FAC, and S’ showed no significant changes over time. Cross-sectional correlations between RV
systolic indices and clinical outcomes were weak and nonsignificant at both AV1 and AV2 (|r| < 0.30; p > 0.05). Longitudinally, changes in
RVFWLS were positively correlated with changes in KCO (r = 0.33; p = 0.05), whereas changes in FAC were inversely correlated with changes
in PCFS scores (r = —0.35; p = 0.02).

Conclusion: In this cohort of post-COVID-19 survivors, functional capacity and pulmonary diffusing capacity improved over time, whereas
RVFWLS remained persistently reduced without significant longitudinal change. These exploratory findings suggest that RV systolic indices should
not be interpreted in isolation as markers of functional limitation during the late post-COVID-19 period and support the use of an integrated,
multiparametric approach to patient assessment.

Keywords: Post-Acute COVID-19 Syndrome; Right Ventricular Dysfunction; Echocardiography; Global Longitudinal Strain.
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Avaliagdo Ecocardiogréfica Seriada da Fungdo do Ventriculo Direito e Sua Associagdo Com Capacidade Funcional, Dispneia e Difus&do
Pulmonar em Sobreviventes da Covid-19 Pés-Aguda. 2D-STE: ecocardiografia bidimensional com speckle tracking; AV1: primeira
avaliagdo p6s-aguda; AV2: segunda avaliagdo pés-aguda; DLCO: capacidade de difusdo pulmonar para mondéxido de carbono; DLPLVD:
deformagdo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; FAC: variagdo fracional da drea; KCO: coeficiente de transferéncia do
monoxido de carbono; mMRC: escala modificada do Medical Research Council; PCFS: Escala de Estado Funcional P6s-COVID-19;
S': velocidade sistdlica do anel tricuspide; TAPSE: excursdo sistdlica do plano do anel tricuspide; TSL-30: teste de sentar e levantar
de 30 segundos; UTI: unidade de terapia intensiva; VA: volume alveolar; VD: ventriculo direito; VMI: ventilagdo mecénica invasiva.
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Introducao

A covid-19 longa é caracterizada por sintomas novos ou
persistentes que geralmente se desenvolvem dentro de 3
meses apds a infecgdo aguda por SARS-CoV-2, persistem
por pelo menos 2 meses e afetam substancialmente o
funcionamento diario." Dispneia, reducdo da tolerancia ao
exercicio e fadiga estao entre as manifestagoes mais comuns,
sugerindo que alteragdes cardiopulmonares persistentes
podem contribuir para o comprometimento funcional de
longo prazo.'? Entretanto, esses sintomas sao multifatoriais
e frequentemente nao sao adequadamente explicados por
alteragbes em um Unico sistema orgdnico, o que ressalta a
necessidade de uma caracterizagao integrada abrangendo os
dominios cardiaco, pulmonar e funcional.*?

O acometimento cardiaco na covid-19 varia desde lesao
miocardica manifesta até disfuncao miocardica subclinica.
O ventriculo direito (VD) é particularmente vulneravel
devido a sua sensibilidade aos aumentos agudos da carga
vascular pulmonar decorrentes da vasoconstrigdo pulmonar
hipéxica, tromboinflamagao, disfungao microvascular,
efeitos da ventilagdo mecénica invasiva (VMI) e sindrome
do desconforto respiratério agudo. Durante a fase aguda
da covid-19, a disfuncdo do VD — incluindo alteragoes
identificadas pela deformagao longitudinal do VD derivada
da ecocardiografia bidimensional com speckle tracking
(2D-STE) — tem sido consistentemente associada a
desfechos clinicos desfavoraveis e mortalidade.** Uma
revisao sistematica brasileira com metandlise de pacientes
hospitalizados com covid-19 relatou elevada prevaléncia de
alteragbes ecocardiogréficas, com estimativas combinadas
de disfungao sistélica do ventriculo esquerdo e do VD de
25% e 17%, respectivamente, destacando o valor clinico
da imagem cardiaca durante a fase aguda.® A 2D-STE
fornece uma avaliagdo sensivel e reprodutivel da mecanica
do VD, e a deformagao longitudinal da parede livre do
ventriculo direito (DLPLVD) pode identificar disfuncdo
sistolica sutil mesmo quando indices convencionais,
como a excursdo sistélica do plano do anel tricispide
(TAPSE), a variacao fracional da 4rea (FAC) e a velocidade
sistélica do anel tricGspide (S'), permanecem dentro dos
valores de referéncia da normalidade.” Além disso, dados
normativos demonstram variagoes clinicamente relevantes
da DLPLVD de acordo com a idade e o sexo, enfatizando
a importancia da interpretagao contextualizada e da
avaliagao longitudinal.?

Apesar do crescente corpo de evidéncias sobre
alteragdes do VD durante a fase aguda da covid-19, os
dados longitudinais sobre a DLPLVD em pacientes com
covid-19 longa e sua relagdo com a capacidade funcional,
o estado funcional autorrelatado, a gravidade da dispneia
e a capacidade de difusdo pulmonar permanecem
limitados. Estudos de seguimento tém produzido resultados
heterogéneos e, de modo geral, concentraram-se apenas
em desfechos de imagem, com integragao limitada de
testes funcionais e medidas fisiolégicas pulmonares,
particularmente em coortes caracterizadas por doenga aguda
grave e elevada carga de comorbidades cardiometabdlicas.®'
Consequentemente, permanece incerto se as alteragoes
longitudinais da mecanica do VD acompanham ou divergem
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da recuperagdo do desempenho funcional e da capacidade
de difusdo pulmonar.

Assim, o objetivo primario deste estudo foi caracterizar
a trajetéria longitudinal da DLPLVD e dos indices
convencionais de funcdo sistélica do VD (TAPSE, FAC e S')
entre aproximadamente 4 e 13 meses apds a covid-19 aguda.
Os objetivos secunddrios foram investigar as associagoes
transversais e longitudinais da fungao sistélica do VD com a
capacidade funcional avaliada pelo teste de sentar e levantar
de 30 segundos (TSL-30), o estado funcional mensurado
pela Escala de Estado Funcional Pés-COVID-19 (PCFS), a
gravidade da dispneia avaliada pela escala modificada do
Medical Research Council (mMRC) e a capacidade de difuséo
pulmonar mensurada pelo coeficiente de transferéncia
do monéxido de carbono (K.,). Também exploramos se
as medidas funcionais e pulmonares basais prediziam
independentemente a DLPLVD no seguimento apés ajuste
para a DLPLVD basal.

Métodos

Delineamento do estudo e cenario

Este estudo observacional representa uma analise de
uma coorte prospectiva de sobreviventes da covid-19
longa acompanhados em um ambulatério de pesquisa
especializado em covid-19 longa vinculado a um hospital
universitario terciario no sul do Brasil. Para a presente
analise, os participantes foram submetidos a duas avaliagbes
padronizadas de seguimento: AV1 (primeira avaliacao pés-
aguda), realizada aproximadamente 4 meses ap6s a fase
aguda da covid-19, e AV2 (segunda avaliagdo pés-aguda),
realizada aproximadamente 13 meses apds a doenca aguda.
Os prontudrios médicos referentes a hospitalizagao inicial
foram revisados para obtengao das caracteristicas clinicas e
dos marcadores de gravidade da doenga durante a fase aguda.

Participantes

Foram elegiveis adultos (= 18 anos) com infeccao por
SARS-CoV-2 confirmada por reagao em cadeia da polimerase
com transcricao reversa, utilizando amostras obtidas por
swab nasofaringeo e/ou orofaringeo, que receberam
atendimento durante a fase aguda e posteriormente realizaram
acompanhamento ambulatorial. A coorte prospectiva original
foi composta por 124 sobreviventes da covid-19 longa. Paraa
presente analise longitudinal pareada, os participantes foram
considerados elegiveis caso tivessem completado ambas as
avaliagoes de seguimento e apresentassem ecocardiografia
transtorécica (ETT) passivel de andlise, incluindo a DLPLVD,
tanto na AV1 quanto na AV2. Assim, nao foi realizado célculo
formal do tamanho amostral para esta andlise secundaria.

Os critérios de exclusao foram comprometimento
cognitivo ou psiquidtrico que impedisse o fornecimento
do consentimento informado ou o preenchimento dos
questiondrios do estudo; auséncia das medidas requeridas ou
exames ecocardiogréficos nao passiveis de analise na AV1 e/ou
AV2; doenca terminal ou recebimento de cuidados paliativos;
gestacdo; e idade < 18 anos.
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Procedimentos do estudo e coleta de dados

Na AV1 e na AV2, os participantes foram submetidos as
seguintes avaliagoes, de acordo com sua disponibilidade em
cada visita: i) ETT; ii) testes de funcao pulmonar, incluindo
espirometria e avaliacao da capacidade de difusao pulmonar,
quando aplicavel; iii) avaliagdo da dispneia e do estado
funcional por meio da mMRC e da PCFS; iv) medidas
antropométricas; e v) avaliagdo da capacidade funcional por
meio do TSL-30. Os sinais vitais, incluindo pressao arterial
sist6lica e diastdlica, frequéncia cardiaca e SpO,, foram
registrados em cada visita.

Variaveis demograficas e clinicas

A idade e o sexo foram registrados para todos os
participantes. O indice de massa corporal foi calculado como
o peso em quilogramas dividido pela altura em metros ao
quadrado (kg/m?) e classificado de acordo com os critérios
da Organizacao Mundial da Satde." As comorbidades pré-
existentes, incluindo hipertensao arterial sistémica (HAS),
diabetes melito, doenga pulmonar crénica (asma ou doenga
pulmonar obstrutiva cronica), insuficiéncia cardiaca e doenga
arterial coronariana, foram coletadas para fins descritivos e
nao foram consideradas variaveis analiticas primarias.

Gravidade da covid-19 aguda

A gravidade da covid-19 aguda foi classificada de
acordo com o maior nivel de assisténcia necessario durante
a hospitalizacao: leve (sem hospitalizacao), moderada
(internagao em enfermaria) ou grave (internagao em unidade
de terapia intensiva [UTI], com ou sem VMI). Os indicadores
de suporte respiratério e outros marcadores de gravidade
da doenga, incluindo oxigenoterapia, VMI e SpO,, foram
extraidos dos prontudrios médicos quando disponiveis.

Avaliacao da capacidade funcional

A capacidade funcional foi avaliada por meio do TSL-30,
de acordo com o protocolo do Senior Fitness Test.'? Valores
normativos especificos para idade e sexo foram utilizados
exclusivamente para fornecer contexto clinico e ndo foram
aplicados como pontos de corte diagndsticos.

Avaliacao da dispneia e do estado funcional

A gravidade da dispneia foi avaliada por meio da mMRC
(intervalo de escores, 0-4)."* O estado funcional foi avaliado
por meio da PCFS (graus de 0-4), com base na versao brasileira
validada em portugués.'

Aquisicao das imagens ecocardiograficas

A ETT foi realizada utilizando um sistema de
ultrassonografia Vivid S6 (GE HealthCare, Tirat Carmel,
Israel), equipado com um transdutor setorial M4S,
permitindo a aquisicao de imagens bidimensionais,
em modo M, Doppler e de deformagdo miocérdica. A
aquisicao das imagens e as mensuragoes quantitativas foram
realizadas de acordo com as recomendacoes internacionais
contemporaneas para a avaliagdo ecocardiografica das
camaras cardiacas direitas.®

Mensuracoes ecocardiograficas

DLPLVD

A DLPLVD foi mensurada por meio da 2D-STE a partir da
janela apical de quatro cdmaras com foco no VD. As imagens
foram otimizadas para o rastreamento miocardico, com
frequéncia de quadros-alvo de 50-80 quadros/s. As andlises
foram realizadas utilizando trés ciclos cardiacos consecutivos.
A DLPLVD foi calculada como a média aritmética dos valores
de pico da deformagao longitudinal sist6lica obtidos nos
segmentos basal, médio e apical da parede livre do VD.?

Definicao de disfuncao sistélica do VD

Para as andlises categoricas, a disfungdo sistélica do VD
foi definida de acordo com limiares predefinidos consistentes
com as recomendagbes internacionais contemporaneas:
TAPSE < 1,7 cm, FAC < 35%, S’ < 9,5 cm/s e DLPLVD > —20%
(isto €, menos negativa que —20%).°

Testes de funcao pulmonar

Os testes de fungao pulmonar foram realizados no
ambulatério do estudo e incluiram espirometria e mensuragao
da capacidade de difusdo utilizando a técnica da respiragao
GUnica. Todos os testes foram conduzidos por profissionais
treinados, de acordo com os padroes atuais da American
Thoracic Society/European Respiratory Society para
aceitabilidade e reprodutibilidade.™

A capacidade de difusao pulmonar foi mensurada como a
capacidade de difusdo pulmonar para monéxido de carbono
(D, ) utilizando o método da respiracdo Gnica. O volume
alveolar (V,) foi mensurado concomitantemente, e o K, foi
calculado como D, ../V,. Para os propdsitos deste estudo, a
funcao de difusdo pulmonar foi representada principalmente
pelo K ., (ml/min/mmHg/1)."®

Variaveis do estudo e estratégia analitica

Os desfechos ecocardiogréficos primarios foram a DLPLVD,
a TAPSE, a FAC e a S’ mensuradas na AV1 e na AV2. Os
desfechos funcionais e pulmonares incluiram o desempenho
no TSL-30, o grau na escala PCFS, o escore de dispneia da
mMRC e o K.

As andlises foram conduzidas utilizando trés abordagens
complementares. Primeiramente, andlises transversais
examinaram as associagdes entre os parametros
ecocardiograficos do VD e os desfechos funcionais
ou pulmonares separadamente na AV1 e na AV2. Em
seguida, analises longitudinais avaliaram as alteragoes
intraindividuais ao longo do tempo, com os escores de
variacao (A) calculados como o valor da AV2 menos o valor
da AV1. Essas analises foram restritas aos participantes com
medidas pareadas completas para a varidvel de interesse.
Por fim, analises categéricas classificaram os participantes
como melhorados, estaveis ou com piora de acordo com
critérios predefinidos. Para os indices de funcgao sistélica
do VD, os limiares predefinidos para disfuncéo sistélica
do VD foram utilizados para facilitar uma categorizagao
clinicamente relevante.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260051
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Analise estatistica

Os dados foram inseridos no Microsoft Excel e analisados
no IBM SPSS Statistics for Windows, versao 22 (IBM Corp.,
Armonk, NY, EUA). As figuras foram geradas no R, versao
4.5.2 (R Foundation for Statistical Computing), utilizando
o pacote “tidyverse”. Andlises estratificadas selecionadas,
incluindo comparagées de acordo com internagao em UTl e
sexo, bem como modelos ajustados, quando aplicavel, foram
realizadas no R.

A distribuicdo das varidveis continuas foi avaliada pelo
teste de Shapiro-Wilk. As varidveis continuas sao apresentadas
como média + desvio padrao ou mediana (intervalo
interquartil), conforme apropriado, enquanto as variaveis
categdricas sao apresentadas como frequéncias absolutas e
relativas. As comparagoes entre AV1 e AV2 foram realizadas
utilizando o teste t pareado ou o teste de postos sinalizados
de Wilcoxon, de acordo com a distribuicdo dos dados. As
comparagdes entre grupos nas andlises estratificadas foram
conduzidas utilizando o teste t de Student ou o teste U de
Mann-Whitney, conforme apropriado. As varidveis categoricas
foram comparadas utilizando o teste exato de Fisher.

As associagOes entre os parametros ecocardiograficos
e os desfechos funcionais ou pulmonares foram avaliadas
por meio dos coeficientes de correlacao de Pearson ou de
Spearman, de acordo com as caracteristicas distribucionais
dos dados. A forca das correlagées foi interpretada
utilizando limiares predefinidos com base no valor absoluto
do coeficiente de correlacdo: fraca (< 0,30), moderada
(0,30-0,49) e forte (= 0,50)."7

Foi realizada uma andlise de poder de sensibilidade para
coeficientes de correlagdo com o objetivo de contextualizar
a auséncia de um calculo prospectivo do tamanho amostral.
Assumindo um nivel de significancia bicaudal de a = 0,05
(p < 0,05) e poder estatistico de 80%, os coeficientes minimos
de correlagao detectéveis foram aproximadamente |r| = 0,39
paran =49, |r| = 0,40 paran = 46, |r| = 0,42 paran = 43
e |r| = 0,46 para n = 35. Assim, associagoes mais fracas
podem nao ter sido detectadas. Como nao foi realizado ajuste
formal para comparagoes mdltiplas, as andlises envolvendo
mdltiplas correlagbes e comparagoes entre subgrupos devem
ser consideradas exploratérias. Intervalos de confianga de
95% sao apresentados quando apropriado, e os tamanhos de
efeito sao apresentados como d de Cohen ou coeficiente de
correlacao bisserial por postos, conforme aplicavel.

Consideracoes éticas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Ftica em Pesquisa da
instituicao, em conformidade com a Resolucao n® 466/2012
do Conselho Nacional de Satde (protocolo n? 4.290.578).
O consentimento informado por escrito foi obtido de todos
os participantes antes da inclusao no estudo.

Resultados
Participantes e seguimento

Entre os 124 participantes incluidos na coorte prospectiva
original, 49 completaram ambas as visitas de seguimento e
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apresentaram exames ecocardiograficos pareados passiveis
de andlise. As mulheres representaram 55,1% (27/49) da
coorte, e obesidade estava presente em 63,3% (31/49).
As comorbidades pré-existentes incluiram HAS em 33
participantes (67,3%), diabetes melito em 15 (30,6%),
doenca pulmonar cronica (asma ou DPOC) em dois (4,1%)
e insuficiéncia cardiaca com fragao de ejecao reduzida em
um (2,0%).

A maioria dos participantes necessitou de hospitalizagao
durante a fase aguda da covid-19, sendo que 38 (77,6%) foram
internados em UTl e 33 (67,3%) necessitaram de VMI (Tabela 1).

A AV1 foi realizada, em média, 122,6 + 52,8 dias (4,0 =
1,7 meses) ap6s a doenga aguda, enquanto a AV2 ocorreu
ap6s uma média de 417,4 + 24,5 dias (13,7 = 0,8 meses).

Tabela 1 - Caracteristicas basais e gravidade da fase aguda
dos participantes do estudo (n = 49)

Idade, anos 50,7 £10,3
Sexo

Masculino 22 (44,9)

Feminino 27 (55,1)

IMC, kg/m? 32158
Categoria do IMC

Eutrofia (18,5-24,9 kg/m?) 1(2,0)

Sobrepeso (25,0-29,9 kg/m?) 17 (34,7)

Obesidade (> 30,0 kg/m?) 31(63,3)
Hospitalizagao durante a covid-19 aguda

Nao 5(10,2)

Sim 44 (89,8)
Gravidade da covid-19 aguda

Leve 5(10,2)

Moderada 6 (12,2)

Grave 38 (77,6)
Internagao em UTI

Nio 11 (22,4)

Sim 38 (77,6)
VMmI

Nao 16 (32,7)

Sim 33(67,3)

Os dados sdo apresentados como média = DP ou n (%),
conforme apropriado. DP: desvio padrdo; IMC: indice de
massa corporal; UTI: unidade de terapia intensiva; VMI:
ventilagdo mecénica invasiva.
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O intervalo médio entre as avaliacoes foi de 295,0 = 51,9
dias. O delineamento do estudo e os principais achados estao
resumidos na Figura Central.

Capacidade funcional, dispneia, estado funcional e difusao
pulmonar

Entre a AV1 e a AV2, a capacidade funcional avaliada pelo
TSL-30 e 0 K., melhoraram significativamente. Em contraste,
a gravidade da dispneia (MnMRC) e o estado funcional (PCFS)
permaneceram inalterados (Tabela 2).

Alteracoes longitudinais da funcao do VD

Entre os indices de funcao sistélica do VD, a TAPSE
apresentou discreta redugdo entre a AV1 e a AV2, embora
os valores tenham permanecido dentro dos valores de
referéncia da normalidade. Nao foram observadas alteracoes
longitudinais significativas na DLPLVD, na FAC ou na S’
(Tabela 3).

Tabela 2 - Estado funcional, dispneia, capacidade funcional
e difusdo pulmonar na AV1 e na AV2

mMRC 1,0(0,020) 1,0(0,0-20) 0,430
PCFS 2,0(1,0:30) 20(1,0-30) 0,110
TSL-30 10,1+33  11,6%3,1 0,004
KC il

o minmmbgL 1£07 43+0,8 0,002

Os valores de p foram calculados utilizando o teste de postos
sinalizados de Wilcoxon para variaveis ordinais (mMRC e PCFS)
e o teste t pareado para variaveis continuas (TSL-30 e K ). Os
dados sdo apresentados como média * DP ou mediana (11Q),
conforme apropriado. AV1: primeira avaliagdo pos-aguda; AV2:
segunda avaliagdo pos-aguda; DP: desvio-padréo; IIQ: intervalo
interquartil; K- coeficiente de transferéncia do mondxido de
carbono; mMRC: escala modificada do Medical Research
Council; PCFS: Escala de Estado Funcional Pés-COVID-19;
TSL-30: teste de sentar e levantar de 30 sequndos.

Associacoes transversais entre a funcao do VD e os
desfechos clinicos

As andlises transversais realizadas separadamente na AV1
e na AV2 nao revelaram associagoes significativas entre os
indices de funcao sistélica do VD e os desfechos funcionais
ou pulmonares (todos p > 0,05) (Tabela S1; Tabela S2).

Associacoes longitudinais

Nas andlises baseadas nas alteracoes intraindividuais
(A = AV2 — AV1), as alteragoes da DLPLVD apresentaram
correlagdo positiva com as alteragbes do K, (r = 0,33;
p = 0,05), enquanto as alteragoes da FAC apresentaram
correlagao inversa com as alteragoes dos escores da PCFS
(r=—0,35; p = 0,02). Nenhuma outra correlagao longitudinal
atingiu significancia estatistica (Tabela 4).

Nas andlises baseadas em trajetérias categéricas (melhora,
estabilidade ou piora), as alteragbes da TAPSE apresentaram
correlagao inversa com a trajetéria de desempenho no TSL-30
(p = —0,37; p = 0,01), enquanto todas as demais associagoes
nao foram significativas (Tabela S3).

Analises estratificadas de acordo com a gravidade da fase
aguda e o sexo

Quando os participantes foram estratificados de acordo com
a internagao em UTI durante a fase aguda, a DLPLVD na AV1
apresentou uma tendéncia nao significativa a valores menos
favordveis entre os pacientes que necessitaram de cuidados
em UTI em comparagao com aqueles que nao necessitaram
(=16,8 £ 4,7% vs. —=19,3 = 3,4%; p = 0,07). Nao foram
observadas diferencas significativas entre os grupos para os
demais indices de fungdo sistélica do VD nem para as medidas
funcionais e pulmonares (Tabela 5). Na AV2, os parametros
ecocardiogréficos do VD, os desfechos funcionais e 0 K, foram
comparaveis entre os grupos UTI e nao UTI (Tabela 6).

As andlises estratificadas por sexo ndo demonstraram
diferengas significativas nos parametros ecocardiograficos do VD
nem nos desfechos funcionais e pulmonares na AV1. Na AV2,
os homens apresentaram valores mais baixos de TAPSE e FAC
do que as mulheres, enquanto a DLPLVD e a S’ permaneceram
comparaveis entre os sexos. Os escores da PCFS apresentaram
uma diferenca limitrofe entre homens e mulheres (Tabela 7).

Tabela 3 - Alteracoes longitudinais das medidas ecocardiograficas do VD entre a AV1 e a AV2

TAPSE, cm 22+0,3 2,1+0,2
DLPLVD, % —17,4+45 —18,4+ 3,5
FAC, % 46,874 44,6 £ 11,2
S', cm/s 12,624 12,2+2,0

—0,09 —0,17 a —0,01 0,03
—0,99 —2,53 a2 0,56 0,21
—2,26 —5,75a 1,23 0,20
—0,45 —1,02a0,12 0,12

*DM foi calculada como AV2 — AV1. Os dados sdo apresentados como média + DP. AV1: primeira avaliagdo pds-aguda; AV2: sequnda
avaliacdo pos-aguda; DP: desvio-padrdo; DLPLVD: deformacéo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; DM: diferenca
média; FAC: variagdo fracional da drea; 1C95%: intervalo de confianga de 95%; S': velocidade sistolica do anel trictispide;

TAPSE: excurséo sistolica do plano do anel tricuspide.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260051
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Nos modelos de andlise de covariancia com a DLPLVD
na AV2 como variavel dependente, a DLPLVD basal como
covaridvel e cada medida funcional ou pulmonar basal inserida
individualmente como preditora de interesse, nenhuma
das medidas funcionais ou pulmonares basais predisse
independentemente a DLPLVD no seguimento apés ajuste
para a DLPLVD basal (Tabela 8).

Discussao

Este estudo fornece uma avaliagdo longitudinal de
sobreviventes da covid-19 longa pertencentes a uma coorte
caracterizada por doenca aguda grave e elevada carga de
comorbidades cardiometabdlicas. Ao longo de um intervalo
médio de seguimento de aproximadamente 10 meses,

medidas objetivas de desempenho funcional, avaliadas pelo
TSL-30, e da funcao de difusao pulmonar, representada pelo
K., melhoraram significativamente. Em contraste, a gravidade
da dispneia e o estado funcional autorrelatado, avaliados
pela mMMRC e pela PCFS, respectivamente, permaneceram
inalterados, apesar de uma tendéncia descritiva favoravel.
Do ponto de vista cardiovascular, os indices convencionais
de funcao sistélica do VD permaneceram amplamente
preservados, com excecdo de uma discreta, porém
estatisticamente significativa, redugdo da TAPSE, que, ainda
assim, permaneceu dentro dos valores de referéncia da
normalidade. Da mesma forma, a DLPLVD permaneceu
discretamente reduzida, sem alteragdes longitudinais
significativas, consistente com comprometimento sistélico
subclinico persistente do VD.®

Tabela 4 - Correlagcdes entre as alteragdes longitudinais das medidas ecocardiograficas do VD e os desfechos clinicos

RVFWLS —0,16 (p = 0,28) —0,06 (p=0,71) 0,007 (p = 0,96) 0,33 (p = 0,05)

TAPSE —0,12 (p = 0,43) —0,01 (p =0,92) —0,19 (p = 0,21) 0,003 (p = 0,99)
FAC —0,17 (p = 0,25) —0,35 (p = 0,02) 0,07 (p = 0,67) —0,06 (p =0,73)
54 0,02 (p = 0,89) 0,02 (p = 0,89) —0,21 (p=0,17) —0,28 (p=0,11)

Os valores representam coeficientes de correlagdo (r ou p) com os respectivos valores de p. Foram utilizados os coeficientes de
correlagdo de Pearson ou de Spearman, conforme apropriado. *AVD foi calculado como AV2 — AV1. AV1: primeira avaliagdo pds-aguda;
AV2: segunda avaliacdo pos-aguda; DLPLVD: deformagédo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; FAC: variagdo fracional da
drea; K, coeficiente de transferéncia do mondxido de carbono; mMRC: escala modificada do Medical Research Council; PCFS: Escala de
Estado Funcional Pés-COVID-19; RVFWLS: strain longitudinal da parede livre do ventriculo direito; S': velocidade sistélica do anel trictspide;

TAPSE: excurs&o sistdlica do plano do anel trictspide; TSL-30: teste de sentar e levantar de 30 segundos; VD: ventriculo direito.

Tabela 5 - Medidas ecocardiograficas do VD e desfechos clinicos na AV1 de acordo com a internagdo em UTI

DLPLVD, % -19,3+34 -16,8+47 0,07 0,55
TAPSE, cm 22+0,3 22+0,3 0,81 0,08
FAC, % 492+74 46,1+7,3 0,25 0,40
S, cm/s 12,4+23 12,7 2,4 0,71 —0,12
TSL-30, repeticoes 11,3+£1,6 10,0 £3,6 0,36 0,38
K;o: Ml/min/mmHg/l 40+£0,5 42+0,8 0,32 —0,30
mMRC, mediana (11Q) 1,0 (0,0-3,0) 1,0 (0,0-2,0) 0,09 —0,06
PCFS, mediana (1IQ) 2,0 (0,5-2,5) 2,0 (2,0-3,0) 0,65 0,27

Os valores de p foram calculados utilizando o teste t de Student para varidveis continuas com distribuicdo normal e o teste U
de Mann-Whitney para variaveis ordinais ou continuas sem distribuicdo normal. Os dados sdo apresentados como média
DP ou mediana (11Q), conforme apropriado. *Tamanho do efeito apresentado como d de Cohen para os testes t de amostras
independentes e coeficiente de correlagdo bisserial por postos para o teste U de Mann-Whitney. AV1: primeira avaliagdo pos-
aguda; DLPLVD: deformagdo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; DP: desvio-padrdo, FAC: variagdo fracional da
area; I1Q: intervalo interquartil; K- coeficiente de transferéncia do monoxido de carbono; mMRC: escala modificada do Medical
Research Council; PCFS: Escala de Estado Funcional Pés-COVID-19; S': velocidade sistdlica do anel tricuspide; TAPSE: excursdo
sistélica do plano do anel tricuspide; TSL-30: teste de sentar e levantar de 30 segundos; UTI: unidade de terapia intensiva.
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A suscetibilidade do VD a lesao durante a fase aguda
da covid-19 estd bem estabelecida. Alteracoes vasculares
pulmonares e processos tromboinflamatérios aumentam a
pos-carga do VD e podem precipitar disfungao sistélica do
VD.> Em 2022, pesquisadores da Mayo Clinic compararam
ecocardiogramas realizados antes da covid-19 com o primeiro
exame ambulatorial ap6s a infecgao, utilizando andlise cega

da deformagao miocérdica por um laboratério central e uma
definigao rigorosa de deterioracao clinicamente significativa.
De modo geral, nao encontraram alteragao clinicamente
significativa na média da deformacao da parede livre do VD,
embora um subgrupo de pacientes tenha apresentado piora
significativa, particularmente aqueles com novos sintomas
cardiopulmonares e doenca cardiovascular pré-existente.”

Tabela 6 - Medidas ecocardiograficas do VD e desfechos clinicos na AV2 de acordo com a internacdo em UTI

DLPLVD, % —-181+27 -18,5+3,7 0,69 0,12
TAPSE, cm 22%0,2 2,1+0,3 0,38 0,29
FAC, % 43,4+ 15,7 45,4+9,9 0,97 —0,18
S, cm/s 12,3+ 1,6 12,2 £2,1 0,89 0,04
TSL-30, repeti¢des 119+24 11,5+ 3,1 0,89 0,13
Keo» mI/min/mmHg/l 41+£0,7 43+0,8 0,51 -0,23
mMRC, mediana (11Q) 1,0 (0,2-1,0) 1,0 (0,0-2,0) 0,40 0,05
PCFS, mediana (11Q) 2,0 (1,0-2,0) 2,0 (1,0-3,0) 0,50 0,22

Os valores de p foram calculados utilizando o teste t de Student para variaveis continuas com distribuicdo normal e o teste U
de Mann-Whitney para variaveis ordinais ou continuas sem distribuicdo normal. Os dados sdo apresentados como média
DP ou mediana (11Q), conforme apropriado. *Tamanho do efeito apresentado como d de Cohen para os testes t de amostras
independentes e coeficiente de correlagdo bisserial por postos para o teste U de Mann-Whitney. AV2: segunda avaliagdo pos-
aguda; DLPLVD: deformagdo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; DP: desvio-padrdo; FAC: variagdo fracional da
area; I1Q: intervalo interquartil; K,,: coeficiente de transferéncia do monoxido de carbono; mMRC: escala modificada do Medical
Research Council; PCFS: Escala de Estado Funcional Pés-COVID-19; S': velocidade sistdlica do anel tricuspide; TAPSE: excursdo
sistélica do plano do anel tricuspide; TSL-30: teste de sentar e levantar de 30 segundos; UTI: unidade de terapia intensiva.

Tabela 7 - Medidas ecocardiograficas do VD e desfechos clinicos na AV2 de acordo com o sexo

DLPLVD, % -18,0+3,3 —18,7£37 0,47 —-0,20
TAPSE, cm 2,0£0,2 22+0,3 0,01 —0,71
FAC, % 435+538 46,1+ 14,3 0,04 0,34
S', cm/s 12,0 £ 2,1 12,4+ 2,0 0,46 —0,21
TSL-30, repetigdes 12,3+3,2 11,1+£2,8 0,19 -0,23
Keor ml/min/mmHg/l 44+0,9 41+0,7 0,36 0,30
mMRC, mediana (1IQ) 0,5 (0,0-1,2) 1,0 (0,0-2,0) 0,66 0,18
PCFS, mediana (1IQ) 1,5 (0,0-2,2) 2,0 (2,0-3,0) 0,05 0,22

Os valores de p foram calculados utilizando o teste t de Student para variaveis continuas com distribuicdo normal e o teste U
de Mann-Whitney para variaveis ordinais ou continuas sem distribuicdo normal. Os dados sdo apresentados como média
DP ou mediana (11Q), conforme apropriado. *Tamanho do efeito apresentado como d de Cohen para os testes t de amostras
independentes e coeficiente de correlagdo bisserial por postos para o teste U de Mann-Whitney. AV2: segunda avaliagdo pos-
aguda; DLPLVD: deformagdo longitudinal da parede livre do ventriculo direito; DP: desvio-padrdo; FAC: variagdo fracional da
area; I1Q: intervalo interquartil; K,,: coeficiente de transferéncia do monoxido de carbono; mMRC: escala modificada do Medical
Research Council; PCFS: Escala de Estado Funcional Pés-COVID-19; S': velocidade sistdlica do anel tricuspide; TAPSE: excursdo
sistélica do plano do anel tricuspide; TSL-30: teste de sentar e levantar de 30 sequndos.
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Tabela 8 - Modelos de ANCOVA avaliando medidas funcionais
e pulmonares basais como preditoras da DLPLVD na AV2
apos ajuste para a DLPLVD basal

mMRC 1,930 (1, 47) 0,17 0,039
PCFS 0,180 (1, 47) 0,67 0,004
TSL-30 1,345 (1, 45) 0,25 0,029
Keo 0,225 (1, 39) 0,64 0,006

A variavel dependente foi a DLPLVD na AV2. A DLPLVD
basal (AV1) foi incluida como covaridvel. Cada modelo
incluiu uma anica medida funcional ou pulmonar basal como
preditora de interesse. ANCOVA: andlise de covaridncia; AV1:
primeira avaliagdo pés-aguda; AV2: segunda avaliagdo pos-
aguda; DLPLVD: deformagdo longitudinal da parede livre
do ventriculo direito; gl: graus de liberdade; K, coeficiente
de transferéncia do monoxido de carbono; mMRC: escala
modificada do Medical Research Council: PCFS: Escala de
Estado Funcional Pés-COVID-19; TSL-30: teste de sentar e
levantar de 30 segundos.

Estudos longitudinais de outras coortes também sugeriram que
o remodelamento e a disfungdo do VD melhoram na maioria
dos sobreviventes, mas persistem em subgrupos clinicamente
relevantes, potencialmente atenuando associagbes lineares
quando as andlises sdo realizadas em toda a coorte.'”® Em
consondncia com essa heterogeneidade, estudos focados
em sobreviventes de UTI relataram comprometimento
mais persistente da deformacao do VD e dos indices
convencionais de fungao sistélica do VD em comparagao com
populagdes controle,' enquanto outras coortes longitudinais
demonstraram melhora estatisticamente significativa da
deformagao do VD ao longo de aproximadamente 1 ano,
apesar de alteragdes absolutas minimas.?’ Em contrapartida,
grandes coortes com seguimento mais prolongado relataram
valores de deformagdao do VD comparaveis aos dos
participantes controle em alguns cenarios,' reforcando o
conceito de que as alteragoes da mecanica do VD na covid-19
longa sdao em geral sutis, heterogéneas entre diferentes
fenétipos clinicos e nem sempre se refletem na carga de
sintomas.’?" Os presentes achados, caracterizados pela
preservacao dos indices convencionais de fungao sistélica
do VD em conjunto com uma DLPLVD persistentemente,
porém discretamente, reduzida, inserem-se nesse conjunto
heterogéneo de evidéncias e reforcam a importancia de
considerar tanto o fenétipo clinico quanto as diferengas
metodoldgicas na interpretagao dos resultados entre estudos.

A elevada carga de comorbidades cardiometabdlicas da
nossa coorte também merece consideragao na interpretagao
dos valores persistentemente reduzidos da DLPLVD. Embora
os limiares recomendados pelas diretrizes sejam Gteis para
a classificacao categorica, eles nao foram desenvolvidos
especificamente para populagdes com covid-19 longa que
apresentam alta prevaléncia de obesidade, HAS e diabetes
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melito. Assim, na auséncia de um grupo controle sem covid-19
e de dados ecocardiograficos prévios a infecgdo, alteragbes
residuais da DLPLVD devem ser interpretadas com cautela e
ndo devem ser atribuidas exclusivamente a infeccao prévia
por SARS-CoV-2.

As andlises transversais realizadas em ambas as avaliagoes
de seguimento demonstraram correlagbes fracas e nao
significativas (|r| < 0,30; p > 0,05) entre os indices de
funcao sistélica do VD (DLPLVD, TAPSE, FAC e S') e os
desfechos clinicos, incluindo dispneia (mMMRC), estado
funcional (PCFS), capacidade funcional (TSL-30) e fungao
de difusao pulmonar (K ). Esses achados sugerem que, em
um Gnico momento durante o periodo tardio da covid-19
longa, o desempenho sistélico do VD em repouso, seja
avaliado por parametros ecocardiograficos convencionais
ou por imagem de deformagao miocardica, nao apresenta
relagdo linear com a gravidade da dispneia, a limitagao
funcional autorrelatada, o desempenho funcional objetivo
ou a capacidade de difusao pulmonar.?>* Essa observagao
é consistente com a fisiopatologia multifatorial da covid-19
longa, na qual os sintomas persistentes e a limitacao funcional
percebida provavelmente refletem os efeitos combinados
de doenga pulmonar residual, alteragdes cardiovasculares,
descondicionamento periférico, disfuncao autonémica e
fatores psicossociais. A interacao entre esses mecanismos
pode contribuir para a dissociagao frequentemente observada
entre medidas cardiopulmonares objetivas e desfechos
autorrelatados pelos pacientes.?

Quando as alteragoes longitudinais (A) foram analisadas,
emergiram duas associagdes modestas, porém biologicamente
plausiveis. As alteragdes da DLPLVD apresentaram correlacao
positiva com as alteragées do K., (r = 0,33; p = 0,05),
enquanto as alteragoes da FAC apresentaram correlagao
inversa com as alteragdes dos escores da PCFS (r = —0,35;
p = 0,02). A associagdo entre melhora da transferéncia
pulmonar de gases e da mecanica do VD é fisiologicamente
plausivel, considerando a sensibilidade do desempenho do
VD as alteragoes da pés-carga vascular pulmonar.?® Entretanto,
a associagao entre ADLPLVD e AK_ atingiu apenas o limiar
convencional de significancia estatistica e, portanto, deve
ser considerada geradora de hipdteses, especialmente
porque nao foi realizado ajuste para comparagoes mdltiplas.
A recuperagao parcial da interface alvéolo-capilar pode
ser acompanhada por melhora paralela, embora discreta,
da fungdo mecanica do VD.?*?* De forma semelhante, a
FAC — geralmente considerada uma medida mais global
do desempenho sistélico do VD do que os indices anulares
isoladamente — pode captar alteragdes clinicamente
relevantes associadas a trajetéria funcional percebida pelos
pacientes em individuos selecionados.®2%%

Utilizando a abordagem baseada em trajetérias categoricas,
a correlagdo inversa entre as alteragoes da TAPSE e a trajetéria
de desempenho no TSL-30 (p = —0,37; p = 0,01) indica que
maiores redugoes longitudinais da TAPSE estiveram associadas
a maior melhora nas categorias de desempenho do TSL-30.
A TAPSE é altamente dependente das condicoes de carga,
reflete apenas a excursao longitudinal do anel tricispide e esta
sujeita a variabilidade de mensuracao. Consequentemente, as
diretrizes atuais recomendam uma avaliagdo multiparamétrica
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da funcao sistdlica do VD em vez da utilizacdo da TAPSE
como medida isolada.® Embora a reducao da TAPSE durante a
hospitalizacdo por covid-19 aguda tenha sido consistentemente
associada a desfechos desfavoraveis, incluindo mortalidade,
em metandlises,® uma pequena redugdo isolada durante o
periodo tardio da covid-19 longa, na auséncia de alteragoes
concordantes na FAC, na S’ ou na DLPLVD, provavelmente
reflete variagao hemodinamica, variabilidade de mensuragao
ou alteragdes seletivas do movimento longitudinal do anel,
em vez de uma deterioragdo real da fungao sistdlica global
do VD.*" A estabilidade da FAC e da S’ observada em nossa
coorte reforga essa interpretacao.

A melhora significativa no desempenho do TSL-30,
juntamente com o aumento do K_., sugere recuperagao
objetiva tanto do desempenho funcional quanto da capacidade
de difusao pulmonar, a qual pode nao ser proporcionalmente
refletida por medidas baseadas em sintomas ou autorrelatadas
do estado funcional. Uma explicagdo plausivel é que a
melhora no desempenho do TSL-30 reflita parcialmente
o recondicionamento periférico, incluindo ganhos de
forca e resisténcia dos membros inferiores, aumento da
tolerdncia ao exercicio submaximo e/ou participacao em
programas de reabilitagao, fatores que podem melhorar o
desempenho funcional apesar da estabilidade dos achados
ecocardiograficos.?**° Revisdes sistematicas e metanélises
de intervencoes de reabilitagdo em populagdes com
covid-19 longa demonstraram consistentemente melhora
dos desfechos funcionais, incluindo o desempenho no
teste de sentar e levantar.?’ Da mesma forma, estudos
longitudinais com sobreviventes de hospitalizagao por
covid-19 frequentemente relataram melhora progressiva da
capacidade de difusao pulmonar (D, e K.,) ao longo do
tempo, embora comprometimento residual possa persistir
em alguns individuos e a recuperagao possa eventualmente
atingir um plato, contextualizando o discreto aumento do
K., observado em nossa coorte.’” Apesar dessas melhoras
objetivas, a estabilidade da mediana dos escores da mMRC e
da PCFS é consistente com evidéncias provenientes de estudos
que utilizaram o teste de exercicio cardiopulmonar (TECP)
e de revisdes sistemdticas, indicando que a intolerancia ao
esforgo e a dispneia persistente na covid-19 longa decorrem
de muiltiplos mecanismos inter-relacionados (p.ex., alteragbes
ventilatérias, relacionadas a perfusdo, circulatérias, periféricas
e autondmicas), tornando improvavel que qualquer marcador
fisiolégico isolado em repouso explique adequadamente a
gravidade dos sintomas ou a limitagao funcional.**?*

As andlises estratificadas forneceram achados adicionais que
devem ser considerados geradores de hipéteses. Quando os
participantes foram estratificados de acordo com a gravidade
da fase aguda, a DLPLVD apresentou uma tendéncia nao
significativa a valores mais comprometidos entre os pacientes
que necessitaram de internagao em UTI na AV1, enquanto
os valores convergiram na AV2, um padrdo consistente com
maior vulnerabilidade inicial do VD na covid-19 grave, seguida
por recuperagao parcial ou adaptagéo fisiol6gica ao longo do
tempo.>'® As andlises estratificadas por sexo mostraram que
os homens apresentaram valores mais baixos de TAPSE e FAC
na AV2 e experimentaram maiores reducbes longitudinais da
TAPSE e da ', enquanto as mulheres tenderam a relatar maior

limitagdo funcional na PCFS. Essas observacoes devem ser
interpretadas com cautela, pois os indices de fungao sistélica do
VD sao influenciados pelas condigbes de carga e estao sujeitos
a variabilidade bioldgica e técnica.? Ainda assim, a maior carga
de sintomas relatada pelas mulheres é consistente com estudos
prévios em populagées com covid-19 longa que utilizaram
instrumentos de avaliacdo do estado funcional e coortes de
reabilitacdo.*>” Por fim, a andlise de covariancia demonstrou
que os valores basais da mMMRC, da PCFS, do TSL-30 e do K
nao estiveram independentemente associados a DLPLVD no
seguimento ap0s ajuste para a DLPLVD basal, sugerindo que a
gravidade inicial dos sintomas, do comprometimento funcional
ou da disfungao pulmonar nao predisse de forma robusta a
deformacao miocardica subsequente do VD nesta coorte.

Implicacoes clinicas

Nossos achados apresentam trés principais implicagbes
clinicas. Primeiramente, nem a DLPLVD nem os indices
convencionais de fungao sistélica do VD se mostraram
marcadores isolados robustos de comprometimento funcional
tardio ou de sua trajetéria longitudinal, reforcando o uso de
uma avaliagdo integrada que combine ecocardiografia, testes
funcionais e avaliagao pulmonar, conforme proposto por estudos
recentes de caracterizacao fenotipica da covid-19 longa.”'

Em segundo lugar, as associagdes modestas observadas
nas andlises longitudinais (baseadas em A) sugerem que as
alteragoes ao longo do tempo podem ser mais informativas
do que medidas isoladas obtidas em um Gnico momento.
Entretanto, os tamanhos de efeito observados foram pequenos
e ndo apresentaram replicagao consistente entre as andlises,
indicando que fatores nao cardiacos (p.ex., descondicionamento
periférico, doenca pulmonar residual, disfuncao autonémica e
influéncias psicossociais) provavelmente desempenham papel
predominante na determinagdo da recuperagao funcional em
muitos pacientes.*®3?

Em terceiro lugar, o momento ideal para a avaliacao
cardiopulmonar apés a covid-19 permanece incerto.
Avaliagdes mais precoces, incluindo aquelas realizadas
durante a fase aguda da doenga, podem apresentar maior
valor prognéstico do que avaliagdes tardias e merecem
investigagao adicional.

Limitacoes do estudo

Este estudo apresenta vdrias limitagdes. Primeiramente,
o tamanho amostral relativamente pequeno limitou o poder
estatistico das andlises de correlagdo, particularmente apds
a estratificacao e a classificagao das trajetérias categoricas,
aumentando o risco de erro do tipo Il e reduzindo a
precisio das estimativas de efeito. A andlise de poder de
sensibilidade indicou que o tamanho amostral disponivel
foi suficiente para detectar correlages de magnitude pelo
menos moderada; portanto, associagbes mais fracas podem
ndo ter sido detectadas. Consequentemente, achados nao
significativos ndo devem ser interpretados como evidéncia
definitiva da auséncia de associacdo, e os resultados devem
ser considerados exploratérios e geradores de hipéteses.

Em segundo lugar, o tamanho amostral limitado
impossibilitou analises de subgrupos clinicamente relevantes

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260051

10



11

Rogelin et al.
Funcao seriada do VD na covid-19 longa

Artigo Original

de acordo com importantes condigdes cardiometabdlicas,
como obesidade e HAS, pois isso resultaria em subgrupos
pequenos e estimativas instaveis.

Em terceiro lugar, nao foi realizado ajuste formal para
comparagoes miltiplas; portanto, achados isolados com
significancia estatistica limitrofe devem ser interpretados
com cautela. Em quarto lugar, a auséncia tanto de um grupo
controle sem covid-19 quanto de dados ecocardiogréficos
prévios a infecgao limita a atribuicao das alteragdes observadas
especificamente as sequelas da covid-19 longa nesta coorte
com elevada carga de comorbidades pré-existentes.

Em quinto lugar, a disponibilidade de apenas duas avaliagoes
de seguimento impossibilitou a caracterizagao de trajetérias
intermedidrias de recuperagao, incluindo a possibilidade de
melhora precoce seguida de um platd em momento posterior.
Além disso, como a primeira avaliagao de seguimento ocorreu
aproximadamente 4 meses apds a doenca aguda, alteragoes
do VD presentes durante a hospitalizagao ou no periodo inicial
apos a alta podem ja ter se resolvido parcialmente, limitando a
caracterizagao completa da recuperagao do VD.

Em sexto lugar, a interpretacdo mecanistica é limitada
pela auséncia de avaliagdo hemodinamica invasiva por
cateterismo das camaras cardiacas direitas e de TECP ambos
os quais poderiam distinguir melhor as contribuicées relativas
dos mecanismos ventilatérios, circulatérios, periféricos e
autondmicos para a intolerancia persistente ao exercicio. Além
disso, fatores de confusao potencialmente importantes (p.ex.,
nivel de atividade fisica antes da covid-19, participacao em
programas de reabilitagao, terapias médicas, variantes virais
infectantes e caracterfsticas socioeconémicas) nao puderam
ser considerados de forma abrangente.

Por fim, a reprodutibilidade intraobservador e
interobservador das mensuragoes da DLPLVD nao foi
formalmente avaliada. Portanto, ndo se pode excluir a
contribuicdo da variabilidade de mensuragao para as
pequenas alteragdes longitudinais observadas. Além disso, a
deformacao do VD derivada da 2D-STE é intrinsecamente
influenciada pela qualidade da imagem, frequéncia de
quadros, desempenho do rastreamento, variabilidade entre
observadores e algoritmos especificos do fabricante ou do
software, enquanto a padronizagao dos pontos de corte para
deformacao do VD permanece incompleta.®

Conclusoes

Entre sobreviventes da covid-19 longa com doenga aguda
grave e elevada carga de comorbidades cardiometabdlicas,
a capacidade funcional e a fungao de difusao pulmonar
melhoraram durante o seguimento, enquanto a DLPLVD
permaneceu discretamente reduzida, sem alteragoes
longitudinais significativas. Os indices convencionais de fungao
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ECMO-VA: Oxigenagdo por membrana extracorpdrea venoarterial; ECMO-VV: Oxigenagdo por membrana extracorpdrea venovenosa;
ETE: Ecocardiografia transesofagica;, ETT: Ecocardiografia transtoracica; POCUS: Point-of-care ultrasound; US: Ultrassonografia;
TEP: Tromboembolismo pulmonar; VExUS: Venous excess ultrasound.

Sao apresentados os conceitos fundamentais de treinamento,
certificagdo e os aspectos ético-legais relevantes ao contexto
brasileiro. O documento enfatiza que o POCUS nao substitui
o ecocardiograma diagnéstico completo, mas agrega valor
clinico substancial quando aplicado por profissionais
devidamente treinados dentro de protocolos estruturados.

Resumo

O ultrassom point-of-care (POCUS) representa uma das
mais relevantes inovagoes na pratica clinica cardiovascular
contemporanea, funcionando como extensdao do exame
fisico a beira do leito. Este sumdrio executivo sintetiza o
Posicionamento do Departamento de Imagem Cardiovascular
da Sociedade Brasileira de Cardiologia (DIC-SBC) publicado
em 2026, abordando os principais dominios de aplicacao do
POCUS cardiovascular: avaliacdo cardiaca, ultrassonografia
pulmonar (USP), avaliacdo da congestdo venosa sistémica

1. Introducao e Conceito

O ultrassom point-of-care (POCUS) é definido como o

(VExUS), pesquisa de trombose venosa profunda (TVP),
abordagem do choque circulatério, suporte circulatério
mecanico de curto prazo, aplicagbes na emergéncia, parada
cardiorrespiratéria e procedimentos guiados por ultrassom.

uso da ultrassonografia como método auxiliar ao exame
clinico, focado em responder a uma questao clinica urgente
a beira do leito. No contexto cardiovascular, abrange a
avaliagao anatomica e funcional do coragao, pulmao e

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260103
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vasos, em pacientes internados ou ambulatoriais, desde
neonatos até adultos.'

Suas principais vantagens sao portabilidade, baixo custo e
acessibilidade. Pode ser utilizado por médicos cardiologistas,
intensivistas, emergencistas e pediatras devidamente
treinados, em salas de pronto atendimento, unidades de
terapia intensiva (UTI), centros cirdrgicos e ambientes de dificil
acesso. A miniaturizagao dos equipamentos — hoje com telas
do tamanho de um smartphone — e o advento da inteligéncia
artificial (IA) para guiar o posicionamento do transdutor tém
ampliado progressivamente sua utilizagao clinica.

E fundamental distinguir o POCUS do ecocardiograma
diagnostico completo. O POCUS responde a perguntas
clinicas especificas e imediatas, ndo substituindo, quando
indicado, a avaliagao ecocardiografica abrangente.*

2. Equipamentos, Treinamento e Certificacao

2.1. Equipamentos

O equipamento ideal para POCUS deve permitir aquisicao
de imagens em modalidades uni e bidimensional, Doppler
espectral e mapeamento de fluxo em cores, com transdutores
de frequéncias variaveis e capacidade de armazenamento em
formato DICOM. Dispositivos handheld tém desempenho
adequado para a maioria das aplicagoes.

2.2. Treinamento Estruturado

O Departamento de Imagem Cardiovascular da Sociedade
Brasileira de Cardiologia (DIC-SBC) propée o Protocolo
AcQUIRE (AQUlsicao, Interpretagao e documentacao
dos REsultados), organizado em trés niveis progressivos de
competéncia:

e Nivel 1 (N = 30 exames; 2 semanas de treinamento):
Identificagdo das principais estruturas cardiacas,
aquisicao das janelas bdsicas, reconhecimento
qualitativo de anormalidades e registro em prontudrio.

¢ Nivel 2 (N = 50 exames; 4 semanas de treinamento):
Conhecimento dos protocolos de POCUS no diagnéstico
diferencial do choque e da insuficiéncia respiratéria,
avaliagao da responsividade a fluidos e da congestao
sistémica.

¢ Nivel 3 (N = 70 exames; 12 semanas de treinamento):
Avaliacao avancada de valvas, débito cardiaco (DC),
pressoes de enchimento e procedimentos guiados por
ultrassom.

A metodologia inclui curso introdutério teérico-pratico
(aulas online de 4 horas e hands-on em manequins de 8 horas),
treinamento prdtico supervisionado por ecocardiografista
habilitado, avaliagdo com checklist padronizado e revalidacao
anual com escore minimo de 70% (Suplemento 1). A
manutengao da competéncia exige realizagdo de no minimo
10 exames por més.*

2.3. Aspectos Etico-Legais no Brasil

O POCUS cardiovascular deve ser compreendido
como ato médico a beira do leito que nao substitui o

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260103

ecocardiograma diagnéstico completo. O profissional que o
realiza assume responsabilidade civil pelos atos praticados,
incluindo indicagao, execugdo técnica, interpretacao e
registro em prontudrio.®

No Brasil, a formagao em POCUS ainda apresenta
insercao limitada nos curriculos de graduagao e residéncia
médica, gerando heterogeneidade na qualificagao
profissional.” Persiste auséncia de codificagdo padronizada
e de politicas claras de reembolso tanto no Sistema
Unico de Satide (SUS) quanto na salde suplementar. A
regulamentacao pelo Conselho Federal de Medicina, em
articulagdo com as sociedades médicas de especialidade, é
prioritdria para garantir seguranga juridica aos profissionais
e protegdo aos pacientes. A integracdo com estratégias de
telessaide — especialmente o Programa Telessatide Brasil
Redes e a Acdo Estratégica SUS Digital — fortalece o uso
do tele-POCUS como ferramenta de ampliagdo do acesso
a avaliacdo cardiovascular especializada.

3. POCUS Cardiaco

3.1. Janelas Ecocardiograficas Principais

O POCUS cardiaco utiliza cinco janelas ecocardiograficas
principais (Figura 1):
1. Paraesternal longitudinal (eixo longo): avaliagdo da
contratilidade global, derrame pericardico, dimensoes
cavitarias e contratilidade segmentar.

2. Paraesternal transversal (eixo curto): contratilidade
global e segmentar, derrame pericérdico.

3. Apical 4 camaras: contratilidade global e segmentar,
dimensbdes cavitarias.

4. Subcostal: derrame pericardico, dimensbes cavitarias
e contratilidade global.

5. Subcostal com foco na veia cava inferior (VCI):
avaliagao da distensibilidade da VCI e veias supra-
hepéticas.

3.2. Avaliacao da Funcao Sistélica do Ventriculo
Esquerdo

O POCUS cardiaco adota abordagem qualitativa para
avaliacao da fungao sistélica do ventriculo esquerdo (VE), mais
intuitiva e clinicamente relevante que os métodos quantitativos
tradicionais (Simpson, Teichholz), que consomem mais tempo
e nao resultam em maior acurdcia na urgéncia.® A avaliagao
considera a excursao do endocdrdio e o espessamento
miocardico, classificando a fungao em quatro categorias
(Tabela 1). Ferramentas semiquantitativas como MAPSE
(mitral annular plane systolic excursion) e EPSS (E-point septal
separation) podem ser complementares. A IA demonstra boa
correlacao com a fragao de ejecao automatizada quando ha
boa aquisicao de imagens.’

3.3. Avaliacao do Ventriculo Direito

O POCUS cardiaco auxilia no diagnéstico rapido
de condicdes que acometem o ventriculo direito (VD).
O aumento do VD é evidenciado pela relacao VD/VE:
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Janela

Paraesternal longitudinal
3° espago intercostal
Linha paraesternal esquerda

indice para o ombro direito

Paraesternal transverso
3° espaco intercostal
Linha paraesternal esquerda

indice para o ombro esquerdo

Apical 4 camaras
Linha médio-clavicular esq.
Ictus cordis

indice para a esquerda

Subcostal
Linha média
Abaixo do processo xifoide

indice para a esquerda

Subcostal com foco na VCI
Linha média
Abaixo do processo xifoide

indice para a esquerda

Melhor janela para:

 Contratilidade global
* Derrame pericardico
» Dimensoes cavitarias

« Contratilidade segmentar

* Contratilidade global
* Derrame pericardico
 Contratilidade segmentar

* Dimensoes cavitarias

* Contratilidade global
* Dimensdes cavitarias
* Contratilidade segmentar

» Derrame pericardico

¢ Derrame pericardico
* Dimensdes cavitarias

« Contratilidade global

¢ Distensibilidade da VCI

 Distensibilidade das veias
supra-hepaticas

Figura 1 - Principais janelas utilizadas no POCUS cardiaco, com respectivos posicionamentos da sonda e estruturas avaliadas.
AD: étrio direito; AE: atrio esquerdo; AQ: aorta; POCUS: ultrassom point-of-care; VCI: veia cava inferior; VD: ventriculo direito; VE:

ventriculo esquerdo.

quando a area do VD supera dois tergos da area do VE,
sugere aumento e sobrecarga significativa; quando VD/VE
= 1,0, o achado é sugestivo de sobrecarga importante.' A
excursao sistélica do anel trictspide lateral (TAPSE < 1,7
cm) indica disfungao sistélica do VD, com valor prognéstico
em pacientes com tromboembolismo pulmonar (TEP)
agudo.’” No contexto de TEP agudo, a dilatacao do
VD com aplainamento septal (septo em D) e o sinal de
McConnell (presente em apenas 12%-20% dos casos)
podem auxiliar no diagnéstico.

3.4. Tamponamento Cardiaco

O POCUS é ferramenta de grande valor para detecgao
precoce do tamponamento cardiaco, cujos sinais clinicos
classicos (triade de Beck) nem sempre estdo presentes.
Os achados fundamentais estdo sumarizados na Figura 2.
A distensao da VCI com variagao respiratéria minima e o
colabamento do atrio direito (AD) na sistole ventricular
tém alta sensibilidade; o colabamento diastélico do VD é
o achado mais especifico de restricio ao enchimento. A
diferenciagao entre derrame pericardico e pleural na janela

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260103
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paraesternal longitudinal baseia-se na relagdo com a aorta
descendente: derrames anteriores a ela sao pericardicos;
posteriores, pleurais.’2

Tabela 1 - Avaliacao qualitativa da funcao sistélica do VE

Espessamento da maior parte dos
segmentos do VE, com deslocamento do
endocardio em direcdo ao centro do VE.

Normal

Excursdo endocéardica e espessamento
miocardico aumentado, levando a

uma obliteragao sistélica do

VE parcial ou total.

Hiperdinamico

Fungao sistolica
reduzida

Reducdo da excursdo endocardica e
espessamento miocardico.

Grave redugdo da excursdo endocardica

Disfungao grave T
e espessamento miocardico.

Veja exemplos nos Videos 1 a 13 no Suplemento 2. VE:
ventriculo esquerdo.

3.5. POCUS Avancado: TVI da VSVE e Relacao E/e’

O volume sistélico é calculado pelo produto da integral
velocidade-tempo (TVI) da via de saida do ventriculo esquerdo
(VSVE) pela area da VSVE. Em individuos saudaveis, a TVI da
VSVE varia entre 18 e 22 cm com frequéncia cardiaca entre
55 e 95 bpm. Variagoes na TVI da VSVE refletem mudancas no
volume sistélico e orientam decis6es terapéuticas em tempo
real.’3 A relacao E/e" média > 14 tem alta especificidade para
aumento da pressao atrial esquerda (PAE) e forte associagao
com fluido-intolerancia; E/e’ < 8 tem boa acurdcia para
predizer PAE < 18 mmHg."

4. Ultrassonografia Pulmonar

4.1. Fundamentos e Artefatos

A ultrassonografia pulmonar (USP) baseia-se em
artefatos gerados a partir da linha pleural. Em condicoes
normais, o pulmao aerado produz linhas A (artefatos
horizontais de reverberagao). O espessamento dos espagos
interalveolares ou o preenchimento dos alvéolos por liquido

Distensao da VCI*

Colabamento do AD na
sistole ventricular

Colabamento do VD na
diastole ventricular

¢ Alta sensibilidade

* Baixa especificidade

* Fé&cil identificagao

» Boa concordancia interobservador

¢ Alta sensibilidade
» Baixa especificidade
» Boa concordancia interobservador

¢ Baixa sensibilidade

 Alta especificidade

* Melhor concordancia interobservador
em fases avangadas®

Figura 2 - Achados fundamentais de tamponamento cardiaco ao POCUS. *A distensdo da VCI pode estar ausente no tamponamento
cardiaco com hipovolemia acentuada. Outros achados podem contribuir para o diagnéstico, como o desvio do septo interventricular
para a esquerda durante a inspiragdo (parte da fisiologia do pulso paradoxal).” AD: atrio direito; AE: atrio esquerdo; DPe: derrame
pericardico; VCI: veia cava inferior; VD: ventriculo direito; VE: ventriculo esquerdo.
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ou processo inflamatério gera linhas B (artefatos verticais .
que se propagam por todo o campo ultrassonogréfico).
Os principais achados e seus significados estao descritos

na Tabela 2.

4.2. Protocolos de Exame

Trés protocolos principais sdéo recomendados conforme o
contexto clinico (Figura 3):

Tabela 2 - Descri¢ao dos achados mais frequentes a USP e seu significado

Protocolo BLUE (Bedside Lung Ultrasound in Emergency):
divide cada hemitérax em trés quadrantes (dois
anteriores e um posterolateral basal — ponto PLAPS

[posterolateral alveolar and/or pleural syndrome]).
O perfil B (= 3 linhas B por quadrante com deslizamento
pleural preservado) indica congestdo pulmonar, com

sensibilidade de 97% e especificidade de 95%.""

Recomendado para servicos de emergéncia.

Linha pleural

Deslizamento pleural

Linhas A

Linhas B

Linhas Z

Ponto pulmonar

Pulso pulmonar

Cadigo de barras
(sinal da estratosfera)

Sinal do plancton

Derrame septado
(loculado)

Broncograma aéreo

Sinal do retalho

Sinal da cortina

Sinal da medusa

Consolidagao subpleural

Consolidagao translobar

Linha curvilinea hiperecoica abaixo
das costelas.

Deslizamento da pleura visceral sobre a
parietal com a respiracao.

Artefatos horizontais de reverberaggo a partir
da linha pleural.

Artefatos verticais a partir da linha pleural
que se estendem ao longo de todo o
campo ultrassonico.

Artefatos verticais estaticos que ndo se
estendem até o final do campo.

Ponto de transicdo entre o deslizamento pleural
e a perda de seu movimento.

Movimento ritmico da pleura sincronizado com
0s batimentos cardiacos.

Linhas horizontais em todo o campo
ultrassonico ao modo M.

Ecos puntiformes méveis no interior do liquido.

Debris, fibrinas e septacdes.

Ecos puntiformes hiperecogénicos represados
em brdnquios e circundados por consolidacao.

Linha hiperecoica, irregular, subpleural e
profunda que divide a zona consolidada da
zona parcialmente aerada.

Sobreposicdo de pulm@o aerado durante a
respiragdo, apagando a imagem do figado
ou bago.

Segmento de pulmé@o colapsado com

movimento ondulatério em meio a derrame
pleural volumoso.

Pequena area hipoecoica subpleural
(triangular, circular ou poligonal).

Auséncia de ar no pulm@o, que apresenta
textura de 6rgdo sdlido (hepatizagéo).

Interface entre as pleuras parietal e visceral.

Exclui pneumotorax e aderéncia pleural.

Pulmao aerado (normal) ou DPOC ou pneumotorax
(com perda do deslizamento pleural).

Actmulo de liquido hidrostatico e/ou inflamatério
ou fibrose nos septos interlobulares e alvéolos.

Sem significado patol6gico. Devem ser
diferenciadas das linhas B.

Patognomdnico de pneumotérax. Quanto mais
lateral o ponto pulmonar, maior 0 pneumotérax.

Exclui pneumotorax na auséncia de deslizamento
pleural.

Indicativo de pneumotérax.

Pode indicar infecgdo, hemotorax ou estar
presente apos terapia agressiva com diuréticos.

Derrame complexo, sugestivo de infecgao,
abscesso, empiema ou fibrose, dificultando a
drenagem pleural.

Quando moveis (dindmicos), sugerem
consolidagdo pneumdnica; quando estaticos,
sugerem atelectasia.

Presente nas consolidacdes nao translobares mais
frequentemente associadas a pneumonia.

Bases pulmonares areadas no ponto de analise.

Atelectasia compressiva.

Embolia pulmonar, atelectasia, infecgao,
hemorragia ou neoplasia.

Pneumonia ou atelectasia.

DPOC: doenga pulmonar obstrutiva cronica.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260103
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Figura 3 - Protocolos de USP recomendados. A - BLUE™; B — 8 quadrantes’’; C - 12 quadrantes.' Obs.: Para maior detalhamento,
utilizar as referéncias. BLUE: Bedside Lung Ultrasound in Emergency; PLAPS: posterolateral alveolar and/or pleural syndrome.

* Protocolo de 8 quadrantes: recomendado para
graduacdo e acompanhamento longitudinal da
congestdo em pacientes com insuficiéncia cardiaca,
sem prejuizo no tempo ou na acurécia.'®

* Protocolo de 12 quadrantes: inclui a regido posterior
do térax, indicado em sindromes intersticiais como
pneumonia por SARS-CoV-2.

4.3. Principais Aplicacoes

* Congestdao pulmonar: A USP detecta o liquido
extravascular pulmonar com desempenho equivalente
a dosagem de BNP e superior a radiografia de
térax.19 A Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca
recomenda (classe I, nivel C) o uso integrado de USP e
ecocardiografia na avaliagdo da congestao em pacientes
com insuficiéncia cardiaca aguda.20

* Derrame pleural: A USP apresenta acurdcia de 93%
para deteccao de derrame pleural, versus 47% da
radiografia de térax.15 O método de Balik estima o
volume multiplicando-se a maior distancia entre a
ctpula pleural e o tecido pulmonar na expiracao (em
cm) por 200, resultando em estimativa em mL.

* Pneumotérax: Sensibilidade de 90% e especificidade
de 98%.21 A auséncia de deslizamento pleural é o
achado de maior sensibilidade; o ponto pulmonar é o
Gnico achado patognoménico.

* TEP: A consolidagdo subpleural triangular em regides
posterobasais é o achado sugestivo. O triplo POCUS
(cardfaco + venoso + pulmonar) demonstrou
sensibilidade de 90% e especificidade de 86% para TEP
em estudo multicéntrico com 357 pacientes.22

5. VExUS: Avaliacao da Congestao Venosa
Sistémica

5.1. Introducao e Relevancia

Pacientes com insuficiéncia ventricular direita, hipertensao
pulmonar ou sobrecarga hidrica frequentemente desenvolvem
congestao venosa sistémica, levando a redugdo do gradiente
arteriovenoso, elevacao da pressao hidrostdtica capilar e
edema intersticial. Esse mecanismo causa disfungao organica,

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260103

especialmente renal, perpetuando um ciclo vicioso de
morbimortalidade.”> O VEXUS (venous excess ultrasound)
emerge como método confidvel, reprodutivel e com boa
concordancia interobservador para quantificar essa congestao.*

5.2. Protocolo e Graduacao

O VExUS analisa sequencialmente quatro componentes
(Figura 4):

1. VCI: Medida 2 cm antes da desembocadura no AD,
em apneia expiratéria. VCI < 2 cm: VExUS grau O (sem
congestao). VCI = 2 cm: prossegue para analise dos
demais componentes.

2. Veia supra-hepatica (Doppler pulsado): Trés padroes:
e Tipo 1 (normal): onda S > onda D

* Tipo 2 (pressao do atrio direito [PAD] aumentada):
onda S < onda D

 Tipo 3 (PAD muito aumentada): onda S reversa

3. Veia porta (Doppler pulsado): Classificada pela fragao
de pulsatilidade:

* Tipo 1: oscilagio < 30%
* Tipo 2: oscilagao 31%-50%
* Tipo 3: oscilagdo > 50% ou inversao do fluxo

4. Veia interlobar renal (Doppler pulsado):
e Tipo 1: fluxo continuo
* Tipo 2: fluxo bifasico

* Tipo 3: fluxo monofésico

Graduacao final:
e Grau0:VCI < 2cm

e Grau1:VCl = 2 cm + padrdes tipo 1 ou 2 em qualquer
combinacao

* Grau 2: VCl = 2 cm + uma curva tipo 3

e Grau 3: VCI = 2 cm + duas ou mais curvas tipo 3
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Quantificacao da congestao venosa sistémica: VExUS

Passo 1:

Anélise da veia Se VCI > 2 cm,

VCI ir para 0 passo 2
Tipo 1

Passo 2: Onda S > onda D ‘

Analise da veia

supra-hepatica I VY YUY Yy

v ) M‘ : . b
rvev:

Pulsatilidade 30%:- Pulsatilidade > 50%
Passo 3: ou inversao do fluxo
Analise da veia M N e wwns :
porta 2 [ I T T
Passo 4:

A A L TN
LR R TR TR L

I i J
A T O DAY D

Andlise da veia
interlobar renal

I I (e

Fluxo monofasico

Fluxo continuo Fluxo bifasice

Passo 5: Integrar os dados e graduar

GRAU 0 GRAU 1 GRAU 2 GRAU 3

Auséncia de congestao Congestao leve Congestao moderada Congestao severa
VCI <2 cm VCI > 2 cm + qualquer VCl > 2 cm + uma curva VCI > 2 cm + 2 ou mais
combinagao de curvas tipo 3 curvas tipo 3

tipo 1 ou tipo 2

- Pressao atrial direita

Figura 4 - Graduagdo do VExUS: quando o didmetro da VCI é maior do que 2 cm, trés graus de congestdo venosa séo
definidos com base na gravidade das alteragbes encontradas no fluxo das veias supra-hepatica, porta e interlobar renal, que
idealmente devem ser registrados em apneia expiratoria. VCI: veia cava inferior; VExUS: venous excess ultrasound. Adaptado
de Koratala et al.?
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5.3. Evidéncias Clinicas e Aplicagcoes

O estudo original de Beaubien-Souligny et al.2® validou
o escore em 145 pacientes de pés-operatério de cirurgia
cardfaca, demonstrando associagao significativa com lesao
renal aguda subsequente (hazard ratio = 3,69; intervalo de
confianga de 95% [IC95%]: 1,65-8,24; p = 0,001). Estudos
subsequentes evidenciaram aplicabilidade em: sindrome
cardiorrenal, hiponatremia complexa, sindromes coronarianas
agudas, avaliagdo perioperatéria ndo cardiaca e pacientes
pedidtricos em UTI].?-3°

O VExUS ndo avalia necessidade de reposicao volémica, mas
é indicador fundamental de fluido-tolerancia, identificando
casos em que a descontinuidade da ressuscitacao volémica ou
a remocao de fluidos serd benéfica. VExUS 0 ou 1 = fluido-
tolerante; VExUS 2 ou 3 = fluido-intolerante.

6. POCUS na Trombose Venosa Profunda

O POCUS para pesquisa de trombose venosa profunda
(TVP) proximal, realizado por profissionais devidamente
treinados em situacoes de urgéncia e emergéncia, possui grau
de recomendacao I e nivel de evidéncia B.

O protocolo recomendado é o de ultrassonografia de
compressao em trés pontos (USC estendida) (Figura 5),
corroborado pelo Consenso Europeu da Sociedade de
Medicina Intensiva e pela Diretriz de Ultrassonografia em
Emergéncia do Colégio Americano de Emergencistas.*
O diagndstico de TVP é feito pela visualizagao de trombo
(material ecogénico intraluminal) ou pela identificagao
de incompressibilidade venosa. Na trombose aguda, a
incompressibilidade precede frequentemente a visualizagao
do trombo.

Metandlise de Pomero et al.**> demonstrou sensibilidade
de 96,1% (1C95%: 90,6%-98,5%) e especificidade de
96,8% (1C95%: 94,6%-98,1%) para a USC realizada por
emergencistas. O exame é executado em menos de 5 minutos,
reduzindo atrasos diagndsticos e necessidade de exames
completos desnecessarios.

A sequéncia técnica avalia: juncao safenofemoral, 1-2
cm abaixo da juncgao safenofemoral, segmentos proximal
e médio-distal da veia femoral na coxa (a cada 2-3 cm) e
veia poplitea. O transdutor linear (5-10 MHz) é posicionado
transversalmente sobre a veia, com compressao progressiva
para avaliar colabamento completo.®

7. POCUS no Paciente em Choque Circulatorio

7.1. Abordagem Diagnéstica

O POCUS é o método de escolha para avaliagdo e
monitorizagdo hemodindmica inicial do paciente em
choque circulatério, permitindo o diagnéstico do perfil
hemodinamico em até 2 minutos, mesmo quando realizado
por nao especialistas.** A abordagem proposta integra os
protocolos BLUE, POCUS cardiaco e EGLS adaptado, com
cinco perguntas-chave sequenciais:

a. Ha tamponamento? Investigar derrame pericardico
moderado a importante, VCI dilatada com minima
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variacdo respiratéria e colapso diastélico das camaras
direitas (swinging heart).

b. O paciente esta hipovolémico? VE hiperdinamico
(kissing walls) ou VCl fina (= 10 mm) com colabamento
ao longo do ciclo respiratério. Pulmées sem linhas B
(padrao A).

c. Ha disfuncao sistélica importante do VE como
causa do choque? Disfungdo sistdlica importante do
VE associada a congestao pulmonar (perfil B a USP) e/
ou venosa sistémica (VCI dilatada). E improvavel que
o choque cardiogénico puro seja causa primaria de
instabilidade na presenca de padrao pulmonar normal.

d. Ha sinais de distensao do VD (cor pulmonale)?
VD > 60% do VE (cor pulmonale leve); VD = VE
(moderado); ou VD > VE (grave), com aplainamento
septal (D-shape) e VCI dilatada.

e. Ha pneumotérax? Auséncia de deslizamento pleural e
presenga de ponto pulmonar (lung point).

O algoritmo diagnéstico completo esta apresentado na
Figura 6.

7.2. Fluido-Responsividade e Fluido-Tolerancia

A fluido-responsividade (FR) é definida como aumento
do DC > 10%-15% induzido pelo aumento da pré-carga.
O principal parametro para estimativa do DC pelo POCUS é
a TVI da VSVE (normal: 18-22 cm com frequéncia cardiaca
de 55-95 bpm).

* Passive leg raising (PLR): Aumento = 10% da TVI
provocado pelo PLR prediz aumento do DC apés
infusao volémica com acuracia de 84%.>° Pode ser
realizado em pacientes sob ventilagdo espontanea
ou mecanica. A variabilidade intraobservador das
medidas da TVI (£ 11%) deve ser considerada:
variagées > 20% tém maior probabilidade de
representar verdadeira FR.

* Manobras de pausa expiratéria e inspiratéria (TOEF/
TOIF): A soma da variagdo absoluta = 13% da TVI da
VSVE com as manobras combinadas de TOEF e TOIF
apresentou acuracia de 93% para predicao de FR, sendo
reservada a profissionais com maior experiéncia.>®

* Fluido-tolerancia: Avaliada pela presenca de linhas
B a USP (congestao pulmonar) e pelo escore VEXUS
(congestdo venosa sistémica). VEXUS 0 ou 1: fluido-
tolerante; VExUS 2 ou 3: fluido-intolerante.

8. POCUS no Suporte Circulatorio Mecanico
de Curto Prazo

O POCUS tem papel multifacetado no suporte circulatério
mecanico de curto prazo, abrangendo: avaliacdo inicial
do paciente, orientagdo da canulagdo, monitoramento
hemodinamico continuo e detecgao precoce de complicagoes.

8.1. Balao Intra-Adrtico

A ecocardiografia transesofagica (ETE) é preferivel a
fluoroscopia para orientar a insergao do baldo intra-aértico
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SEQUENCIA DO EXAME DESCRIQZ\O IMAGEM / ESQUEMA
et Decubito dorsal em rotggao externa
d ient do membro inferior com
0 paciente leve flexdo do joelho.
Posicionar o transdutor na regido
Corte ao nivel inguinal, ao nivel da JSF.
da jungéo Obter imagens sem e com
safenofemoral compress&o, observando o
colabamento total da veia.
Posicionar o transdutor na regido
Corte abaixo inguinal, 1-2 cm da JSF.
da jungéo Obter imagens sem e com
safenofemoral compress&o, observando o
colabamento total da veia.
Posicionar o transdutor nos segmentos
proximal e médio-distal da coxa.
Cortes da veia Obter imagens sem e com
femoral compressao, observando o
colabamento total da veia,
a cada 2-3 cm.
Posicionar o transdutor na
fossa poplitea.
Corte da
veia poplitea Obter imagens sem e com
compressao, observando o
colabamento total da veia.

Figura 5 - Sequéncia de cortes para o protocolo de ultrassonografia de compressao de trés pontos (estendido).*? A POPL: artéria
poplitea; AF: artéria femoral; AFC: artéria femoral comum; JSF: jungdo safenofemoral; V POPL: veia poplitea; VF: veia femoral; VFC:
veia femoral comum; VSM: veia safena magna.
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CHOQUE CIRCULATORIO

POCUS P . e Derrame pericardico Funcdo VEND normal
VE hiperdindmico Disfungao sistolica i VD > 60% VE VE normal/ .
cardiaco . . moderado a importante X » ou fungéo sistdlica do
(kissing walls) importante VE - Aplainamento do SIV VD variavel X
Swinging heart VE reduzida

1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
VCI <10 mm ou (| VCI>20 mmcom |, VCI > 20 mm com | VCI>20mmcom [, VCI>20mmcom |, »
VCI \ o \ L \ L | L | VCl variavel
colabando . variagdo < 50% . variagdo < 50% . variagdo < 50% . variagdo < 50% .
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
us
pulmonar
Perfil - . . . Distributivo ou misto
. . o Cardiogénico Obstrutivo Obstrutivo Obstrutivo i L
hemodinamico Hipovolémico (disfundo VE) ® o) ( ; o) ( torax) (disfuncéo miocardica
. isfuncao amponamento cor pulmonale neumotorax
provavel ¢ P & ! da sepse)
________________________ L - - - - —— = =
Avaliagio Protocolo EFAST EcoTT: EcoTT: Eco TT: Rx torax Eco TT
complementar | (pesquisa de derrame, - Avaliagdo da - Avaliagdo do - Estimativa de TC térax VTl V'SVE
colegdo) contratilidade cola;'Jso de camaras PSAP, TAC, PAPM - Pesquisar FR e
segmentar cardiacas - Avaliagdo do VD: . .
) . - fluido-tolerancia
- Avaliagéo de sinais - Avaliagdo de TAPSE, Onda S',
EcoTT: de valvopatia variagio do fluxo FAC
transvalvar

- Avaliagdo da aorta
(pesquisa de

importante da

abertura, falha de Doppler venoso

dissecgdo) coaptagao, refluxo MMIl
importante ao
Doppler colorido Angio-TC
torax

1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
- VTI VSVE 1 grave: redugéo
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1

ECG, MNM

Figura 6 — Algoritmo diagnéstico inicial do choque circulatério baseado no POCUS. ECG: eletrocardiograma; Eco TT: ecocardiograma
transtoracico; FAC: variagdo da area fracional; MMII: membros inferiores; MNM: marcador de necrose miocardica; PAPm: pressao
média de artéria pulmonar; PLAPS: posterolateral alveolar and/or pleural syndrome; POCUS: ultrassom point-of-care; PSAP: pressdo
sistolica de artéria pulmonar; Rx: radiografia; SIV: septo interventricular; TAC: tempo de aceleragdo pulmonar; TAPSE: excurséo
sistolica do plano do anel tricuspide; TC: tomografia computadorizada; VCI: veia cava inferior; VD: ventriculo direito; VE: ventriculo
esquerdo; VSVE: via de saida do ventriculo esquerdo; VTI: integral da velocidade no tempo; FR: fluido-responsividade. Adaptado dos
protocolos EGLS, BLUE e EFAST.
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por permitir visualizagao em tempo real, ser portatil e ndo usar
radiagdo ionizante. O posicionamento correto exige que a
extremidade do baldo intra-aértico esteja cerca de 2 cm distal
a origem da artéria subclavia esquerda. A ETE permite excluir
contraindicagoes primarias (regurgitacao adrtica significativa,
disseccdo aértica) antes da insercao.

8.2. Oxigenacao por Membrana Extracorpérea
Venoarterial

A ecocardiografia é essencial nas quatro fases do suporte
com oxigenagao por membrana extracorpérea (ECMO)
venoarterial: pré-canulagdo, canulacao e iniciacao,
monitoramento de mau funcionamento e desmame.
Atencao especial deve ser dada a auséncia de abertura da
valvula aértica durante o suporte periférico — achado que
indica estase sanguinea, risco de trombose e necessidade
de estratégias de descompressao do VE. Todo paciente em
suporte circulatério mecdnico agudo deve ser submetido a
ecocardiografia didria, com exames focados adicionais em
caso de deterioragao hemodinamica aguda.?’

A ecocardiografia cardiovascular a beira do leito para
ECMO venovenosa e venoarterial nas fases de pré-canulagao,
canulagao e iniciacdo, mau funcionamento e desmame
demanda abordagem altamente especializada, com
protocolos bem definidos, além do escopo do POCUS bésico.

Tabela 3 - POCUS no auxilio ao diagnéstico de TEP 32

9. POCUS na Unidade de Emergéncia

9.1. Dor Toracica

O POCUS auxilia no diagnéstico diferencial de condigoes
potencialmente fatais em pacientes com dor toracica,
incluindo TEP, pneumotérax e pericardiopatias. A identificagao
de derrame pericardico tem acurdcia superior a 95% mesmo
quando realizada por emergencistas com treinamento
adequado.’® A avaliagao da aorta com suspeita de dissecgao e
a andlise da contratilidade segmentar do VE para identificagao
de sindrome coronariana aguda exigem treinamento
avancado e devem ser realizadas por especialistas em imagem
cardiovascular.

Para diagnéstico de TEP, a combinagao de achados
cardiacos (dilatagao do VD, sinal de McConnell, septo em D),
pulmonares (consolidagdo subpleural triangular) e vasculares
(TVP proximal incompressivel) apresenta especificidade
superior a 95% (Tabela 3). Em pacientes hemodinamicamente
instaveis, o POCUS cardiaco deve ser a primeira ferramenta
empregada, pois a auséncia de sinais de sobrecarga do VD
pode excluir TEP macico como causa possivel.

9.2. Dispneia e Instabilidade Hemodinamica

A USP é ferramenta central na avaliagao rapida de
pacientes com dispneia. A presenga de = 3 linhas B em
um Unico espago intercostal sugere congestdo pulmonar
importante, com distribuicao e gravidade correlacionadas

TVP

Dilatacao do VD :
paraesternal ou apical

Sinal de McConnell livre do VD com 4pice preservado
Septo achatado/
aplainado em diastole

Hipertensdo pulmonar Estimativa de PSAP

Trombo em transito o
direitas

Trombo em artéria

pulmonar artéria pulmonar ou ramos (raro)

Derrame pleural Liquido na cavidade pleural

Consolidagdes

P Sugerem infarto pulmonar
subpleurais triangulares

Visualizagdo de trombo ndo compressivel em
veias profundas (femoral, poplitea, etc.)

Diametro do VD > VE (VD/VE > 1) em corte

Hipocinesia da porgdo basal e média da parede

Desvio do septo interventricular para o VE

Visualizacdo direta de trombo nas cavidades

Visualizagdo direta de trombo no tronco da

(geralmente pequeno a moderado)

Achado altamente sugestivo de TEP se associado a
sintomas respiratorios.

Sugere sobrecarga de pressao do VD
(sinal de embolia maciga/submacica).

Altamente sugestivo de embolismo pulmonar
(especificidade ~94%).

Indica sobrecarga pressorica do VD.

Pode ser calculada a partir do pico de regurgitagao
tricuspide.

Especifico, mas de baixa sensibilidade. Diagnéstico
diferencial com massas emboligénicas, como
tumores e vegetacoes.

Especifico, mas de baixa sensibilidade
(mais comum em TEP central).

Inespecifico, mas comum em TEP.

Pacientes com TEP sem infarto pulmonar podem
ter um padrdo normal a USP

PSAP: pressao sistdlica da artéria pulmonar; TEP: tromboembolismo pulmonar; USP: ultrassonografia pulmonar; VD: ventriculo

direito; VE: ventriculo esquerdo; TVP: trombose venosa profunda.
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ao quadro clinico. O uso integrado do VExUS para avaliagao
da congestao venosa sistémica completa a abordagem do
paciente com instabilidade hemodinamica e/ou disfuncao
organica, em especial na estratificagdo de risco de lesao
renal aguda.

9.3. Edema Periférico

O POCUS é dtil na investigagao de causas especificas de
edema periférico, particularmente TVP, complementando a
avaliagao com USP (congestao pulmonar) e VEXUS (congestao
venosa sistémica) no diagnéstico diferencial.

10. POCUS na Parada Cardiorrespiratoria

O POCUS durante a parada cardiorrespiratéria (POCUS-
PCR), quando realizado por operador capacitado, permite:
verificar a qualidade das compressoes torcicas, diagnosticar
causas reversiveis de parada (hipovolemia, pneumotérax
hipertensivo, TEP e tamponamento cardiaco), monitorar
intervengbes e avaliar a resposta ao tratamento.’* O método
também oferece dados prognésticos relevantes sobre a chance
de retorno da circulagdo espontanea (Figura 7).

O protocolo CASA (Cardiac Arrest Sonographic Assessment)
é o Gnico que demonstrou redugdo no tempo das interrupgoes
para checagem do ritmo, sendo recomendado para
implementagao rotineira.*

Aspectos técnicos: Recomenda-se transdutor setorial
(3,5-5 MHz). As imagens devem ser adquiridas durante os 10
segundos de pausa para checagem do ritmo e analisadas ao
longo do ciclo de reanimagao. A janela subcostal é a inicial
recomendada. Durante as compressoes tordcicas, imagens
subcostais podem ser adquiridas para avaliar a eficicia da
massagem cardiaca.

Causas reversiveis identificadas pelo POCUS-PCR:

e Tamponamento cardiaco: VCI dilatada orienta a
avaliacdo; diagnéstico diferencial com derrame pleural
pela relagdo com aorta descendente.

 TEP: Dilatacao stibita do VD (VD/VE = 1:1), septo em D.

* Pneumotérax hipertensivo: Auséncia de deslizamento
pleural, sinal da estratosfera, ponto pulmonar.

* Hipovolemia: Colabamento completo dos ventriculos
e colapso da VCI.

Limitacao importante: O uso do POCUS-PCR ainda

é cercado de incertezas, pois ndo demonstrou até o
momento impacto significativo no prognéstico dos pacientes,
principalmente pela auséncia de um protocolo universal
incorporado definitivamente ao suporte avancado de vida
em cardiologia.

11. Procedimentos Guiados por
Ultrassonografia

11.1. Acesso Vascular

O posicionamento de cateteres guiado por ultrassonografia
é mais seguro que a técnica “as cegas”. A técnica dinamica
(tempo real) é preferencial por aumentar a precisao, reduzir
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tentativas e diminuir complicagbes. Dois planos de pungao
podem ser utilizados:

* Corte transversal (eixo curto): Tecnicamente mais
acessivel; limitacao é a impossibilidade de visualizagao
continua da ponta da agulha.

* Corte longitudinal (eixo longo): Permite visualizagao
direta da ponta da agulha em toda sua trajetéria, com
maior controle e seguranga, porém mais desafiador
tecnicamente.

Os principais sitios de pungdo guiada por ultrassonografia
sao: veia jugular interna, veia femoral e veia subclavia.

11.2. Pericardiocentese Guiada por Ultrassom

Quando executada por profissionais experientes com
treinamento adequado, a pericardiocentese guiada por
ultrassom apresenta taxa de eventos maiores de 0,3% a 3,9%
e de eventos menores de 0,4% a 20%, em comparagao com
morbidade de ~20% e mortalidade de 6% pela técnica “as
cegas” subxifoide tradicional.*' A janela para-apical é a mais
frequentemente utilizada (66% dos casos na série da Clinica
Mayo). O posicionamento correto do cateter é confirmado
pela injecao de 5 ml de solugao salina agitada.

11.3. Avaliacao do Estomago Cheio

O POCUS gastrico avalia a quantidade e qualidade
do residuo gastrico antes de procedimentos como ETE,
aumentando a seguranga ao identificar estbmago cheio
com conteldo liquido (aspecto anecoico do antro géstrico
distendido) ou sélido (aspecto heterogéneo com éareas
hiperecogénicas). Esta avaliagdo é particularmente relevante
em condigbes que cursam com gastroparesia (diabetes,
obesidade, instabilidade hemodinamica).

12. Consideracoes Finais e Perspectivas
Futuras

O POCUS cardiovascular representa uma extensao natural
do exame fisico moderno, com potencial comprovado para
impactar positivamente a tomada de decisoes clinicas em
cenarios de urgéncia, terapia intensiva e ambulatério. A
adogao responsavel dessa tecnologia requer regulamentagao
legal clara, treinamento padronizado com certificagao de
competéncias, supervisio adequada e monitoramento
continuo da qualidade.

No contexto brasileiro, a incorporagao do POCUS
cardiovascular ao SUS enfrenta barreiras estruturais relevantes
— disponibilidade limitada de equipamentos, capacitagdo
irregular, auséncia de fluxos assistenciais padronizados e
desafios logisticos — mas conta com oportunidades crescentes
via programas de telessatide, financiamento federal (SUS
Digital, FINEP) e fomento estadual (FAPERJ). Equipamentos
handheld com custo internacional de USD 4.000-6.000
representam alternativa vidvel para ampliagao do acesso em
regides com infraestrutura restrita.

O advento da IA para a interpretagao de imagens, a
contagem automatica de linhas B e o desenvolvimento de
algoritmos integrados tendem a ampliar significativamente
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Figura 7 - Utilidade do POCUS durante uma parada cardiorrespiratéria (POCUS-PCR). A ilustragdo central representa a disposi¢do
da equipe sugerida neste posicionamento durante a realizacdo do POCUS-PCR. A janela subcostal permite a confirmagdo rapida da
PCR versus contragao cardiaca, de ritmo chocavel versus ndo chocével (painel 1) e da eficdcia da compresséo toracica (painel 2B). E
possivel identificar causas reversiveis, como pneumotorax hipertensivo (painel 3C), choque hipovolémico (painel 3D), tamponamento
cardiaco (painel 3E) e sinais de tromboembolismo pulmonar (painel 3F). Apds o retorno do ritmo cardiaco esponténeo, é possivel
realizar uma avaliagdo direcionada para investigar outras causas (painel 4). RCP: ressuscitagdo cardiopulmonar; RCE: retorno da
circulagdo esponténea.
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a utilizacio do POCUS na medicina de urgéncia, terapia
intensiva e cardiologia. O futuro aponta para uma medicina

indissociavel da avaliagao clinica a beira do leito — mas sempre
interpretado a luz da histéria clinica, do exame fisico e dos

15

cardiovascular em que o POCUS seja componente

demais dados do paciente.
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Resumo

A avaliagao carotidea evoluiu de uma abordagem centrada
no grau de estenose para uma andlise mais abrangente, incluindo
a carga de placa, morfologia, composigdo e vulnerabilidade.
Algoritmos de inteligéncia artificial (I1A) tém sido aplicados a detecgao
automdtica de placas, segmentagdo de imagens, classificacdo de
estabilidade, extracdo de atributos radidémicos e predicao de
eventos isquémicos. Quando associados a técnicas avangadas
de imagem, esses modelos podem ampliar a reprodutibilidade,
reduzir a dependéncia do operador e revelar padrées quantitativos
nao reconheciveis pela avaliagao visual convencional. Assim,
este estudo teve por objetivo revisar as aplicagoes atuais da IA na
ultrassonografia de cardtidas e suas perspectivas futuras, com uma
revisao narrativa baseada em estudos recentes sobre aprendizado
de maquina, aprendizado profundo, radiémica e integragao com
modalidades ultrassonogréficas avangadas, abrangendo contraste,
elastografia, ultrassom tridimensional (3D), técnicas de microfluxo
e ultrassonografia ultrarrapida. Apesar dos resultados promissores,
ainda persistem desafios relacionados a padronizagao das imagens,
validagao externa, explicabilidade dos modelos e demonstracao
de impacto clinico prospectivo. Ainda assim, a IA demonstra
ter potencial para transformar a ultrassonografia carotidea em
ferramenta multiparamétrica de medicina personalizada. Sua
incorporagao clinica dependera de validagao robusta, integragao
ao fluxo assistencial e comprovagao de valor incremental sobre o
exame convencional.

Introducao

A aterosclerose carotidea constitui um importante marcador
de risco cardiovascular e cerebrovascular, tradicionalmente
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avaliado pela ultrassonografia com foco predominante no grau
de estenose luminal. Esse paradigma foi consolidado a partir
de estudos classicos que embasaram decisdes terapéuticas
principalmente em pacientes sintomdticos. No entanto, os
avangos no conhecimento sobre a biologia da placa mostraram
que a estenose, isoladamente, ndo explica todo o risco clinico,
sobretudo em individuos assintomaticos ou com lesdes nao
obstrutivas.'*

Nas Gltimas décadas, tornou-se cada vez mais evidente que
a simples presencga da placa, sua carga aterosclerética e suas
caracteristicas morfoldgicas e composicionais acrescentavam
informacao prognéstica relevante além dos escores clinicos
tradicionais. Em coortes contempordneas, placas carotideas
pequenas, inclusive com estenoses menores que 50%, foram
associadas ao aumento progressivo do risco de eventos
ateroscleréticos, particularmente quando bilaterais ou
acompanhadas de acometimento femoral, reforcando o
conceito de aterosclerose subclinica sistémica e multivascular.?
Em prevencao primaria, a quantificagdo da carga de placa
mostrou maior valor preditivo do que a espessura médio-intimal
isolada, além de impactar condutas clinicas, como intensificagao
do uso de estatinas.® Esses achados sustentam a transicao de um
modelo centrado apenas na hemodindmica para outro mais
abrangente, voltado a caracterizagao da placa e a estratificagdo
individualizada de risco.¢7

Nessa discussao, a ultrassonografia de carétidas ocupa posicao
privilegiada. Trata-se de método amplamente disponivel, isento de
radiagdo ionizante e capaz de fornecer informagoes anatdomicas,
hemodinamicas e caracteristicas teciduais. Além da identificacao
da placa, o exame pode descrever espessura maxima,
ecogenicidade, irregularidade de superficie, ulceragao, carga
aterosclerdtica e, com técnicas mais recentes, neovascularizagao
intraplaca, propriedades biomecanicas e volume tridimensional
(3D)."” Diretrizes e documentos de consenso enfatizam o papel
da placa carotidea como biomarcador de risco cardiovascular
e a necessidade de incorporar caracteristicas além da estenose
na avaliagdo clinica.>*®° De forma convergente, propostas
padronizadas, como o Carotid Plaque-RADS, surgem como
expressao de uma abordagem mais integrada da vulnerabilidade
da placa e do risco de acidente vascular cerebral (AVC)."*"

Apesar desse potencial, a ultrassonografia carotidea
permanece parcialmente limitada por dependéncia do
operador, variabilidade de aquisicao, heterogeneidade entre
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Figura Central: Inteligéncia Artificial na Ultrassonografia de Carétidas: Onde estamos e

para onde vamos?
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equipamentos e subjetividade na interpretagao de fendtipos
complexos de placa. Caracteristicas relevantes como ntcleo
lipidico-necrético, hemorragia intraplaca, neovascularizagao,
inflamagao e fragilidade da capa fibrosa podem ser inferidas
por sinais ultrassonogréficos, mas nem sempre sao detectadas
ou quantificadas de modo reprodutivel."%12 £ justamente
diante dessa lacuna que a inteligéncia artificial (IA) emerge
como ferramenta promissora.

A aplicagao de IA na ultrassonografia de carétidas
tem crescido rapidamente nos Gltimos anos, abrangendo
desde a detecgao automética de placa e segmentagao do
l[dmen e da parede até a classificagdo de vulnerabilidade,
predicdo de eventos e apoio ao fluxo de trabalho clinico.
Os modelos baseados em machine learning (aprendizado
de maquina) e deep learning (aprendizado profundo) tém
demonstrado capacidade de extrair padroes texturais e
morfolégicos invisiveis a inspegao visual convencional,
com potencial para reduzir variabilidade interobservador,
acelerar a andlise e ampliar o valor prognéstico do
exame.'>'® Em paralelo, modalidades avangadas como
contraste ultrassonografico (CEUS), elastografia, imagem de
fluxo microvascular, ultrassonografia 3D e super-resolugao
oferecem novos biomarcadores que podem ser integrados
a IA em abordagens multiparamétricas.'”-*!

Diante desse panorama, esta revisao discute as aplicagoes
atuais da IA na ultrassonografia de carétidas e suas
perspectivas futuras, com énfase em deteccao e quantificagao

da placa, caracterizagao de vulnerabilidade, integragao com
modalidades avancadas de imagem e potencial impacto na
estratificagdo de risco e na pratica clinica (Figura Central).
Processo de extragao de dados da imagem fundamental na
ultrassonografia de carétidas através da radidmica (Figura A).
Integracao e avaliagdo multimodal da placa carotidea por
meio de IA (Figura B). Tipos de desfechos finais em estudos
atuais usando IA (Figura C).

Fundamentos da IA aplicados ao ultrassom carotideo

A aplicagdo da IA ao ultrassom carotideo depende
da conversdo de imagens em informacao analisavel por
algoritmos. Em termos préticos, isso significa transformar
um exame bidimensional, dindmico e operador-dependente
em um conjunto estruturado de dados capaz de sustentar
tarefas como deteccao de placa, segmentagao anatomica,
caracterizacao tecidual e estratificacdo de risco, auxiliando,
assim, na tomada de decisdo clinica.' 142223

De modo geral, a IA aplicada a imagem médica pode
ser compreendida em trés niveis principais. O primeiro é o
aprendizado de maquina convencional, no qual atributos
previamente definidos sdo extraidos da imagem e entao
utilizados por algoritmos para classificagao ou predigao.
O segundo é o aprendizado profundo, em que redes
neurais aprendem diretamente dos pixels captados em
imagens, identificando padroes complexos sem depender,
necessariamente, de varidveis manualmente selecionadas.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026; 39(3):e20260089
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O terceiro é a integragdo entre ambos, frequentemente
combinando segmentagdo automatizada, extracdo de
descritores quantitativos e modelos clinico-imagioldgicos
compostos.'?1423.24

No ultrassom carotideo, esse processo comega com a
aquisicao da imagem, que é o pilar para a extragao dos
dados de entrada, e nenhum modelo é capaz de superar
limitacoes graves na qualidade desses dados. Fatores como
ganho inadequado, profundidade excessiva, janela ruim,
sombra acustica intensa, artefatos de movimento, baixa
padronizacao entre aparelhos ou diferencas de protocolos
podem afetar decisivamente o desempenho dos algoritmos.
Essa dependéncia ajuda a explicar por que a padronizacao
técnica e a harmonizagao de imagens se tornaram temas
centrais no desenvolvimento de modelos robustos.?3252¢

Ap0s a aquisicdo, muitos fluxos de processamento
de IA passam pela segmentagdo, isto é, a identificacao
automatica ou semiautomatica das estruturas de interesse,
como limen, complexo intima-média, parede arterial e
placa aterosclerdtica. Essa etapa € crucial porque delimita a
regido da qual serdo extraidas as informagdes quantitativas.
Quando a segmentagdo é imprecisa, o modelo passa a
aprender ruidos, bordas mal definidas ou regides nao
representativas.?22325-%7

Uma vez delimitada a regido de interesse, a IA pode
trabalhar de diferentes formas. Nos modelos classicos,
a imagem é convertida em um conjunto de atributos,
incluindo medidas simples — como a espessura, drea
da placa ou ecogenicidade média — e descritores
mais sofisticados de textura, heterogeneidade, borda
e distribuicio de intensidades. E nesse contexto que a
radidmica se insere. Ela consiste na conversao da imagem
em uma matriz rica de varidveis quantitativas, muitas delas
nao perceptiveis ao olho humano, capazes de gerar e
alimentar classificadores ou modelos preditivos.?%2326:28.29

Essa I6gica é especialmente relevante na ultrassonografia
carotidea, porque a vulnerabilidade da placa nao depende
apenas do grau de estenose ou da sua impressao visual
global, mas também de caracteristicas microestruturais
relacionadas a composicao lipidica, fibrose, calcificacao,
hemorragia intraplaca, inflamacdo e neovascularizagao. A
radidmica, portanto, pode ser entendida como uma ponte
entre a imagem convencional e a fenotipagem bioldgica
da |eSéO.22’23'26'28

J& nos modelos de aprendizado profundo, em especial
nas redes neurais convolucionais, a prépria rede aprende
representacoes internas da imagem a partir de sucessivas
camadas de processamento. Em vez de o pesquisador
definir quais atributos importam, o modelo identifica
padrées hierdrquicos por conta prépria, desde bordas
e contrastes bdsicos até formas, texturas e arranjos
espaciais associados a estabilidade ou vulnerabilidade da
placa'13,15,29-32

Além disso, a construgao de um bom modelo depende de
desenho metodoldgico rigoroso. Em termos simplificados,
os dados precisam ser divididos em conjuntos de
treinamento, validagao e teste. Quando o modelo aprende
excessivamente os detalhes especificos da amostra de
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treinamento e perde capacidade de generalizagao, ocorre o
sobreajuste, problema ainda frequente em bases pequenas,
monocéntricas ou muito homogéneas.'®2*2¢

Outro conceito central é a validagdao externa. Um
modelo que funciona bem em imagens adquiridas em um
Gnico centro, com um Gnico equipamento e uma U(nica
populagao pode falhar quando aplicado a outro cenario.
Por isso, o verdadeiro valor clinico da IA nao se relaciona
apenas com altas dreas sob a curva (AUC) dentro do banco
original, mas com a sua capacidade de manter desempenho
em populacoes independentes e em ambientes reais.' "2

Além da acuracia, entram em jogo métricas como
sensibilidade, especificidade, AUC, calibracao e
utilidade clinica. Mesmo quando é capaz de discriminar
adequadamente placas vulnerdveis, um modelo pode
nao ser (til se ndo for calibrado de forma correta, gerar
muitos falsos positivos ou nédo alterar condutas. Por essa
razao, trabalhos mais maduros tendem a integrar a IA com
variaveis clinicas, laboratoriais e hemodinadmicas, em vez
de tratd-la como ferramenta isolada, caracterizando uma
abordagem de IA multimodal.??3"33

Por fim, ha o fator da explicabilidade. Em um exame tao
ligado a pratica visual do especialista, modelos de “caixa-
preta” tendem a gerar resisténcia. Portanto, a utilizagao
de estratégias de interpretagao, como mapas de atengao e
andlise de importancia de variaveis, ajuda a mostrar quais
regides da imagem ou quais padroes contribuiram para
determinada classificagao.'?¢

Aplicacdes atuais da IA na ultrassonografia de carétidas

As aplicagdes atuais da IA na ultrassonografia de cardtidas
se concentram em ampliar a capacidade do exame de
identificar, quantificar e interpretar sinais de aterosclerose
de forma mais objetiva, rapida e reprodutivel." %24

Uma das aplicagdes mais intuitivas da IA é a detecgao
automdtica de placa aterosclerética. Modelos recentes
baseados em aprendizado profundo tém mostrado
desempenho elevado para identificar a presenga de placa
em imagens modo B, inclusive em contextos multicéntricos.
He et al.,”* por exemplo, demonstraram que um algoritmo
de aprendizado profundo foi capaz ndo apenas de
identificar placas carotideas, mas também de diferencid-las
segundo a estabilidade. Em escala populacional, Omarov
et al.>* mostraram que a deteccao automatizada de placas
em ultrassonografia carotidea pode informar predigao de
risco cardiovascular e até contribuir para a associagao
com determinantes genéticos da aterosclerose. Em uma
direcao mais voltada a pratica clinica, modelos em tempo
real baseados em arquiteturas como YOLO (You Only Look
Once) também tém sido explorados no intuito de realizar
um reconhecimento instantaneo das placas em imagens ou
videos, sugerindo potencial para triagem assistida e redugao
da variabilidade entre operadores.*

Contudo, a detecgao isolada é apenas o primeiro passo.
Para que a imagem possa ser analisada quantitativamente,
a IA precisa definir com precisdo onde esta a lesao e
quais sdo os seus limites. Essa etapa é critica porque
medidas como espessura maxima, area e carga de placa
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dependem de segmentagao confiavel, e grande parte dos
fluxos de classificacdo e modelagem quantitativa depende
de regioes de interesse bem definidas.?>?> Uma vez que a
placa é identificada e segmentada, a IA pode ser aplicada
a quantificacdo da carga aterosclerética. Aqui, o objetivo
é que a automatizagao das medigoes das lesdes contribua
para que esse processo seja mais eficiente, o qual,
manualmente, é mais demorado ou menos reprodutivel.

A partir do reconhecimento da placa, estudos com fluxos
de processamentos passaram a abordar a diferenciacao
entre placa estdvel e placa vulneravel, sendo essa, talvez,
a drea em que a IA mais diretamente tente traduzir a
fisiopatologia em decisdo clinica. A ideia ndo é apenas
reconhecer a presenca da lesdo, mas inferir se ela contém
caracteristicas associadas a maior risco de ruptura,
embolizagado e eventos.'*"”

E nesse esforco que a radidmica assume papel
particularmente relevante como aplicagdo clinica
da IA. Em vez de depender apenas de impressao
visual ou de descritores morfolégicos convencionais,
a radidmica permite transformar a imagem em uma
assinatura quantitativa de textura, heterogeneidade e
organizacdo interna da placa. Song et al.? mostraram
que a combinacdo de segmentagao assistida por IA e
radidmica ultrassonogréfica pode discriminar placas estaveis
e vulneraveis com desempenho relevante. Nessa mesma
linha, Jadoon et al.?® ampliaram essa légica ao explorar
extracao de caracteristicas radidomicas nao apenas do modo
B, mas também de sinais de radiofrequéncia da parede
carotidea. De forma complementar, Zhao et al.** mostraram
que abordagens radidmicas aplicadas ao microambiente
perivascular também podem carregar informacao relevante
para a identificagao de placas sintomaticas.

Essa aplicacdo se estende naturalmente a predicao
de eventos e a estratificacdo de risco. Estudos recentes
indicam que a IA pode combinar variaveis ultrassonogréficas
com dados clinicos para prever riscos de eventos
cerebrovasculares, como o AVC isquémico e progressao
clinica. Song et al.??e Jin et al.*? evidenciaram que modelos
baseados em imagem ultrassonografica, especialmente
quando integrados ao CEUS, podem aprimorar a predicao
de placas vulneraveis associadas a maior risco de AVC
agudo. Em casos de pacientes com diabetes tipo 2, Liu et
al.* construfram um nomograma radidmico baseado em
ultrassom carotideo para prever riscos de AVC isquémico,
observando desempenho superior quando o escore
radidmico foi combinado com varidveis clinicas. Chen et
al.’> também exploraram modelagem preditiva baseada
em indicadores ultrassonograficos de neovascularizacao
intraplaca. Adicionalmente, Gao et al.’® propuseram um
modelo profundo automatizado para estratificagao de risco
de AVC em placas carotideas.

Recentemente, Jiang et al.>” descreveram o sistema
UltraBot, um robd de aprendizado em larga escala que,
talvez, seja o exemplo mais emblemético dessa tendéncia
da automagdo do exame. Aqui, vemos um sistema integrado
em que um brago robético mimetiza movimentos, pressao
de transdutor, angulagdes de janela e, depois, analisa
imagens e reconhece padroes, tudo de forma independente

(modelo end-to-end). Nesse estudo, o percentual de
identificacao de placas por parte desse sistema construido
foi de 90%. Em menor escala, sistemas de reconhecimento
em tempo real de placas a partir de videos dinamicos
também apontaram para cendrios de apoio remoto,
telemedicina e triagem automatizada.*®

Ao observar o conjunto dessas aplicagbes, emerge um
padrao claro. As areas mais avancadas hoje sdo deteccao,
segmentacao e classificagdo de placas em imagens modo
B, j& acompanhadas por incursdes relevantes em CEUS,
ultrassonografia 3D, radiémica e estratificagdo de risco.
O campo, contudo, ainda se caracteriza mais por prova
de capacidade do que por incorporagao plena a prética
assistencial. Em muitos casos, a IA ja demonstra que pode
se igualar ou superar a andlise visual em tarefas especificas;
0 passo seguinte é mostrar que essa superioridade é estdvel,
generalizavel e clinicamente Gtil."®232¢

Modalidades avancadas deimagemesuaintegracaocomalA

A evolugao recente da ultrassonografia de carétidas tem
ampliado de forma importante o espectro de informacoes
extraidas do exame. Se o ultrassom bidimensional
convencional continua sendo a base da avaliagao,
as modalidades avangadas como CEUS, elastografia,
ultrassonografia 3D, técnicas de microfluxo e métodos de
super-resolucdo passaram a oferecer acesso mais refinado
a composigao, a biomecanica e a microcirculagao da
placa.1,20,21,38

Entre essas modalidades, o CEUS se destaca. Ele permite
caracterizar, com maior precisdo, a superficie da placa
carotidea e detectar biomarcadores de vulnerabilidade,
particularmente a neovascularizagdo intraplaca relacionada
a um aumento do risco de eventos cerebrovasculares. O
CEUS acrescenta uma dimensao funcional a ultrassonografia
convencional, e seus achados se associam a presenca de
placa vulneravel, inclusive com correlagdo histolégica.*** A
integragao de IA com CEUS parece promissora porquanto
o contraste gera grande volume de informagao dindmica.
Modelos de aprendizado profundo podem realizar
segmentagao multitarefa e avaliagdo automatizada de
vulnerabilidade em imagens e videos de CEUS." A
combinagao entre caracteristicas derivadas do modo B e
do CEUS, analisadas por IA, melhora a predigao de placas
vulnerdveis associadas a AVC isquémico agudo.'”*?

As técnicas de imagem de fluxo microvascular
representam uma evolugao dos métodos convencionais
de Doppler e foram desenvolvidas para detectar fluxos
sanguineos de baixa velocidade em vasos de pequeno
calibre, sem a necessidade de CEUS endovenoso. A imagem
de fluxo microvascular utiliza algoritmos adaptativos que
conseguem separar os verdadeiros sinais de fluxo dos
artefatos causados pelo movimento dos tecidos, preservando
sinais de baixa velocidade. Nessa conjuntura, o software
analisa as caracteristicas espaciais e temporais dos ecos
ultrassonograficos para distinguir o movimento de tecido
(artefato) do fluxo sanguineo verdadeiro. Na avaliagao
ultrassonografica das carétidas, essa tecnologia, além de
permitir a visualizacdo da microvascularizagao intraplaca,
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pode melhorar a delimitacdo do limen e da parede,
refinar a avaliacao da estenose e auxiliar na identificagao
de ulceracbes.?®** Estudos demonstram excelente
concordancia entre a imagem de fluxo microvascular e o
CEUS na detecgao da neovascularizagdo intraplaca, além
da correlagdo com achados histopatolégicos, reforcando
seu potencial como ferramenta nao invasiva para avaliar a
vulnerabilidade das placas carotideas.*

O exemplo mais sofisticado dessa tendéncia é a
microscopia por localizagao ultrassonica (ULM), capaz de
avaliar o fluxo microvascular em placas carotideas humanas
com resolugao muito superior a do ultrassom convencional
e com correlagao histolégica.?'

A elastografia, por sua vez, introduz a dimensao
biomecdnica a andlise da placa. Tanto a elastografia por
deformacao quanto a por ondas de cisalhamento buscam
inferir propriedades mecanicas da parede do vaso e da
placa, partindo do principio de que leses com composigoes
diferentes apresentam rigidez e padroes de deformagdes
distintas."**4” Estudos recentes sugerem que a elastografia
pode diferenciar placas vulneraveis e se associar a desfechos
clinicos.?>#74% A aplicagdo de IA nesse campo pode ser
especialmente til ao integrar mapas de elasticidade com
informagbes morfolégicas, texturais e clinicas.*

A ultrassonografia 3D acrescenta outra camada
importante ao exame. Sua principal contribuicdo é
permitir uma avaliagdo mais fiel da carga aterosclerética,
especialmente por meio de medidas volumétricas. Ao
contrdrio da imagem bidimensional, que captura apenas
recortes da lesdo, o modo 3D permite reconstrugao
do volume da placa, melhor anélise da superficie e
monitorizagao longitudinal mais robusta.'®#%>° A integracao
entre o recurso 3D e IA é particularmente natural, visto
que a andlise volumétrica manual é mais trabalhosa e
dependente do examinador.#-*'

Observado em conjunto, esse arsenal deixa claro que
o futuro da ultrassonografia carotidea é multiparamétrico.
A imagem bidimensional fornece morfologia bdsica; o
CEUS revela neovascularizagao; a elastografia informa
biomecanica; o microfluxo explora fluxos em vasos com
velocidades muito baixas; a ultrassonografia 3D quantifica
carga e volume; e técnicas de super-resolugao aproximam
a imagem da histologia. 2%’

Limitacoes metodolégicas e desafios para
implementacao clinica

A literatura sobre IA aplicada ao ultrassom carotideo
vem crescendo rapidamente, mas sua interpretacao exige
cautela metodolégica. Em termos gerais, os estudos diferem
ndo apenas em arquitetura algoritmica, tamanho amostral
ou modalidade de imagem, mas principalmente no tipo
de padrao de referéncia adotado para treinar e validar os
modelos. Na prética, esse desfecho costuma se apoiar em
trés eixos principais: avaliagdo por especialista, histologia
e desfecho clinico.?*?°

O padrao de referéncia baseado em especialista €,
hoje, o mais frequente. Essa estratégia tem a vantagem
de ser factivel, escalavel e proxima da pratica clinica real.
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O problema é que ela carrega a propria variabilidade
humana que a IA se propde a reduzir. Em outras palavras, o
algoritmo pode se tornar excelente em reproduzir o padrao
interpretativo de um especialista ou centro especifico,
sem necessariamente capturar a biologia real da lesao.
Isso ajuda a explicar por que tantos estudos apresentam
6timo desempenho interno, mas ainda deixam ddvida
sobre generalizagao e validade externa.?>?2¢ As revisoes
metodolégicas disponiveis reforcam esse alerta. Embora
muitos modelos, especialmente os radiomicos, apresentem
AUCs elevadas, a qualidade metodolégica média ainda é
baixa, com elevado risco global de vieses e fragilidades em
selecoes de variaveis, validagao e reprodutibilidade.?>2°

O padrao de referéncia histolégico ocupa uma posicao
metodologicamente mais consistente, pois ancora a imagem
em desfechos biol6gicos concretos. Em estudos de placa
carotidea, a histologia permite validar caracteristicas
como neovascularizagao, nicleo lipidico-necrético,
hemorragia intraplaca, inflamagdo e composigao tecidual.
Trabalhos com CEUS, elastografia, imagem 3D e ULM
ganham enorme forga quando correlacionados a peca de
endarterectomia.?**% Ainda assim, a histologia também
tem limitagoes: deriva de populagdes precisamente
selecionadas, geralmente com doenga mais avangada e
indicagao cirlrgica, o que reduz sua representatividade
para o espectro mais amplo da préatica ambulatorial.

O terceiro eixo, e talvez o mais importante para a
implementacao real, é o uso de desfechos clinicos. Aqui, o
valor da IA deixa de ser medido apenas pela concordancia
com a imagem ou com a histologia e passa a ser julgado
por sua capacidade de prever eventos cardiovasculares,
progressao da doenga ou necessidade de intervengao. Essa
abordagem é clinicamente a mais relevante, mas também a
mais dificil, pois exige coortes maiores, seguimentos mais
longos, controle de vieses e modelos mais estaveis.

Esses diferentes niveis de padrdes de referéncia
mostram que a implementagao clinica da IA depende
tanto de acurdcia algoritmica como de qual pergunta
o modelo realmente responde. Um algoritmo treinado
para reproduzir contornos manuais de um especialista
resolve um problema diferente de outro que foi validado
contra histologia e ambos resolvem um problema distinto
de um sistema capaz de predizer evento clinico futuro.
Para que a IA avance de forma consistente no ultrassom
carotideo, é necessario articular esses niveis em uma
hierarquia translacional: primeiro, boa segmentagao e
robustez técnica; depois, validagao biolégica e, finalmente,
demonstragao de valor prognéstico e impacto em conduta
clinica diaria.?>232¢

Em sintese, o grande desafio atual ndao é apenas
criar modelos mais complexos, mas construir estudos
em que o desfecho de referéncia seja claro, relevante e
clinicamente defensédvel. Sem isso, hd o risco de se obter
algoritmos tecnicamente impressionantes, porém treinados
para reproduzir representagbes frageis da doenga. A
implementacao real da IA em carétidas dependera menos
de desempenho em bancos de dados fechados e mais da
capacidade de conectar imagem, biologia e evento clinico
em modelos validados, reprodutiveis e Gteis a pratica.?'>>2¢
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Novas Perspectivas

As perspectivas futuras da IA na ultrassonografia de carétidas
apontam menos para a substituicao do especialista e mais para
a construgao de um ecossistema de imagem progressivamente
quantitativo, multiparamétrico e orientado por risco. O campo
parece caminhar para uma convergéncia entre automagao da
aquisicdo, segmentacao robusta, fenotipagem avangada da
placa e integracao com desfechos clinicos." %"

Um dos eixos mais promissores é a evolucao da IA
de sistemas de classificacao retrospectiva para modelos
multimodais. A tendéncia nao é que o algoritmo analise
apenas a imagem modo B, mas que combine informagoes
de textura, volume de placa, neovascularizagdao por CEUS,
microfluxo, biomecanica por elastografia, hemodindmica
local e variaveis clinicas/laboratoriais. Estudos recentes ja
sugerem que o desempenho melhora quando mais de uma
fonte de informagdo € integrada, o que reforca a ideia de que
a vulnerabilidade da placa dificilmente sera capturada por um
Gnico marcador.?'323348

Outro eixo de transformagao é a automagao do préprio
exame. O desenvolvimento de sistemas robdticos e de
aquisicao assistida sugere que parte da variabilidade
atualmente atribuida ao operador podera ser reduzida ja na
etapa de obtengdo da imagem.> A médio prazo, a IA pode
atuar tanto na leitura quanto na orientagdo em tempo real
do examinador, na padronizacao automética de planos e na
selecao dos melhores quadros para analise.'?

Destaca-se ainda o avanco em direcdo a super-resolucao
e a quantificagao direta da microcirculagao da placa. A ULM
talvez seja hoje o exemplo mais claro dessa fronteira, ao permitir
visualizagdo e quantificacdo de neovasos com resolugao
muito superior a do ultrassom convencional.?’ De maneira
semelhante, as técnicas de microfluxo sem contraste podem
evoluir de ferramentas promissoras, porém heterogéneas, para
biomarcadores mais padronizados, especialmente se acopladas
a algoritmos de quantificagdo e classificacao.*?'

Conclusao

A IA esta redefinindo a ultrassonografia de carétidas,
convertendo-a de um exame predominantemente anatémico
e operador-dependente em uma ferramenta progressivamente
mais quantitativa, integrada e orientada a estratificacao do risco.

E nesse contexto — e nao na competicao com o olhar
clinico— que reside a verdadeira contribuicao da tecnologia.
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Insuficiéncia Mitral com Multiplos Jatos: Uma Abordagem Integrada
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Mitral Regurgitation with Multiple Jets: An Integrated and Hierarchical Approach

Gracielly Barros,’
Hospital Santa Casa de Misericérdia de Vitdria," Vitdria, ES — Brasil.

Universidade de Sao Paulo, Instituto do Coracao,? Sao Paulo, SP — Brasil

Hospital Pré-Cardiaco,” Rio de Janeiro, R] — Brasil
Universidade Federal Fluminense,* Rio de Janeiro, R] — Brasil

Resumo

Ainsuficiéncia mitral (IM) com mdiltiplos jatos representa um
cendrio de alta complexidade diagnéstica, frequente na doenca
de Barlow e em fenétipos funcionais por remodelamento
ventricular. Os métodos bidimensionais convencionais,
incluindo largura da vena contracta (VCW), drea do jato
colorido e PISA hemisférico, apresentam limitagoes relevantes
quando ha orificios mdltiplos, jatos excéntricos, efeito
Coanda, zonas de convergéncia sobrepostas ou geometria
anular nao circular, com possivel subestimagao da sobrecarga
volumétrica. A ecocardiografia tridimensional (eco 3D) reduz
parte dessas limitagdes ao permitir caracterizagdo en face
da valva, planimetria da area da vena contracta (VCA) por
reconstrugao multiplanar (MPR) e aplicagdo de métodos
volumétricos com areas anatémicas diretamente medidas.
A equacao de continuidade 3D (3D-CE), especialmente em
prolapso mitral/Barlow, mostrou concordancia promissora com
o volume regurgitante (VR) por ressonancia magnética cardiaca
(CMR), embora sua evidéncia ainda deva ser interpretada no
contexto de estudos recentes e amostras selecionadas. A CMR
permanece referéncia volumétrica quando hd discordancia
eco-clinica, janela actstica limitada ou decisao pré-intervencao
com parametros limitrofes. Esta revisao propoe uma abordagem
hierarquizada, multiparamétrica e tecnicamente reprodutivel
para avaliagao da IM com midiltiplos jatos.

Introducao

A insuficiéncia mitral (IM) com multiplos jatos representa
um dos cenarios mais desafiadores da ecocardiografia valvar.
Frequentemente observada na doenca de Barlow e em
formas complexas de IM funcional, sua quantificacao desafia
pressupostos fundamentais dos métodos bidimensionais
convencionais, originalmente desenvolvidos para orificios
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regurgitantes Gnicos e geometrias mais simplificadas, o que
representa uma fonte relevante de erro diagnéstico com
potencial para mascarar sobrecarga volumétrica significativa.'?

Na presenca de mdltiplos orificios, jatos excéntricos e anéis
mitrais ndo circulares, parametros classicos como a largura da
vena contracta (VCW) e o PISA hemisférico podem subestimar
significativamente a gravidade da regurgitacdo e sua
repercussao volumétrica. Nesse contexto, a ecocardiografia
tridimensional (eco 3D) e os métodos volumétricos avancados
emergem como ferramentas capazes de avaliar de forma
mais direta a geometria real do orificio regurgitante e integrar
fenétipos anatémicos complexos.>

Esta revisao discute os fundamentos fisicos e geométricos das
limitagbes dos métodos bidimensionais, o papel das ferramentas
tridimensionais e da ressonancia magnética cardiaca (CMR)
em uma abordagem multiparamétrica, além de propor uma
estratégia pratica e hierarquizada para avaliagdo sistematica da
IM com mudiltiplos jatos. A abordagem proposta estd resumida
na Figura Central e as principais limitagoes dos métodos
bidimensionais estao resumidas na Tabela 1.

Fundamentos: Por que Jatos Multiplos Comprometem a
Quantificacao

A quantificacdo da IM baseia-se principalmente na
estimativa da drea efetiva do orificio regurgitante (EROA)
e do volume regurgitante (VR). A vena contracta — regiao
de maior aceleragao e menor seccao transversal do fluxo
— representa o marcador ecocardiografico mais préximo
do orificio regurgitante efetivo. Entretanto, na presenca de
mdltiplos orificios regurgitantes, os pressupostos geométricos
que sustentam os métodos bidimensionais convencionais
frequentemente deixam de ser vélidos. Essas limitagoes
decorrem principalmente de trés mecanismos fisicos:'?

Relacdo quadratica entre diametro e area: como a area
cresce com o quadrado do raio (A = 7r?), a soma das larguras
lineares de midiltiplos jatos ao Doppler bidimensional nao
corresponde a soma de suas dreas efetivas. Assim, dois jatos com
3 mm de largura correspondem a uma drea total aproximada
de 14 mm?, enquanto um dnico jato de 6 mm apresenta drea
de cerca de 28 mm?2. Como consequéncia, a simples soma de
medidas lineares pode levar a subestimagao substancial do
EROA global e, consequentemente, da gravidade da IM."**

Efeito Coanda: jatos excéntricos que aderem a parede atrial
sofrem dissipagao de energia cinética ao longo da superficie,
reduzindo artificialmente a area aparente do jato ao Doppler
colorido. Esse fendmeno favorece subestimagao qualitativa
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Figura Central: Insuficiéncia Mitral com Multiplos Jatos: Uma Abordagem Integrada e Hierarquizada /‘.‘) ‘ ?B\:(\: ég!%c
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AVALIACAO ECOCARDIOGRAFICA: PASSO A PASSO
Insuficiéncia Mitral com Multiplos Jatos

A avaliagdo da IM com mudltiplos jatos deve seguir uma sequéncia sistematica, reprodutivel
e orientada pelo mecanismo. O objetivo é definir primeiro a anatomia e a fisiopatologia da
regurgitagdo, para entdo selecionar o método quantitativo mais adequado ao fenétipo valvar.

¥

n IDENTIFICAR O MECANISMO ANTES DE QUANTIFICAR

« Analisar eixo longo paraesternal quadroa
quadro (A1-A2-A3 / P1-P2-P3)

« Avaliar prolapso, flail, restrigéo sistélica,
musculos papilares, anel mitral e
disjungéo do anel

« Doppler colorido apical: nimero,
direcdo, excentricidade e variagdo
sistélica dos jatos

« Visdo 3D en face (ETE ou ETT com
transdutor matricial): nimero e localizagéo
dos orificios, extensdo dos segmentos
envolvidos e jatos comissurais

i 4
a CONFIGURAR 0 DOPPLER COLORIDO PARA A AQUISICAO 3D

O Ganho de cor i Setor 3D

Reduzir ao minimo

3D EN FACE

CARPENTIER I (ETE/ETT)

Prolapso / flail / Barlow

CARPENTIER IlIb

DOPPLER COLORIDO If
Tethering / IM funcional

APICAL 4 CAMARAS

Nyquist
50-70 cm/s

Volume rate Aquisicdo

Evitar valores muito Reduzir até Buscar volume rate  Preferir multibeat em

baixos (blooming) desaparecerem pixels em  :necessario para incluir 220 Hz ritmo sinusal estavel
ou muitos altos estruturas sem fluxo todos os jatos (atencdo a artefatos de
(sensibilidade reduzida) stitching)
2
P ~

PLANIMETRIA DA VCA POR MPR: TECNICA E CUIDADOS

« Posicionar o plano na menor secgéo
transversal do jato, antes da expans@o no
atrio esquerdo

* Medir cada orificio separadamente

« Distinguir orificios verdadeiros de areas de
confluéncia no atrio esquerdo

« ZVCA = soma das VCAs estimativa funcional
do EROA global

* Medir = 3 batimentos e usar a média

« Variabilidade alta: instabilidade técnica, baixo
volume rate, arritmia ou variagdo respiratoria
Na doenga de Barlow, integrar a volumetria 3D
preferencialmente. .

, h
a METODOS VOLUMETRICOS: QUANTIFICAGAO INDEPENDENTE DA GEOMETRIA DOS JATOS

Medir na menor secgao transversal
do jato, imediatamente distal a0
orificio regurgitante

ZVCA = VCA, +VCA, + VCA,
= EROA global estimado

VOLUMETRIA 3D EQUAGAO DE CONTINUIDADE 3D (3D-CE) INDICAGOES
(conservagdo de massa) * VCA ndo viavel ou dificil
Fluxo mitral Fluxo aértico de medir
o (3D) (Doppler pulsado) + Muiltiplos jatos
Volume sistolico __ N M — | VR=VSve- excéntricos
total do VE (3D) oA VSap " = | R=(a, xVTI,)- . D§cordéncwa eptr_e
Vo!ume sistolico (A xVTI, ) parametros qualitativos e
aortico (VSao) AV, Ay xVTL, -4 at remodelamento

Pouco dependente do nimero, diregdo ou geometria )
dos jatos. Limitagdo: pode subestimar volumes do VE Util na doenga de Barlow: utiliza areas reais 3D,
em relagdo a CMR. independente da geometria do anel.

L. * s : J
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6% i

Remodelamento
Dilatag@o de AE e VE,
elevagdo da PSP e
queda da FEVE < 60%
reforgam repercussao

Fluxo em veias
pulmonares

Reversdo sistdlica = forte
sinal de suporte para IM
importante (auséncia ndao

Doppler continuo
da M

Espectro denso,
triangular e com
pico precoce sugere

Strain longitudinal
global

Auxilia na detecgdo de
disfungao ventricular
subclinica, especialmente

Avaliagao sempre
multiparamétrica e
no contexto clinico

entre eco e clinic: to

« Di anci
+ Janela acustica limitada
= « Pardmetros limitrofes na decisao pré-intervencéo

* Quantificago do VR independente da
geometria dos jatos

« Avaliaggo tecidual com LGE, T1 mapping e |
ECV (fibrose e risco arritmico) |

L

A

exclui gravidade) regurgitagao relevante significativa na doenga de Barlow
_— - — .  ————————— —
DECIDIR QUANDO INDICAR A CMR .
a CMR acrescenta valor Em prolapsos com folhetos |

volumosos, incorporar o

volume do tecido prolapsado

ao célculo do VR para evitar
subestimacao. |
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sistemadtica da gravidade, particularmente em jatos posteriores
e naqueles de origem comissural. A Figura 1 exemplifica
padrdes distintos de jatos regurgitantes ao Doppler colorido
tridimensional, incluindo a presenca de jatos separados.'*>

Limitacoes do pressuposto geométrico do PISA
bidimensional: 0 método PISA assume uma zona de
convergéncia Unica, central e hemisférica, condigao
frequentemente ausente na presenga de mdiltiplos orificios
regurgitantes. Zonas de convergéncia adjacentes, assimétricas
ou parcialmente sobrepostas comprometem a estimativa do
fluxo total e reduzem a acurdcia do método. Na doenca
de Barlow, a presenca de anel mitral grande e nao circular
amplifica ainda mais essas distor¢oes geométricas.'”

Eco 3D: Ferramentas e Papel ha Abordagem
Multiparamétrica

A principal contribuicdo da eco 3D é possibilitar
uma avaliagdo mais direta e anatomica da geometria
do orificio regurgitante, reduzindo a dependéncia dos
pressupostos geométricos inerentes as técnicas bidimensionais
convencionais. Apesar dessas vantagens, o método permanece
sujeito a limitagdes, como menor resolugao espacial
e temporal, dificuldade na delimitacdo das bordas ao
Doppler colorido, influéncia da nao planaridade do orificio
regurgitante e dependéncia da qualidade da janela acustica.
A Figura 2 apresenta, como exemplo, uma anatomia
degenerativa complexa avaliada por imagens bidimensionais
e tridimensionais.>®

ATabela 2 resume as principais ferramentas tridimensionais
atualmente disponiveis, seus potenciais papéis e respectivas
limitagdes na avaliagao da IM com mudltiplos jatos. Nesse
contexto, merece destaque a incorporagao da area
tridimensional real do anel mitral a equagao de continuidade
(3D-CE). Ao evitar o pressuposto geométrico de circularidade

do anel, especialmente inadequado na doenga de Barlow,
caracterizada por anéis mitrais frequentemente dilatados e nao
circulares, essa estratégia apresentou excelente concordancia
com a CMR, superando o desempenho dos métodos
bidimensionais convencionais. A aplicagao da reconstrugao
multiplanar (MPR) para mensuragao individual das dreas é
exemplificada na Figura 3.37

Critérios Integrados de Gravidade

Além da planimetria da vena contracta e da equagdo
de continuidade tridimensional, avangos recentes em
softwares dedicados de eco 3D permitem a quantificagao
volumétrica da IM por conservagao de massa, utilizando a
volumetria automdtica do ventriculo esquerdo combinada
a mensuragao do volume sistélico aértico. Essa abordagem
reduz a dependéncia da geometria do orificio regurgitante,
do ndmero de jatos e de sua excentricidade, aproximando-
se conceitualmente da metodologia empregada pela CMR.
A Figura 4 ilustra essa estratégia volumétrica por eco 3D,
enquanto a Figura 5 apresenta 0 método volumétrico indireto
pela CMR, atualmente considerado referéncia quando ha
discordancia entre os métodos ecocardiogréficos.

Os novos softwares de eco 3D possibilitam a obtengao
automatizada dos volumes ventriculares e do volume sistélico
do ventriculo esquerdo, permitindo calcular o VR pela
diferenca entre o volume sist6lico ventricular e o volume
sistdlico efetivo ejetado para a aorta. Assim como na CMR,
trata-se de um método volumétrico baseado no principio da
conservagao de massa, menos influenciado pela geometria
do orificio regurgitante, pela presenca de mdltiplos jatos ou
pelo efeito Coanda. Embora ainda dependa da qualidade
da aquisigao tridimensional e necessite de maior validagao
clinica, essa tecnologia representa um avango importante na
avaliacao integrada da IM complexa.

Figura 1 - Exemplos clinicos de dois padrées de IM funcional avaliados por Doppler colorido tridimensional transesofagico: jato

continuo (A) e dois jatos separados (B).
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Figura 2 - Exemplo clinico de IM degenerativa com anatomia complexa. A — Plano paraesternal longitudinal, evidenciando doenga
de Barlow, com prolapso de ambos os folhetos e disjungdo do anel mitral (seta). B— Imagem tridimensional com zoom 3D da valva
mitral, vista a partir do atrio esquerdo (AE), com prolapso de multiplos segmentos, configurando doenga de Barlow. C — Imagem
tridimensional com zoom 3D e Doppler colorido. D — Corte a 110°, evidenciando a excentricidade do jato e dificultando a correta
mensuragdo do PISA, da EROA e do VR, com subestimagéo da gravidade da IM. EROA de 0,49 cm? entretanto com VR de 47 mL:
pardmetros discordantes.

Tabela 1 - Limitagoes dos métodos bidimensionais na avaliagao da IM com multiplos jatos

Método Limitacao Principal Consequéncia Clinica
Soma de larguras lineares ndo Subestimagdo do EROA global; IM
VCW 2D corresponde a soma das areas efetivas importante pode ser classificada como
(relagdo quadratica: A = mtr?) moderada

Pressup6e zona de convergéncia
Unica, central e hemisférica; premissa Reducgao da acuracia em jatos mdaltiplos
frequentemente ausente em multiplos e excéntricos; EROA total impreciso
orificios regurgitantes

PISA 2D hemisférico

Efeito Coanda reduz artificialmente a &rea  Subestimagdo qualitativa da gravidade;

Area do jato ao Doppler colorido visivel do jato método inadequado para quantificagdo

VR impreciso com medidas 2D;
métodos com areas 3D tornam-se
mais confiaveis para quantificagdo

volumeétrica

Propagacao de erros geométricos pela
estimativa bidimensional das areas
valvares e do TSVE

Método volumétrico com medidas 2D
(AVS)

VCW: vena contracta width; PISA: proximal isovelocity surface area; EROA: drea efetiva do orificio regurgitante; TSVE: trato de
saida do ventriculo esquerdo; VR: volume regurgitante; FED: degeneragdo fibroelastica; AVS: diferenga entre volumes sistélicos.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260083
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Tabela 2 - Ferramentas tridimensionais e seu papel na avaliagao da IM com multiplos jatos

Parametro 3D

Papel e Limitag6es na IM com Multiplos Jatos

Permite estimativa mais direta da area de cada orificio regurgitante; a soma das

VCA 3D por MPR (planimetria direta)

VCAs fornece aproximacdo do EROA global. Apresenta boa correlagdo com VR
por CMR. Limitagdes: resolugdo temporal e espacial, defini¢do das bordas ao

Doppler colorido e nao planaridade do orificio.

Avalia a superficie real de convergéncia do fluxo, reduzindo os pressupostos

PISA 3D

geométricos do PISA bidimensional. Limitagdes: frame rate reduzido

e sobreposicdo de zonas de convergéncia em jatos adjacentes. Papel
complementar, nao primario.

0 VR é calculado pela diferenga entre o VS total do VE obtido por volumetria

Volumetria 3D — Simpson (VS total VE — VS
aodrtico)

3D direta e o VS adrtico anterégrado. Método menos dependente da geometria
do anel mitral e, em grande parte, independente do nimero e da excentricidade
dos jatos. Limitagao principal: subestimagao sistematica dos volumes

ventriculares em relagdo a CMR.

Permite avaliagdo anatémica detalhada do aparato mitral, incluindo nimero e

Anatomia 3D en face

localizagdo dos orificios de coaptacéo, extensdo do prolapso, flail, tethering

e dilatacdo anular. Ferramenta essencial para planejamento cirurgico e

intervencionista.

0 VR é calculado utilizando areas tridimensionais reais do anel mitral e do TSVE,
reduzindo os erros decorrentes do pressuposto de circularidade do método
bidimensional. Particularmente util na doenga de Barlow, em que o anel mitral

3D-CE — Area do anel x IVT

é frequentemente grande e ndo circular. Em grande parte independente do

numero, excentricidade e duragdo sistdlica dos jatos. Demonstrou excelente
concordancia com a CMR em comparagdo com os métodos bidimensionais
convencionais. Limitagdo principal: aplicabilidade reduzida na presenca de
outras valvopatias significativas.

VCA: vena contracta area; MPR: reconstrugdo multiplanar; EROA: area efetiva do orificio regurgitante; VS: volume sistdlico; CMR: ressonancia
magnética cardiaca; IVT: integral velocidade-tempo; MAD: disjungdo do anel mitral; 3D-CE: equagdo de continuidade com érea 3D.”

Avaliacao inicial

Apés o procedimento

Apoés 4 semanas

Figura 3 - Exemplo clinico de determinagdo da drea da vena contracta (VCA) por ecocardiografia transesofagica tridimensional e
MPR. Apds o reparo percutaneo, 0s jatos residuais sdo mensurados separadamente e suas dreas sdo somadas. Fonte: Dietl et al.®

A CMR permanece o método volumétrico de referéncia para
quantificacdo da IM. O VR é calculado pela diferenga entre o
volume sistélico do ventriculo esquerdo obtido por cine-RM e
o fluxo aértico anterégrado mensurado por phase-contrast. Por
ser praticamente independente do niimero, diregao e geometria
dos jatos regurgitantes, essa abordagem mantém elevada
acuracia em anatomias complexas, constituindo importante

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260083

método complementar quando existe discordancia entre os
achados ecocardiogréficos e o contexto clinico ou quando a
decisao terapéutica depende de quantificacao mais precisa.”'?

Em pacientes com prolapso mitral bivalvar e folhetos
volumosos, o volume do tecido prolapsado deve ser incorporado
ao cdlculo do VR para evitar subestimagao da regurgitacao.''®
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Regurgitant Violurme Flow

T

Results

Figura 4 - Quantificagdo automatica do fluxo colorido 3D utilizando inteligéncia artificial para medir o VR mitral.

O 4D Flow CMR amplia ainda mais essa capacidade
ao permitir avaliacao tridimensional dos padroes de fluxo
regurgitante. Entretanto, apesar de resultados promissores,
sua aplicagao clinica rotineira ainda permanece limitada."

Nenhum parametro isolado, incluindo a £VCA 3D,
deve ser utilizado como arbitro Gnico da gravidade
da IM. As diretrizes contemporaneas convergem para
abordagem multiparamétrica, integrando dados anatémicos,
quantitativos e de repercussao hemodinamica. Nesse
contexto, os valores de corte apresentados na Tabela 3 devem
ser interpretados conforme etiologia, qualidade técnica do
exame e contexto clinico, particularmente nos fenétipos
complexos de IM multijato."21"7

Avaliacao Ecocardiografica: Passo a Passo

A avaliagao da IM com midltiplos jatos deve seguir
uma sequéncia sistematica, reprodutivel e orientada pelo
mecanismo. O objetivo é definir primeiro a anatomia e a
fisiopatologia da regurgitagao, para entao selecionar o método
quantitativo mais adequado ao fenétipo valvar.'*'%'7

O algoritmo esta resumido na Figura Central.

Passo 1 — Identificar o Mecanismo Antes de Quantificar

A primeira etapa é definir o mecanismo da IM pela
classificagdo de Carpentier. Nos fenétipos multijato, os
achados mais frequentes sao Tipo Il, por prolapso ou

flail em doenga de Barlow ou degeneracao fibroelastica
multissegmentar, e Tipo IlIb, por restricao sistélica secundaria
ao tethering do aparato subvalvar na IM funcional isquémica
ou dilatada."'6"7

A andlise deve iniciar pela janela paraesternal em eixo longo,
com avaliagao quadro a quadro dos segmentos A1-A2-A3
e P1-P2-P3, presenca de prolapso, flail, restrigao sistélica,
deslocamento apical dos musculos papilares, dilatagao e
morfologia do anel mitral, além de eventual disjuncao do anel
mitral. Nas janelas apicais, o Doppler colorido permite mapear
ndmero, diregao, excentricidade e variagao sistélica dos jatos.' ¢

A visao 3D en face, por ETE ou ETT com transdutor
matricial, complementa a avaliacdo ao demonstrar niimero
e localizagao dos orificios de coaptacdo, a extensdo dos
segmentos envolvidos e a presenca de jatos comissurais,
frequentemente dificeis de caracterizar apenas pelo 2D.
Essa etapa define a hierarquia dos métodos quantitativos
subsequentes.®

Passo 2 — Configurar o Doppler Colorido para a
Aquisicao 3D

A planimetria da VCA 3D exige aquisigdo colorida
cuidadosamente ajustada. A velocidade de Nyquist deve ser
mantida, em geral, entre 50 e 70 cm/s. Valores muito baixos
favorecem blooming e superestimam a drea colorida; valores
muito altos reduzem a sensibilidade do Doppler colorido e
podem subestimar a VCA.>*
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LVSWV=96ml, Aortic forward volume = 46ml

MRvol = 96-46=50ml, RF= 50/96=52%

Figura 5 - Exemplo clinico de avaliagdo da IM por CMR utilizando método indireto. O plano para phase-contrast é posicionado acima
da valva adrtica e o VR mitral é calculado pela diferenga entre o volume sistdlico do ventriculo esquerdo e o fluxo adrtico anterégrado.
LVSV: volume sistélico do ventriculo esquerdo; MRvol: volume regurgitante mitral; RF: fragdo regurgitante. Fonte: Vermes et al.”

Tabela 3 - Critérios quantitativos de gravidade e parametros de suporte na IM primaria

Parametro IM Moderada IM Importante
EROA (2VCA 3D) 0,20 - 0,39 cm? > 0,40 cm**

VR 30 - 59 mL > 60 mL

FR 30 - 49% > 50%

Fluxo sistélico reverso em VP Ausente ou embotado Presente (sinal de suporte)

Dilatagdo significativa; possivel

Dilatagdo de AE / VE Leve a moderada ~ . .
repercussao ventricular subclinica

EROA: area efetiva do orificio regurgitante; VCA: vena contracta area; VR: volume regurgitante; FR: fragdo regurgitante; VP: veia
pulmonar; AE: étrio esquerdo; VE: ventriculo esquerdo. * Valores derivados de literatura predominantemente baseada em IM
primaria e ndo especificamente validados para todos os fenétipos de IM multijato. Os pardmetros devem ser interpretados de
forma multiparamétrica, considerando etiologia, qualidade técnica e contexto clinico. Na IM secundaria, o limiar de gravidade para
EROA é geralmente menor (> 0,20 cm?). Fonte: Zoghbi WA et al.; Vahanian A et al.""
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O ganho de cor deve ser reduzido progressivamente até
desaparecerem pixels coloridos em estruturas sem fluxo,
preservando o sinal verdadeiro do jato. Ganho excessivo expande
as bordas por artefato e é o erro mais comum na pratica. O setor
3D deve ser restrito ao minimo necessdrio para incluir todos os
jatos, aumentando o volume rate. Idealmente, deve-se buscar
volume rate = 20 Hz. Em ritmo sinusal estavel, aquisi¢coes
multibeat podem melhorar a resolucao espacial, embora
aumentem o risco de artefatos de stitching."**

Passo 3 — Planimetria da VCA por MPR: Técnica e Cuidados

Apbs a aquisigdo do volume 3D colorido, o conjunto
de dados deve ser analisado em MPR. O plano de medida
deve ser posicionado na menor secgdo transversal do jato,
imediatamente distal ao orificio regurgitante, antes da
expansao do fluxo no atrio esquerdo.**

O erro técnico mais comum é medir a area distalmente,
ja na zona de expansao do jato, superestimando a VCA.
Cada orificio deve ser planimetrado separadamente. Em jatos
adjacentes, deve-se distinguir orificios verdadeiros de éreas
de confluéncia no atrio esquerdo. A soma das VCAs fornece
uma estimativa funcional do EROA global >

Recomenda-se medir pelo menos trés batimentos e
utilizar a média. Variabilidade elevada sugere instabilidade
técnica, baixo volume rate, arritmia ou variagao respiratéria
significativa. Na doenca de Barlow, a VCA deve ser integrada
preferencialmente a métodos volumétricos 3D, devido a
geometria complexa e nao circular do anel mitral.>-

Passo 4 — Métodos Volumétricos: Quantificacao
Independente da Geometria dos Jatos

Os métodos volumétricos sao particularmente (teis quando
a planimetria da VCA nao é viavel, quando ha mdltiplos jatos
excéntricos ou quando existe discordancia entre parametros
qualitativos e remodelamento cardiaco.*?

A volumetria 3D por conservagdo de massa calcula o VR
pela diferenca entre o volume sistdlico total do VE, obtido por
volumetria 3D direta, e o volume sistélico adrtico anterégrado.
Essa abordagem é pouco dependente do niimero, direcdo ou
geometria dos jatos, embora mantenha a limitagao de subestimar
volumes ventriculares em relacao a CMR.%"?

A equagao de continuidade 3D (3D-CE) calcula o VR pela
diferenca entre o volume sist6lico mitral e o volume sistélico
aértico, utilizando areas tridimensionais reais. E especialmente
atil em fenétipos como a doenca de Barlow, nos quais o anel
mitral é grande, nao circular e mal representado por medidas
lineares bidimensionais. Em ambos os métodos, as medidas
devem ser obtidas em muiltiplos ciclos, com especial atengao
ao posicionamento correto do Doppler pulsado no plano do
anel mitral.”

Passo 5 — Integrar os Parametros de Suporte

A quantificacdo deve ser interpretada em conjunto com
marcadores de repercussdo hemodinamica e remodelamento
cardfaco. A reversao sistdlica do fluxo em veias pulmonares
é um forte sinal de suporte para IM importante, embora sua

auséncia nao exclua gravidade em jatos excéntricos ou com
efeito Coanda." %7

O Doppler continuo da IM acrescenta informagao
qualitativa pela densidade e morfologia do envelope. Espectro
denso, triangular e com pico precoce sugere regurgitacao
hemodinamicamente relevante. A dilatagao progressiva do étrio
esquerdo e do ventriculo esquerdo, a elevagao da pressao sistdlica
pulmonar e a queda da fragao de ejecao do ventriculo esquerdo
(FEVE) abaixo de 60% reforgam repercussao significativa. Na
doenca de Barlow, o strain longitudinal global pode auxiliar na
identificacdo de disfuncao ventricular subclinica.’?1%1”

Passo 6 — Decidir Quando Indicar a CMR

A CMR deve ser considerada quando houver discordancia
entre a gravidade estimada ao ecocardiograma e os sintomas ou o
remodelamento cardiaco, janela actstica limitada ou parametros
limitrofes para uma decisdo pré-intervengao.”'?

Na doenga de Barlow, a CMR acrescenta valor por quantificar
o VR de forma menos dependente da geometria dos jatos e por
permitir avaliagdo tecidual com LGE, mapeamento T1 e ECV,
relevantes para a detecgao de fibrose miocardica e estratificagdo
de risco arritmico. Em prolapsos com folhetos volumosos, o
volume do tecido prolapsado deve ser incorporado ao célculo
para evitar subestimagao do VR.'#1518

Diagnéstico Diferencial: IM Primaria versus Secundaria

A etiologia da IM — primaria (degenerativa) ou secunddria
(funcional) — influencia diretamente a interpretacao dos
parametros quantitativos, os limiares de gravidade e a
estratégia terapéutica. Na IM secundaria, o limiar de EROA
associado a gravidade é menor em razado da reduzida
reserva funcional do ventriculo esquerdo remodelado. A
Tabela 4 resume as principais diferencas entre esses fenétipos

relevantes para a avaliagdo por imagem.>'¢"”

Armadilhas Técnicas e Como Evita-las

O dominio técnico da aquisicao e andlise tridimensional é
fundamental para garantir acurdcia na quantificacao da IM com
miltiplos jatos. Os erros mais frequentes incluem:"**

* Somar larguras bidimensionais em vez de areas: a soma
de diametros lineares ndo corresponde a soma das dreas efetivas
dos orificios regurgitantes. Sempre somar areas (cm?), nunca
larguras (mm). O erro ocorre invariavelmente na diregdo da
subestimagao do EROA global.**

* Planimetria fora da verdadeira vena contracta: a
medida deve ser realizada na menor secgdo transversal do jato,
imediatamente distal ao orificio regurgitante. Medidas mais distais,
jéd na expansao do fluxo no étrio esquerdo, superestimama VCA.>*

* Nyquist inadequado: velocidades muito elevadas
reduzem artificialmente a drea colorida; valores muito baixos
favorecem blooming e expansao artefatual das bordas do
jato. Para planimetria da VCA 3D, recomenda-se Nyquist
entre 50 e 70 cm/s.>*

* Frame rate insuficiente: volume rate baixo pode
capturar a vena contracta fora do pico sistélico e reduzir a
reprodutibilidade da medida. Deve-se priorizar volume rate
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Tabela 4 - Diferengas entre IM primaria e secundaria relevantes para a avaliagao por imagem

Doenca estrutural do folheto, cordoalhas
ou anel mitral (prolapso, flail, doenca de
Barlow, FED)

Frequentemente excéntricos; multiplos
na doenga de Barlow por prolapso
multissegmentar

Mecanismo

Padrao dos jatos

Limiar de EROA para gravidade

Arbitro em parametros limitrofes ou
discordancia eco-clinica; util em Barlow/
MAD (VR por balango volumétrico)

Papel da CMR

Reparo/substituigdo; momento da
intervengdo baseado em sintomas, FEVE
e didmetro/volume do VE

Estratégia de intervengao

> 0,40 cm?

Remodelamento do VE com tethering do
aparato subvalvar

Geralmente central; multiplos em casos
de tethering assimétrico

> 0,20 cm? (menor reserva miocardica do
VE remodelado)

Especialmente util quando FEVE
limitrofe ou decisdo de revascularizagao
concomitante
Otimizagao clinica prioritaria; cirurgia
selecionada quando VR alto e boa
candidatura a reparo

VCA: vena contracta area; EROA: area efetiva do orificio regurgitante; VE: ventriculo esquerdo; CMR: ressondncia magnética
cardiaca; MAD: disjung¢do do anel mitral;, FED: degeneragdo fibroelastica; FEVE: fragcdo de ejecdo do ventriculo esquerdo.

= 20-25 Hz, utilizando redugao do setor e zoom valvar sempre
que possivel.>®

* Andlise baseada em batimento tnico: a planimetria
deve ser realizada em mudiltiplos ciclos com utilizagao da
média. Variabilidade superior a 20% entre batimentos sugere
instabilidade técnica, arritmia ou aquisi¢do inadequada.**

* Subvalorizacao dos jatos comissurais: particularmente
frequentes na doenca de Barlow, podem ser numerosos,
pequenos e facilmente negligenciados ao 2D. A soma das VCAs
é especialmente importante nesses casos, nos quais 0 EROA total
pode ser significativamente maior do que o aparente.*®

* Auséncia de documentacao hemodinamica: pressao
arterial, frequéncia cardfaca e ritmo cardiaco devem ser
registrados durante o exame. Alteragoes agudas de pés-carga
podem modificar substancialmente o EROA e o VR."?

* Posicionamento inadequado do Doppler pulsado mitral:
nos métodos volumétricos, o IVT mitral deve ser obtido ao nivel
do anel mitral. Amostragens supravalvares introduzem erro
sistematico no célculo do volume sistélico mitral."”

* Assumir circularidade do anel mitral na doenca de
Barlow: o anel mitral frequentemente apresenta geometria
ampla, dindmica e nao circular. A estimativa da area por diametro
dnico subestima a drea real do anel e pode superestimar o VR
calculado. Nesses casos, deve-se preferir a mensuragao direta
da area tridimensional do anel mitral.”"*

Conclusao

A quantificagao da IM com miuiltiplos jatos exige métodos
capazes de representar a geometria real dos orificios regurgitantes
e suas repercussoes hemodindmicas. Nesse contexto, a
planimetria tridimensional da vena contracta por MPR representa
ferramenta central quando tecnicamente viével, devendo sempre
ser integrada a anatomia valvar, ao remodelamento cardfaco e
aos parametros de suporte.'*
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Na doenga de Barlow, a geometria ampla, dindmica e
nao circular do anel mitral limita substancialmente a acuracia
dos métodos bidimensionais convencionais. A incorporagao
de dreas tridimensionais reais na equagao de continuidade
representa avanco importante nesse fenétipo anatébmico
complexo.”'

A CMR deve ser considerada método complementar de
referéncia em cendrios de discordancia, parametros limitrofes
ou incerteza diagnéstica, particularmente nos fenétipos
multijato mais complexos.”'0-'?

Mais do que buscar um Gnico parametro “ideal”, a avaliagdo
da IM multijato requer uma hierarquia racional de métodos,
selecionados conforme mecanismo valvar, geometria do orificio
regurgitante, condi¢bes hemodinamicas e qualidade técnica
da aquisi¢do. Em dltima andlise, compreender as limitagoes
fisicas e geométricas de cada método é tao importante quanto
dominar sua execugao." >0
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Resumo

A doencga de Fabry é um distdrbio de armazenamento
lisossdbmico ligada ao cromossomo X causada pela deficiéncia
da a-galactosidase A, levando ao aciimulo progressivo
de globotriaosilceramida (Cb3) e globotriaosilesfingosina
(lyso-Cb3) em mudiltiplos 6rgaos. O envolvimento cardiaco
representa a principal causa de morbidade e mortalidade,
tornando o reconhecimento precoce da cardiomiopatia
fundamental para otimizar o tratamento e melhorar o
prognostico. Esta revisdo sintetiza as evidéncias atuais sobre o
papel da eletrocardiografia, da ecocardiografia convencional
e avancada e da ressonancia magnética cardiaca (RMC) na
avaliagdo do envolvimento cardiaco na doenca de Fabry.
Sao abordados os principais achados eletrocardiograficos,
as alteragoes estruturais e funcionais identificadas pela
ecocardiografia, incluindo deformagdo miocérdica por
speckle tracking e trabalho miocardico, bem como as
contribuigdes da ressondncia magnética para a caracterizagao
tecidual por meio do realce tardio pelo gadolinio (/ate
gadolinium enhancement — LGE), mapeamentos T1 e T2,
volume extracelular (ECV) e feature tracking. Sao discutidas
as aplicagoes desses métodos na detecgdo precoce da
cardiomiopatia, no diagnéstico diferencial, na estratificagao
de risco, na monitorizagdo da progressao da doenga e na
avaliacdo da resposta ao tratamento. A integragao dos
diferentes métodos de imagem permite a caracterizagdo mais
abrangente dos mecanismos fisiopatolégicos e dos estagios
da cardiomiopatia de Fabry, contribuindo para o diagnéstico
precoce, a tomada de decisao clinica e o acompanhamento
longitudinal desses pacientes.
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Introducao

A doenga de Fabry é uma afecgao hereditdria de
armazenamento lisossdbmico caracterizada pela deposigao
sistémica de glicoesfingolipidios em miiltiplos 6rgaos e tecidos. "2
O defeito metabdlico resulta da atividade deficiente da enzima
a-galactosidase A, que catalisa a clivagem hidrolitica da galactose
terminal da globotriaosilceramida (Gb3).m A deficiéncia na
atividade da a-galactosidase A leva ao actimulo progressivo de
Gb3 e glicolipidios relacionados nos lisossomos, particularmente
no endotélio vascular, cardiomiécitos, células renais e neurais,
produzindo, em dltima instancia, as manifestagdes multissistémicas
da doenca.’2 Além do aciimulo lisossomal de Gb3, evidéncias
recentes demonstram que mecanismos secundarios, incluindo
actimulo de lyso-Cb3, inflamagao, estresse oxidativo, disfuncao
mitocondrial e alteragbes da autofagia, desempenham papel
importante na progressao do dano tecidual e da cardiomiopatia.’3

A doenga é causada por variantes patogénicas no gene GLA,
localizado no cromossomo X, que codifica a enzima lisossomal
a-galactosidase A.* A prevaléncia estimada é de aproximadamente
1 caso para cada 10.000 nascidos vivos. Entretanto, essa
frequéncia varia amplamente conforme a populagao estudada
e a estratégia de rastreamento empregada. Estudos de triagem
neonatal e de populagbes de risco demonstraram que a condicao
é significativamente mais frequente do que previamente
estimado, especialmente em individuos do sexo masculino e
em portadores de variantes de inicio tardio do gene GLA.>* Os
sintomas da doenga de Fabry geralmente tém inicio na infancia
e incluem dor neuropatica, disfuncdo gastrointestinal, hipoidrose
e intolerancia as variagdes térmicas.” Embora a doenga de Fabry
apresente manifestages multissistémicas, o envolvimento cardiaco
representa sua principal causa de morbidade e mortalidade, o que
torna os métodos de imagem fundamentais para o diagnéstico
precoce, a estratificagao de risco e o monitoramento da doenga.**”
Esta revisao tem como objetivo sintetizar as evidéncias atuais sobre
o papel da eletrocardiografia, da ecocardiografia e da ressonancia
magnética cardiaca (RMC) na avaliagdo do envolvimento cardiaco
da doenga de Fabry. A Figura Central resume a histéria natural
da cardiomiopatia de Fabry e a aplicacdo integrada da avaliacao
multimodal nos diferentes estagios da doenca.

Fisiopatologia
A a-galactosidase A é uma hidrolase acida lisossomal
responsavel pela degradagdo da Gb3, um glicoesfingolipidio
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Figura Central: Envolvimento Cardiaco na Doenca de Fabry: Do Eletrocardiograma aos /)
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Representagdo esquematica da historia natural da cardiomiopatia de Fabry, desde a deficiéncia da a-galactosidase A e o acumulo de
Gb3/lyso-Gb3 até o remodelamento miocardico e suas manifestagdes clinicas, destacando o papel complementar da eletrocardiografia,
da ecocardiografia e da RMC na avaliagdo multimodal do envolvimento cardiaco.

presente nas membranas celulares. Em condigbes fisiologicas,
essa enzima catalisa a remocdo do residuo terminal de galactose
da molécula de Cb3, permitindo sua degradagdo no interior
dos lisossomos."*®* Na doenga de Fabry, variantes patogénicas
no gene GLA resultam em deficiéncia ou auséncia da atividade
da a-galactosidase A, interrompendo a degradagao lisossomal
da Gb3 e promovendo seu actimulo progressivo em diversos
tipos celulares, particularmente células endoteliais, células
musculares lisas vasculares, podécitos, células tubulares renais
e cardiomidcitos."”'* O armazenamento intracelular de Gb3
inicia-se ainda na vida intrauterina em individuos com a forma
classica da doenca e precede em muitos anos o aparecimento
das manifestacdes clinicas.’®

Além do armazenamento lisossomal de Gb3, parte dessa
molécula sofre desacilagao, originando a globotriaosilesfingosina

(lyso-Gb3), um metabdlito soltvel atualmente reconhecido como
um dos principais mediadores da fisiopatologia da doenga. O
lyso-Gb3 encontra-se significativamente elevado na doenga
de Fabry e exerce importantes efeitos biolégicos, estimulando
hipertrofia dos cardiomidcitos, ativagao de fibroblastos,
inflamagao, remodelamento vascular e deposicdo de matriz
extracelular, contribuindo diretamente para a progressao da
cardiomiopatia.’>"

Evidéncias recentes demonstram que o dano tecidual
na doenca de Fabry nado decorre exclusivamente do
armazenamento lisossomal de glicoesfingolipidios.
A interacao entre o acimulo de lyso-Gb3, a ativacao de vias
inflamatérias, o estresse oxidativo, a disfuncao mitocondrial e
alteragdes da autofagia favorece o remodelamento miocardico
progressivo, culminando em hipertrofia ventricular esquerda,

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260095
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fibrose miocardica, disfuncdo diastdlica, arritmias e insuficiéncia
cardiaca.™>®

A evolugao da cardiomiopatia de Fabry ocorre de forma
progressiva e pode ser compreendida como uma sequéncia
de eventos iniciada pelo armazenamento intracelular de
glicoesfingolipidios, seguida por alteragcées metabdlicas e
inflamatérias precoces, remodelamento miocdrdico, hipertrofia
ventricular esquerda, fibrose e, finalmente, disfungao ventricular
e insuficiéncia cardiaca. Esse modelo fisiopatoldgico explica
a capacidade dos métodos de imagem cardiovascular de
detectar alteragdes estruturais e funcionais em diferentes
estagios da doenga, frequentemente antes do aparecimento das
manifestacoes clinicas evidentes.>6712

Manifestacoes Clinicas

Os sintomas da forma classica da doenca de Fabry
geralmente tém inicio na infancia ou adolescéncia e
incluem dor neuropatica (acroparestesias), angioqueratomas,
hipoidrose, intolerdncia ao calor, ao frio e ao exercicio,
além de manifestagdes gastrointestinais recorrentes.>*0
A neuropatia de fibras finas constitui uma das manifestagdes
neuroldgicas mais caracteristicas da doenca e frequentemente
precede o envolvimento de outros 6rgaos.'®" Alteragoes
oftalmoldgicas, como cérnea verticilata, e manifestagoes
otolégicas, incluindo perda auditiva neurossensorial, zumbido
e vertigem, também sdo frequentes e podem representar sinais
precoces da doenga.'®"?

O comprometimento cerebrovascular ocorre de forma
precoce e representa importante causa de morbidade. Acidentes
vasculares cerebrais isquémicos, ataques isquémicos transitérios
e lesoes isquémicas da substancia branca, frequentemente
identificadas por ressonancia magnética cerebral, podem ocorrer
décadas antes da populacao geral, principalmente em homens
com a forma cléssica da doenca.'"31

O envolvimento renal resulta do depésito progressivo de Gb3
em poddcitos e células tubulares/vasculares, manifestando-se
inicialmente por microalbumindria e proteindria, com progressao
para doenca renal cronica e insuficiéncia renal terminal quando
ndo tratada.®'%"?

Embora a doenca de Fabry apresente manifestacoes
multissistémicas, o envolvimento cardiaco constitui atualmente
a principal causa de morbidade e mortalidade. O depésito
progressivo de Gb3 e os efeitos biolégicos do lyso-Gb3
promovem hipertrofia ventricular esquerda, remodelamento
miocdrdico, fibrose, valvopatias, doenga microvascular, disttrbios
de condugdo e arritmias, determinando aumento expressivo
do risco de insuficiéncia cardiaca, morte sibita e eventos
cardiovasculares 367121516

Eletrocardiograma

O depésito progressivo de Gb3 nos cardiomidcitos, no
sistema de condugdo e na microvasculatura promove alteragoes
eletrofisiolégicas precoces, frequentemente detectaveis no
eletrocardiograma antes do desenvolvimento da hipertrofia
ventricular esquerda, tornando o eletrocardiograma uma
importante ferramenta para o reconhecimento precoce do
envolvimento cardiaco na doenga de Fabry.®'71°
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Uma das alteragoes eletrocardiograficas classicas da doenca
é 0 encurtamento do intervalo PR, medido do inicio da onda P
ao inicio do complexo QRS. Inicialmente atribuido & presenca
de vias acessérias, estudos eletrofisiolégicos demonstraram que
a maioria dos pacientes ndo apresenta feixes atrioventriculares
andmalos, sugerindo que esse achado decorra principalmente
do aumento da velocidade de conducao pelo né atrioventricular
e de alteragbes da condugao atrial relacionadas ao depésito de
glicoesfingolipidios.'®2

Estudos mais recentes demonstraram que, nas fases iniciais
da doenga, especialmente na auséncia de hipertrofia ventricular
esquerda, o aparente encurtamento do intervalo PR resulta
predominantemente da reducao da duragdo da onda P, refletindo
envolvimento atrial precoce antes do remodelamento ventricular
estabelecido. "'

A medida que ocorre progressio da cardiomiopatia,
desenvolve-se hipertrofia ventricular esquerda, o principal
fendtipo cardiaco da doenga de Fabry, frequentemente
simulando cardiomiopatia hipertréfica sarcomérica ou cardiopatia
hipertensiva. O aumento progressivo da massa ventricular esta
associado ao incremento da voltagem do complexo QRS e ao
aparecimento de critérios eletrocardiogréficos para hipertrofia
ventricular esquerda, embora sua sensibilidade permaneca
limitada.>62"

Nos estagios mais avancados, a infiltracao do sistema His-
Purkinje e o desenvolvimento de fibrose miocardica favorecem
o alargamento do complexo QRS, bloqueios intraventriculares e
distdrbios de condugao atrioventricular. Alteragdes do segmento
ST edaondaT refletem distdrbios da repolarizacao decorrentes
dainfiltracdo miocérdica, da fibrose e da disfuncao microvascular,
estando associadas a progressao do envolvimento cardiaco.®'”"

Mesmo na auséncia de hipertrofia ventricular esquerda,
pacientes com doenga de Fabry podem apresentar prolongamento
do intervalo QT corrigido (QTc), aumento da dispersao do QT
e da dispersao do intervalo Tpeak-Tend, refletindo maior
heterogeneidade elétrica ventricular e predisposicao ao
desenvolvimento de arritmias ventriculares.”'

Recentemente, Figliozzi et al. desenvolveram um escore
eletrocardiografico composto por quatro parametros (indice
de Sokolow-Lyon, relacdo duragao da onda P/segmento
PR, duracdo do QRS e intervalo QT), capaz de estimar a
probabilidade de redugao do T1 nativo na RMC, permitindo
identificar precocemente o armazenamento miocdrdico de
glicoesfingolipidios antes mesmo do desenvolvimento da
hipertrofia ventricular esquerda.”’

Ecocardiografia Convencional

A ecocardiografia transtordcica constitui o método de imagem
de primeira linha para a avaliagdo cardiaca na doenca de Fabry,
devido a sua ampla disponibilidade, seguranca e capacidade
de caracterizar a morfologia, a geometria e a fungdo cardfaca,
além de permitir o acompanhamento longitudinal da progressao
da cardiomiopatia e da resposta ao tratamento. Entretanto, os
parametros ecocardiograficos convencionais podem permanecer
normais nas fases iniciais, de modo que achados normais nao
excluem o envolvimento cardiaco subclinico.?”:%

O espessamento das paredes e o aumento da massa do
ventriculo esquerdo constitui a manifestagao ecocardiografica
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mais caracteristica da cardiomiopatia de Fabry. A hipertrofia
ventricular esquerda apresenta mais frequentemente padrao
concéntrico, com aumento relativamente uniforme da espessura
do septo interventricular e da parede posterior. Entretanto,
padrées assimétricos, septais ou apicais também podem
ocorrer, especialmente em estagios mais avangados, podendo
mimetizar cardiomiopatia hipertréfica sarcomérica ou cardiopatia
hipertensiva.”16:22:24

O aumento da espessura ventricular é geralmente mais
precoce e acentuada em homens, embora mulheres também
possam apresentar fibrose e envolvimento cardiaco significativo,
mesmo sem aumento evidente da espessura.’ %%

A hipertrofia e a proeminéncia dos musculos papilares
constituem achados morfolégicos frequentes e podem contribuir
de maneira relevante para o aumento da massa ventricular
esquerda. Embora o aumento desproporcional dos musculos
papilares tenha sido proposto como possivel marcador precoce
da cardiomiopatia de Fabry, esse achado nao é especifico e deve
ser interpretado em conjunto com o contexto clinico e os demais
pardmetros de imagem.”**%3

O aspecto bindrio do endocardio foi inicialmente descrito
como marcador da doenca de Fabry, porém apresenta baixa
reprodutibilidade e pouca especificidade, nao sendo atualmente
recomendado como critério diagnéstico isolado.”%232¢

A fragao de ejecao do ventriculo esquerdo geralmente
permanece preservada até estagios avangados, mesmo na
presenca de hipertrofia significativa. Entretanto, valores normais
da fragdo de ejecao nao excluem disfungao miocardica, uma
vez que alteragoes da fungao longitudinal, do relaxamento
ventricular e da mecanica miocardica podem preceder a reducao
da fungdo sistdlica global. Com a progressao da fibrose e do
remodelamento ventricular, podem ocorrer dilatacdo da cavidade,
reducdo da fracdo de ejecao e desenvolvimento de insuficiéncia
cardiaca.®”'210

Alteragoes do relaxamento miocardico podem ser identificadas
precocemente na doenca de Fabry, particularmente pela
redugdo das velocidades diastélicas do anel mitral ao Doppler
tecidual. Com a progressao da cardiomiopatia, o aumento da
massa ventricular, a redugdo da complacéncia miocardica e o
desenvolvimento de fibrose contribuem para o agravamento da
disfuncao diastélica, podendo resultar em elevagao das pressoes
de enchimento e aumento do volume do étrio esquerdo.
Os parametros convencionais do fluxo mitral apresentam
sensibilidade limitada para a identificagdo do envolvimento
precoce e devem ser interpretados de forma integrada com as
velocidades do anel mitral pelo Doppler tecidual e os pardmetros
de deformacao miocardica.”'>22%

A avaliagdo da fungao diastélica na doenga de Fabry deve
integrar parametros do fluxo mitral, Doppler tecidual, volume
atrial esquerdo e outros marcadores ecocardiograficos. A
atualizagdo da ASE de 2025 incorporou novos parametros e
um algoritmo revisado para a avaliagao da fungdo diastdlica
e a estimativa das pressdes de enchimento. Entretanto, sao
necessarios novos estudos para avaliar a aplicabilidade e o
desempenho dessas recomendagoes especificamente em
pacientes com doenga de Fabry.?*3°

O envolvimento valvar decorre principalmente do
espessamento e da infiltracdo dos folhetos e do aparelho

subvalvar, afetando mais frequentemente as valvas mitral
e adrtica. Regurgitagdes valvares leves sao relativamente
comuns, enquanto lesdes hemodinamicamente
significativas sao incomuns. O ventriculo direito também
pode apresentar aumento da espessura parietal e
hipertrofia, geralmente associados a maior gravidade
da hipertrofia ventricular esquerda e a estagios mais
avancados da cardiomiopatia. Apesar dessas alteragoes
estruturais, a funcao sistélica convencional do ventriculo
direito frequentemente permanece preservada.”'*'%22

A dilatagao da raiz da aorta e da aorta ascendente também
foi descrita, particularmente em homens, possivelmente
relacionada ao actimulo de glicoesfingolipidios na parede
vascular e ao remodelamento do tecido conjuntivo. Embora
geralmente discreta, a avaliagao das dimensoes da aorta deve
integrar o exame ecocardiografico sistematico dos pacientes
com doenca de Fabry.”?2

Ecocardiografia por Speckle Tracking e Deformacao
Miocardica

A ecocardiografia por speckle tracking permite a avaliagao
quantitativa da deformagao miocardica e pode identificar
alteragdes funcionais subclinicas antes da redugao da fragao de
ejecdo e, em alguns pacientes, antes do desenvolvimento de
hipertrofia ventricular esquerda. Diferentemente do Doppler
tecidual, a técnica apresenta menor dependéncia do angulo de
insonacao e possibilita a anélise dos componentes longitudinal,
circunferencial e radial da deformacao ventricular, além da
avaliacdo da funcao atrial e do ventriculo direito. Estudos
pioneiros com Doppler miocardico demonstraram reducao
das velocidades e dos indices de deformacao em pacientes
com doenca de Fabry, contribuindo para o reconhecimento
do comprometimento funcional precoce.'*?” Posteriormente,
estudos com speckle tracking ampliaram a caracterizagao da
mecanica cardiaca e demonstraram alteracoes biventriculares
e atriais mesmo na presenga de funcao sistélica convencional
preservada.??31-33

Strain Longitudinal do Ventriculo Esquerdo

O strain longitudinal global (SLC) avalia o encurtamento
miocérdico ao longo do eixo longitudinal do ventriculo
esquerdo e constitui o parametro de deformagao mais
estudado na doenga de Fabry. Os primeiros estudos com
Doppler miocardico demonstraram comprometimento da
fungdo longitudinal apesar da preservacao da fragdo de
ejecao, enquanto estudos posteriores por speckle tracking
confirmaram reducdo do SLG e alteragdes regionais da
deformacao, inclusive em pacientes sem hipertrofia ventricular
esquerda evidente. 22273134

A redugdo do strain longitudinal apresenta distribuicao
heterogénea e tende a ser mais pronunciada nos segmentos
basais, particularmente na parede inferolateral, regiao
caracteristicamente associada ao desenvolvimento de
inflamagao e fibrose miocérdica. Entretanto, os segmentos
apicais ndo sao completamente preservados, diferentemente
do padrao de preservagao apical relativa frequentemente
observado na amiloidose cardiaca. A redugdo regional do
strain pode relacionar-se a presenga de LGE e a progressao do
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dano miocérdico, embora alteracoes da deformagao também
possam ocorrer antes da fibrose detectavel pela RMC.223233

Strain Radial e Circunferencial do Ventriculo Esquerdo

O strain radial representa o espessamento miocardico em
direcao ao centro da cavidade ventricular durante a sistole.
Estudos iniciais com Doppler miocardico demonstraram
reducdo da deformacao radial, inclusive em mulheres
com massa ventricular esquerda preservada, enquanto
analises posteriores por speckle tracking evidenciaram
comprometimento do strain radial antes do desenvolvimento
de hipertrofia ventricular esquerda e independentemente do
padrao geométrico ventricular.?”-*

O strain circunferencial representa o encurtamento
miocardico ao redor da circunferéncia ventricular e reflete
predominantemente a mecdnica das fibras das camadas
médias da parede. Na doenca de Fabry, alteragées regionais
do strain circunferencial e redugao do gradiente fisiolégico
da base para o apice foram descritas mesmo em pacientes
sem hipertrofia ventricular esquerda. Entretanto, os resultados
referentes ao strain circunferencial global sdo menos
consistentes, e alguns estudos nao demonstraram diferencas
significativas em comparagao com individuos saudaveis.??243¢

Strain do Atrio Esquerdo

A andlise do strain do atrio esquerdo permite avaliar
suas fungoes de reservatério, conduto e contragao e pode
identificar comprometimento atrial antes do desenvolvimento
de dilatagao significativa. Boyd et al. demonstraram aumento
do volume atrial e redugdo da complacéncia do atrio esquerdo
antes do aparecimento da hipertrofia ventricular, fornecendo
evidéncias iniciais de envolvimento atrial precoce na doenga
de Fabry.>”

Posteriormente, Pichette et al. demonstraram, por speckle
tracking, comprometimento das trés fases da fungdo atrial
esquerda e melhora dos parametros de deformagao ap6s terapia
de reposicao enzimatica, estabelecendo um dos principais
marcos da avaliacao do strain atrial na doenca de Fabry.*®
Estudos subsequentes confirmaram a redugao do strain atrial e
sugeriram que a disfungao do atrio esquerdo pode refletir uma
combinagao de miopatia atrial intrinseca, disfungdo diastélica
ventricular e aumento das pressoes de enchimento, estando
potencialmente associada ao desenvolvimento de fibrilagao
atrial e a eventos clinicos adversos.*-*?

Strain do Ventriculo Direito

O speckle tracking permite identificar alteragdes subclinicas
da funcao sistélica do ventriculo direito que podem nao
ser reconhecidas pelos pardmetros ecocardiograficos
convencionais. Estudos iniciais com Doppler miocardico
ndo demonstraram redugao significativa do strain rate
longitudinal do ventriculo direito, possivelmente em razao
das caracteristicas da populacao estudada e das limitagoes
metodolégicas da técnica.'

Com o desenvolvimento do speckle tracking, Lillo et al.
demonstraram reducdo do SLG do ventriculo direito e do
strain longitudinal da parede livre do ventriculo direito em
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pacientes com doenga de Fabry e envolvimento cardiaco,
enquanto esses pardmetros permaneceram preservados
nos pacientes sem evidéncias de envolvimento cardfaco.*
Estudos posteriores demonstraram associagao entre a
redugdo do strain da parede livre do ventriculo direito, maior
gravidade do fenétipo cardiaco e ocorréncia de eventos
cardiovasculares. Entretanto, essa associacao nao permaneceu
independente ap6s o ajuste pelo SLG do ventriculo esquerdo
e pelo volume indexado do atrio esquerdo, sugerindo que
o comprometimento do ventriculo direito acompanha a
gravidade da cardiomiopatia, sem evidéncia atual de valor
prognéstico incremental em relagdo aos parametros do
coragdo esquerdo.?#3344

Strain do atrio direito

A avaliagdo do étrio direito constitui uma drea mais
recente da caracterizagao ecocardiogrifica na doenca
de Fabry. Lillo et al. demonstraram redugdo das fungdes
de reservatério e contracao do atrio direito, inclusive em
pacientes sem hipertrofia ventricular esquerda, sugerindo que
o comprometimento atrial direito pode integrar o fenétipo
cardiaco precoce da doenga.”

Ecocardiograma com Trabalho Miocardico

O trabalho miocérdico constitui uma abordagem
ecocardiogradfica nao invasiva que integra o strain
longitudinal do ventriculo esquerdo a pressao arterial sist6lica
estimada, por meio da andlise das curvas pressao-strain,
permitindo avaliar a mecanica ventricular considerando
a influéncia da pés-carga. Na doenga de Fabry, estudos
recentes demonstraram alteracdes dos indices globais
e regionais de trabalho miocardico, com diferencas
relacionadas a presenca de hipertrofia ventricular esquerda
e ao estagio do envolvimento cardiaco. A andlise regional
também evidenciou distribuigdo heterogénea do trabalho
miocdrdico, acrescentando informagoes a avaliagao pelo
SLG (Figura 1).#>#® Embora promissor, o trabalho miocardico
ainda necessita de validacao em estudos multicéntricos antes
de sua incorporacao rotineira.

RMC

A RMC ocupa papel central na avaliagao da cardiomiopatia
de Fabry, permitindo a caracterizagao abrangente da
morfologia, dos volumes e da funcdo ventricular, além
da avaliagdo nao invasiva da composicao tecidual do
miocardio. Sua elevada resolugao espacial e capacidade de
caracterizagao multiparamétrica possibilitam a identificagao
de diferentes componentes do processo patolégico, incluindo
armazenamento intracelular de glicoesfingolipidios, hipertrofia,
inflamagao, edema e fibrose, contribuindo para o diagnéstico
diferencial, o estadiamento da doenca, a estratificagao
prognoéstica e a monitorizacao terapéutica.®7.23:47.48
A manifestacao morfolégica mais frequente é a hipertrofia
ventricular esquerda, geralmente concéntrica, embora padroes
assimétricos e outras variantes fenotipicas também possam
ocorrer. A RMC constitui o método de referéncia para a
quantificagao dos volumes ventriculares, da massa miocardica
e da fungao biventricular, permitindo a caracterizagdo mais
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Figura 1 - Avaliagdo da mecénica ventricular esquerda por ecocardiografia avangada em paciente com doenga de fabry. A esquerda,
mapa polar do strain longitudinal sistélico, demonstrando SLG (SLG) de -21. A direita, mapa polar do trabalho miocérdico, com indice
de trabalho global (GWI) de 2479 mmHg% e eficiéncia global do trabalho miocardico (GWE) de 97%. Imagem do acervo dos autores.

precisa da distribuigdo da hipertrofia e identificacao de
alteragdes estruturais que podem ndo ser adequadamente
reconhecidas pela ecocardiografia.”?3>4

O realce tardio pelo gadolinio (late gadolinium enhancement
— LGE) permite a identificagdo de dreas de expansao do
espago extracelular relacionadas a fibrose miocardica focal.
O padrao classico da cardiomiopatia de Fabry consiste em
LGE mesocardico ou subepicardico, predominantemente
localizado nos segmentos basal e médio da parede
inferolateral, geralmente com preservacao do subendocardio
(Figura 2A). Esse padrao foi inicialmente caracterizado por
Moon et al. e constitui um importante marcador de doenca
cardiaca avangada, embora outras distribuigbes possam ser
observadas, especialmente em pacientes com remodelamento
miocdrdico mais extenso.”?¥4%0

A base histopatolégica do LGE na doenga de Fabry
foi posteriormente demonstrada por Moon et al. que
compararam diretamente as imagens de RMC com a
analise macroscépica e histolégica do coragao. As regides
com LGE apresentaram extensa deposicao de coldgeno,
confirmando que o realce tardio corresponde a fibrose
miocardica focal e ndo ao armazenamento intracelular de
glicoesfingolipidios.”’ No estudo, os segmentos com LGE
apresentaram aproximadamente 62% de coldgeno, em
comparacao com 4% nos segmentos sem realce.

A presenga e a extensao do LGE estdo associadas a
progressao da cardiomiopatia, maior risco de arritmias
ventriculares e eventos cardiovasculares adversos. A fibrose
miocdrdica também constitui um importante determinante
da resposta ao tratamento, uma vez que pacientes com
fibrose estabelecida apresentam menor potencial de
regressao da hipertrofia e recuperagao funcional apés o

inicio da terapia especifica, reforcando a importancia do
diagnéstico e do tratamento antes do desenvolvimento de
dano miocardico irreversivel.”2352-54

Mapeamento T1

O mapeamento T1 nativo representou um dos principais
avancos na avaliagdo da cardiomiopatia de Fabry, permitindo
a caracterizacao quantitativa do miocardio sem a necessidade
da administracdo de contraste (Figura 2B). Diferentemente
da maioria das cardiomiopatias associadas a hipertrofia
ventricular, nas quais o T1 nativo geralmente esta aumentado,
a doenga de Fabry caracteriza-se tipicamente pela reducao
dos valores de T1, atribuida ao armazenamento intracelular
de glicoesfingolipidios.?**5-58

Os estudos pioneiros de Sado et al. e Thompson et
al. demonstraram que a redugdo do T1 nativo apresenta
elevada capacidade para diferenciar a doenca de Fabry de
outras causas de hipertrofia ventricular esquerda e pode estar
presente mesmo antes do desenvolvimento de hipertrofia
ou fibrose detectdvel. Dessa forma, o T1 nativo constitui um
marcador sensivel do armazenamento miocardico precoce e
pode permitir a identificagdo do envolvimento cardiaco em

55.5

fases subclinicas da doenca.*>%”

Entretanto, valores normais de T1 ndo excluem o
envolvimento cardiaco. Em regi6es com inflamagao, edema
e fibrose, particularmente na parede inferolateral, o aumento
do contetido hidrico e da matriz extracelular pode elevar
o T1 e contrabalancar o efeito redutor do armazenamento
intracelular, produzindo valores aparentemente normais,
fendbmeno denominado pseudonormalizacdo do T1. Em
estagios avancados, o T1 pode inclusive apresentar valores
elevados nas regides com fibrose extensa.7”:2359.60
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Os valores de T1 devem ser interpretados conforme o
equipamento, a técnica empregada e os valores de referéncia
locais.®238

Mapeamento T2 e Inflamacao Miocardica

O mapeamento T2 permite a avaliagdo quantitativa do
contetido hidrico miocérdico e constitui um marcador nao
invasivo de edema e inflamagao. Na doenca de Fabry, valores
elevados de T2 sao observados predominantemente na parede
inferolateral, frequentemente em associagdo com areas de
LGE, sugerindo a presenga de atividade inflamatéria cronica
sobreposta ao armazenamento de glicoesfingolipidios e a
fibrose miocérdica.

A elevacao regional do T2 associa-se a presenca de LCE,
troponina elevada e maior gravidade da cardiomiopatia,
devendo ser interpretada em conjunto com os demais
parametros da RMC.723:59.60

Volume Extracelular

O volume extracelular miocardico (ECV), calculado a partir
dos valores de T1 obtidos antes e apds a administracao de
contraste, em conjunto com o hematécrito, permite estimar
a fracdo do miocardio ocupada pelo espago extracelular.
Diferentemente do T1 nativo, que na doenca de Fabry é
tipicamente reduzido em decorréncia do armazenamento
intracelular de glicoesfingolipidios, o ECV geralmente
permanece dentro dos limites da normalidade nas fases
iniciais, refletindo a natureza predominantemente intracelular
do processo de armazenamento.>>%¢:%8

Com a progressao da cardiomiopatia e o desenvolvimento
de lesao miocardica, inflamagdo e fibrose, pode ocorrer
expansao do espago extracelular e aumento regional ou global
do ECV. Essas alteragoes sao observadas principalmente nas
regioes com LGE, particularmente na parede inferolateral,
e podem contribuir para a caracterizagao da extensdo do
remodelamento intersticial.®2347,5

O ECV deve ser interpretado em conjunto com T1, T2 e
LGE, pois valores normais nao excluem envolvimento precoce
e podem coexistir com alteragoes regionais.®””

Strain pela RMC

A andlise da deformagao miocérdica por feature tracking
na RMC permite quantificar os componentes longitudinal,
circunferencial e radial do strain a partir das sequéncias
cine convencionais, sem necessidade de aquisicoes
adicionais. Na doenca de Fabry, alteragoes da deformagao
miocdrdica podem ser identificadas mesmo na presenga
de fragdo de ejecao preservada e apresentam associagao
com a gravidade do envolvimento cardfaco. Zhao et al.
demonstraram reducao do strain longitudinal e radial do
ventriculo esquerdo, com comprometimento progressivo de
acordo com o estagio da cardiomiopatia; entretanto, o strain
circunferencial apresentou comportamento menos uniforme.
Apesar de seu potencial para a caracterizagao funcional e o
acompanhamento da progressao da doenga, diferengas entre
programas, métodos de andlise e valores de referéncia ainda
limitam sua aplicagao clinica rotineira, sendo necessarios
estudos longitudinais para definir seu valor prognéstico e sua
utilidade na monitorizagao terapéutica.*’ %!
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Figura 2 - Caracterizacdo tecidual miocardica pela RMC em pacientes com doenga de Fabry. (A) Imagem de LGE em eixo curto,
demonstrando realce mesocardico na parede inferolateral do ventriculo esquerdo, compativel com fibrose miocardica. (B) Mapeamento
T1 nativo do miocérdio em eixo curto, utilizado para a avaliagdo quantitativa das propriedades teciduais miocérdicas. Imagens do

acervo dos autores.
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Conclusao

Aintegracao do eletrocardiograma, da ecocardiografia e da
RMC permite o diagnéstico precoce, a estratificagao de risco
e o acompanhamento da cardiomiopatia de Fabry. Técnicas
emergentes, como o trabalho miocérdico e o feature tracking,
mostram resultados promissores, mas ainda necessitam de
maior validacao.
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Resumo

A medicina cardiovascular construiu boa parte de seu
conhecimento sobre coortes predominantemente brancas
e masculinas, que nao refletem a diversidade dos pacientes
atendidos. Como consequéncia, valores de referéncia,
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dispositivos e algoritmos podem apresentar acuracia
desigual entre grupos, o que compromete a precisao
do exame. Esta revisao examina, sob a 6tica da imagem
cardiovascular, como a sub-representagdo na pesquisa se
traduz em iniquidades diagnésticas. Discutimos cenarios
em que a representatividade altera aquilo que o método
revela: a amiloidose por transtirretina associada a variante
Val142lle em idosos afrodescendentes, as manifestacoes
cardiopulmonares da anemia falciforme e os quadros
predominantes em mulheres, como a isquemia com
coronarias ndo obstruidas e a sindrome de Takotsubo.
Abordamos ainda o viés de dispositivos e algoritmos,
exemplificado pela oximetria de pulso e por modelos de
inteligéncia artificial treinados em bases pouco diversas. Por
fim, propomos uma agenda centrada na representatividade
das coortes normativas, na validagao por subgrupo e na
implementagdo equitativa de novas tecnologias.

SUMARIO


https://orcid.org/0000-0002-1872-9065
https://orcid.org/0009-0007-5502-9248
https://orcid.org/0000-0002-2567-017X
https://orcid.org/0000-0002-8627-3661
mailto:ariaraujocg@gmail.com
https://doi.org/10.36660/abcimg.20260094

Calheiros et al.
Equidade em imagem cardiovascular

Artigo de Revisao

Introducao

As mudangas no cendrio terapéutico e diagnéstico da
cardiologia contempordnea trouxeram avangos inegaveis, mas
também expuseram uma limitagao estrutural do conhecimento
sobre o qual historicamente construimos nossa prdtica. Boa
parte dos valores de referéncia, dos limiares diagndsticos,
dos algoritmos e mesmo dos dispositivos de que dispomos
foi calibrada em coortes predominantemente brancas e
masculinas, que muitas vezes nao refletem a diversidade dos
pacientes que atendemos. Um exame cuja acuracia varia
conforme o sexo, a ancestralidade ou a raga do paciente &,
antes de qualquer outra consideragdo, um exame menos
preciso, e essa imprecisao prejudica a todos.

Nesse contexto, considerar equidade e representatividade
na pesquisa e na pratica em imagem cardiaca nao constitui
uma concessao a determinada agenda ideolégica, mas uma
exigéncia de compromisso ético e rigor cientifico. Afinal, a
equidade ndo concorre com a precisao cientifica; ela decorre
dela. Revisaremos aqui alguns dos principais pontos levantados
pela literatura recente sobre essas questoes.

0 peso documentado das disparidades

As disparidades de desfecho na doenca cardiovascular estao
amplamente documentadas e sao diretamente relacionadas as
persistentes iniquidades no acesso a satide globalmente, com
populagdes historicamente sub-representadas em diversos
estudos populacionais (Figura Central).

Individuos negros apresentam maior mortalidade
cardiovascular e risco substancialmente mais elevado de
eventos recorrentes, diferenca que persiste apés ajuste
para fatores clinicos e que é, em grande parte, atribuida a
determinantes sociais e ao acesso desigual ao cuidado. Para
o cardiologista e para o especialista em imagem cardiovascular,
tais estatisticas nao constituem pano de fundo distante:
traduzem-se em atrasos diagndsticos, na subutilizagao de
exames avangados e em oportunidades perdidas de prevencao
justamente nos grupos de maior risco e vulnerabilidade.

Tais disparidades tampouco se distribuem ao acaso
no territério. O local de residéncia, sintetizado de forma
imperfeita mas reveladora pelo cédigo postal, funciona
como marcador de exposigbes ambientais, condigdes
socioecondmicas e acesso aos sistemas de salde, a ponto
de analises baseadas em cédigo postal preverem desfechos
cardiovasculares melhor do que dados clinicos isolados.**> Em
coorte de base populacional, um indice de desvantagem do
bairro explicou, isoladamente, cerca de trés vezes mais da
variagao de eventos adversos por doenga arterial coronariana
entre vizinhangas do que o modelo de risco clinico (32% versus
10%).* O reconhecimento de que o lugar em que se vive estd
relacionado a variaveis de risco levou a prépria incorporagao
de varidveis geogréficas as ferramentas de estratificacao:
a calculadora PREVENT, da American Heart Association,
admite um complemento opcional baseado no cédigo postal
para captar o nivel socioeconémico do bairro e refinar a
predicdo para além dos fatores biolégicos tradicionais.® Para
a imagem cardiovascular, a ligao é andloga, na medida em
que os determinantes que moldam quem adoece e quem tem
acesso aos exames precisam ser considerados na indicagao

e na interpretagao, sob pena de reproduzirmos no laudo as
desigualdades que se estabeleceram muito antes da aquisigao
das imagens.

Quando a representatividade muda o diagnéstico

Alguns cenarios praticos ilustram como a representatividade
de fatores como raga, ancestralidade e sexo pode influenciar
aquilo que um método de imagem cardiovascular é capaz
de revelar.

A amiloidose cardiaca por transtirretina hereditaria
associada a variante Val142lle (antiga Val122lle) é causa
subdiagnosticada de insuficiéncia cardiaca em idosos
negros, na qual o alelo estd presente em cerca de 3% a 4%
dos afrodescendentes nos Estados Unidos e é praticamente
ausente na populacao branca.”® Vale precisar que a frequéncia
dessa variante acompanha a ancestralidade genética
(sobretudo a origem oeste-africana) e nao a raga enquanto
categoria social; a autodeclaragao racial funciona, neste caso,
como marcador imperfeito dessa ancestralidade. Durante
décadas, esses pacientes foram rotulados como portadores de
insuficiéncia cardiaca hipertensiva ou de insuficiéncia cardiaca
com fracao de ejecao preservada de origem indeterminada,
precisamente porque tal entidade ndo era considerada.
Aimagem modificou esse cendrio, uma vez que a cintilografia
com radiotragadores 6sseos, o realce tardio subendocardico
e a elevagdo do volume extracelular ao mapeamento T1
na ressonancia cardiaca permitem hoje o diagndstico nao
invasivo. Nao por acaso, o estudo SCAN-MP foi desenhado
especificamente para rastrear amiloidose cardiaca por
imagem nuclear em populagdes negras e hispanicas com
insuficiéncia cardiaca, reconhecimento explicito de que a
representatividade na pesquisa por imagem é condigao para
diagnosticar o que antes passava despercebido.? Ignorar essa
populacdo ndo tornava a doenga verdadeiramente rara;
apenas a mantinha invisivel.

A anemia falciforme oferece um segundo exemplo. Doenga
que acomete majoritariamente individuos de ascendéncia
africana, encontra nas complicagbes cardiopulmonares,
como hipertensao pulmonar, disfuncao diastélica e morte
stbita, a principal causa de mortalidade na idade adulta.’®"
Também aqui a imagem se mostra decisiva para a tomada
de decisdo clinica, uma vez que estudos de ressonancia
cardiaca demonstraram que esses pacientes desenvolvem
uma cardiomiopatia restritiva peculiar, caracterizada por
dilatagao atrial e fisiologia restritiva, fenétipo que somente
se tornou compreensivel quando a populagado foi estudada
com as ferramentas de imagem adequadas.'*" Caso a
pesquisa cardiovascular tivesse historicamente negligenciado
esses pacientes, como em parte o fez, permaneceriamos
sem um valioso arcabougo propedéutico para interpretar
seus achados.

O género e 0 sexo oferecem um eixo igualmente instrutivo.
Por décadas, a doenga isquémica foi estudada e definida a
partir do padrdo masculino de obstrugao epicardica, o que
relegou a segundo plano os mecanismos que predominam nas
mulheres. A isquemia e o infarto com coronarias nao obstruidas
(INOCA e MINOCA, do inglés ischemia with non-obstructive
coronary artery e myocardial infarction with non-obstructive
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coronary artery, respectivamente) ilustram bem o problema:
em analise do estudo ISCHEMIA, a INOCA foi cerca de quatro
vezes mais frequente em mulheres do que em homens (razao
de chances de 4,2 [intervalo de confianca de 95%: 3,4-5,2]
para o sexo feminino na analise multivaridvel)." Como a
angiografia convencional nao resolve a microcirculagao,
esses quadros foram por muito tempo interpretados como
dor ndo cardiaca, e é a imagem funcional (a reserva de fluxo
coronariano por Tomografia por Emissao de Pésitrons (PET),
a perfusdo e o mapeamento por ressonancia cardfaca) que
hoje torna visivel a disfungdo microvascular subjacente. Na
MINOCA, por sua vez, predominam mecanismos como
ruptura ou erosao de placa, dissecgdo coronariana espontanea
e espasmo, cuja elucidacao depende de modalidades como a
ressonancia cardiaca e a imagem intracoronariana.

Fendémeno analogo se observa na sindrome de Takotsubo,
entidade fortemente predominante em mulheres, sobretudo
ap6s a menopausa, na qual quase 90% dos casos do
registro internacional ocorreram no sexo feminino,’ e cujo
reconhecimento depende de padrées de balonamento
ventricular caracterizados pela ventriculografia, pela
ecocardiografia e pela ressondncia cardiaca. Também
aqui, portanto, o que se enxerga depende de se ter, antes,
decidido procurar.

Vieses de dispositivos e algoritmos

O terceiro eixo, talvez o mais urgente na era da imagem
quantitativa e da inteligéncia artificial, reside no viés
embutido em dispositivos e algoritmos.

O caso da oximetria de pulso tornou-se emblematico,
na medida em que pacientes negros apresentam cerca de
trés vezes mais hipoxemia oculta nao detectada, em razao
da interferéncia da maior pigmentagdo cutanea na leitura
do dispositivo.'® O paralelo com a imagem cardiovascular é
direto. Modelos de inteligéncia artificial treinados em bases
pouco diversas tendem a definir o normal e o anormal a
partir de uma populagao estreita e podem incorrer em erro
sistematico quando aplicados a grupos sub-representados
nos dados de treinamento.’ Tecnicamente, trata-se sobretudo
de viés de representagdo e de agregagao, descritos entre
os principais mecanismos que limitam a generalizacdo
de modelos de inteligéncia artificial em sadde.!” Valores
normativos de espessura miocardica, strain, volume
extracelular ou escore de célcio coronariano derivados
de coortes homogéneas correm o risco de classificar
erroneamente pacientes cuja fisiologia foi pouco estudada.
Um exemplo direto na imagem cardiaca é o de um modelo
de aprendizagem profunda (subgrupo da inteligéncia
artificial) para segmentacao de ressonancia cardiaca treinado
predominantemente em individuos brancos, que exibiu
desempenho sistematicamente inferior em pacientes negros
e de raca mista até que estratégias de mitigagao de viés
fossem aplicadas.®

A diversidade das bases de treinamento é necessdria, mas
ndo suficiente. Modelos também exigem validacao externa
em populagdes distintas e monitoramento continuo apés sua
implementagao. Um algoritmo € tdo equanime quanto os
dados que o alimentam e tao confidvel quanto a populagao
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em que foi validado. A imagem cardiaca, cada vez mais
dependente de medidas automatizadas, precisa enfrentar
essa limitagao de maneira transparente.

Da descricao a acao: uma agenda para a imagem
cardiovascular

Convém esclarecermos aqui um ponto frequentemente
mal compreendido. Estudar populagdes negligenciadas nao
representa um favor a determinado grupo, tampouco um
exercicio de corregdo politica, mas uma estratégia cientifica
que amplia o conhecimento aproveitavel por todos.

Foi ao investigar a variante Val142lle em pacientes negros
que se refinou a compreensao da amiloidose por transtirretina
como um todo, hoje reconhecida também em sua forma
selvagem em idosos de todas as origens. Foi ao estudar a
falcizagao que se caracterizou um fenétipo de cardiomiopatia
restritiva de valor que transcende aquela doenga. A ciéncia
que exclui populagbes ndo se torna mais neutra; torna-se
mais pobre, menos generalizavel e menos precisa. A medicina
personalizada, afinal, comeca antes do tratamento: comega
na producao da evidéncia.

Reconhecer as disparidades é apenas o primeiro passo;
o desafio contempordneo consiste em passar da descrigao
a agdo. Editorial conjunto recente do American College of
Cardiology, da American Heart Association, da European
Society of Cardiology e da World Heart Federation propoe
precisamente esse deslocamento, ao enquadrar a equidade
em satide ndo como agenda politizada, mas como fronteira
cientifica da medicina cardiovascular, merecedora do mesmo
rigor dedicado a qualquer outro campo.'” Para a nossa
comunidade de imagem cardiovascular, esse enquadramento
traduz-se em compromissos concretos.

O primeiro é a representatividade das coortes que definem
a normalidade. Sempre que biologicamente plausivel e
clinicamente relevante, valores de referéncia de espessura
miocardica, strain, mapeamento T1 e volume extracelular,
escore de calcio coronariano e parametros ecocardiogréficos
deveriam ser estabelecidos e relatados em populacoes
diversas quanto a ancestralidade e ao sexo, de modo que
o préprio conceito de normal nao seja tributario de uma
amostra estreita.

O segundo ¢é a validagao por subgrupo de dispositivos e
algoritmos. A semelhanca do que a oximetria de pulso ensinou,
ferramentas de imagem e modelos de inteligéncia artificial
deveriam demonstrar desempenho consistente entre grupos
antes de sua incorporagdo, com relato explicito de acurdcia
segundo variaveis relevantes, como raca, ancestralidade, sexo
e tom de pele, em vez de se presumir a generalizagdo a partir
de dados de treinamento homogéneos. Essa avaliagao deve
incluir validagao externa e vigilancia apds a implementagao,
pois o desempenho observado em uma coorte nao garante
sua reprodugao em outra. Convém que esse esforgo seja
estruturado ao longo do ciclo de vida do modelo, desde
a concepgao e coleta de dados ao pré-processamento, a
validagdo, a implantagao e a vigilancia pés-implantagao.
Além disso, o desempenho por subgrupo deve sempre ser
aferido por métricas de equidade explicitas, como a paridade
demografica e a igualdade de oportunidade.’”
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O terceiro é a educagao e a vigilancia diagnéstica. Importa
incorporar a formagao do cardiologista e do radiologista
o reconhecimento das entidades que a homogeneidade
histérica manteve na sombra, como a amiloidose por
transtirretina no idoso negro e as manifestagoes cardiacas da
falcizacao, bem como o habito de considerar, na indicacao
e na interpretagdo, os determinantes geograficos e sociais
que condicionam o acesso.

Por fim, aimplementacao. Estratégias como a telemedicina,
os protocolos abreviados e as tecnologias de menor custo tém
potencial de aproximar a imagem avangada de populagoes
historicamente desassistidas, desde que concebidas com
equidade em mente, para que a inovagao reduza, e nao
amplie, a distancia entre os que se beneficiam e os que
permanecem a margem.'” Cabe aqui uma ressalva de
escopo: a estrutura das disparidades aqui discutida apoia-se
em grande parte na evidéncia norte-americana, e tanto o
perfil epidemiolégico quanto as categorias sociodemograficas
variam entre sistemas de satide e populagées. No Brasil, por
exemplo, a intensa miscigenagao limita a transposicao direta
de valores normativos e de frequéncias alélicas derivados de
outras coortes. Este comentdrio, ademais, tem carater de
perspectiva e ndo constitui revisdo sistematica da literatura.

Mensagem final

A imagem cardiovascular tem vocagao particular para
liderar a mudanca necessaria, por operar na fronteira entre
a fisiologia mensuravel e a decisdo clinica. A verdadeira
medida de sua exceléncia ndo esta apenas na sofisticacao
crescente dos métodos, mas na capacidade de manter
sua precisao para toda a populacdo a qual pretendem
servir. Representar melhor a diversidade humana nao
significa adaptar a ciéncia a uma agenda externa; significa
aproxima-la da realidade bioldgica e social que ela
pretende descrever. Quanto mais diversa é a evidéncia
que sustenta nossos métodos, mais generalizavel se torna
o conhecimento produzido e mais preciso é o cuidado
oferecido a cada paciente. Equidade, nesse sentido, ndo
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A esquerda acima AngioTC da artéria vertebral em repouso com enchimento normal, esquerda abaixo fluxo vertebral em repouso
normal, direita acima AngioTC com rotag&o contralateral do pescogo demonstrando compresséao arterial entre C1 e C2, direita abaixo
Doppler com rotagéo contralateral demonstrando fluxo com padrao Staccato.

Resumo

A sindrome de bow hunter (SBH) é uma condigao rara e
subdiagnosticada, caracterizada pela compressao mecanica
ou oclusao tempordria da artéria vertebral devido a rotacao
lateral ou hiperextensao do pescogo. Esse estresse mecanico
ocorre de forma predominante no segmento V3 (nivel C1-C2)
devido a grande mobilidade local.

A fisiopatologia envolve dois mecanismos principais: o
hemodinamico, em que a rotagao extrema reduz de imediato
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o fluxo sanguineo local e causa sintomas paroxisticos (triade
de vertigem, tontura e desequilibrio) que desaparecem com
o retorno da cabega a posicao neutra; e o tromboembélico,
desencadeado por microtraumas repetidos e lesdes cronicas no
endotélio vascular, o que pode originar trombos ou dissecgoes
e culminar em infartos cerebelares ou no tronco encefalico.

O diagnéstico definitivo baseia-se na angiografia por
subtracao digital (ASD) dinamica e na angiotomografia
computadorizada (AngioTC). Contudo, o Doppler vascular
dindmico atua como um excelente método nao invasivo
de triagem, capaz de registrar, em tempo real, variagdes
hemodinamicas criticas por meio de manobras posicionais,
como a redugao superior a 50% da velocidade de pico sistélico
(VPS) ou o desaparecimento do fluxo diastélico.

A abordagem terapéutica varia conforme a gravidade.
Casos leves recebem tratamento conservador, com colar
cervical, modificagbes comportamentais e antiagregantes
plaquetarios. Intervengoes cirdrgicas — como a descompressao
por osteofitectomia ou a artrodese cervical — e tratamentos
endovasculares especificos sao estritamente reservados a
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pacientes com sintomas refratdrios ou alto risco de acidente
vascular cerebral (AVC).

Introducao

A sindrome de bow hunter (SBH), também conhecida
como sindrome da artéria vertebral rotacional ou oclusao
rotacional da artéria vertebral, é uma condicdo rara e
subdiagnosticada na pratica clinica, classificada entre
as sindromes compressivas do sistema vertebrobasilar.
Caracteriza-se pela compressdo ou oclusdo da artéria
vertebral durante a rotacao lateral da cabeca, resultando em
déficits neuroldgicos transitérios ou permanentes.

O nome deriva da postura adotada por arqueiros ao
dispararem flechas, momento em que realizam uma rotagao
vigorosa do pescogo. Uma variante importante da SBH ocorre
por hiperextensao da cabega, conhecida como sindrome do
salao de beleza (beauty parlor stroke syndrome), descrita em

razdo da posicao assumida durante a lavagem dos cabelos em
lavatérios de sal6es.'?

Incidéncia

A incidéncia exata da SBH permanece desconhecida na
populagao geral devido a sua natureza dinamica e ao elevado
indice de subdiagnéstico. E mais frequente em individuos
entre 50 e 79 anos de idade, com predominio no sexo
masculino na proporgao de 2:1. No entanto, pode manifestar-
se em qualquer faixa etaria, inclusive em criangas.’

Fisiopatologia

Para compreender a fisiopatologia da SBH, é necessario
correlacionar o trajeto anatdmico da artéria vertebral (Figura 1)
—tradicionalmente dividido em quatro segmentos — com suas
vulnerabilidades mecanicas especificas durante a cinemética
cervical (Tabela 1).

Figura 1 - Segmentos da artéria vertebral; esquerda abaixo: segmento V1; direita abaixo: segmento V2; esquerda acima: segmento

V3 (local mais frequente); e direita acima: segmento V4.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260075
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Parametro = Comportamento na SBH (Rotacao)

VPS Auséncia de fluxo ou redugao > 50%

VDF Auséncia ou reducgao significativa

Padrdo Staccato - distal
Padrao tardus parvus (amortecido)
— proximal

Morfologia
da Onda

Redugao — proximal

= Aumento - distal

Aumenta em obstrugbes proximas

Tabela 1 - Padrbes de fluxo encontrados ao Doppler vascular na
SBH. VPS: Velocidade de Pico Sistdlico; VDF: Velocidade Diastolica
Final; MO: Morfologia da Onda; IR: Indiice de Resisténcia; TA: Tempo
de Aceleragdo; SBH: sindrome de bow hunter.

O segmento V3, devido as suas particularidades anatdmicas,
é o ponto de acometimento mais frequente. Isso ocorre
porque a hipermobilidade da articulagao atlantoaxial (C1-
C2) é responsavel por aproximadamente 50% da rotagdo
cervical total,® tornando essa regiao especialmente suscetivel
a compressao dindmica da artéria vertebral.

A dominancia arterial é outro fator critico: a compressao de
uma artéria vertebral dominante apresenta maior potencial de
repercussao hemodinamica, especialmente quando associada
a hipoplasia do vaso contralateral.

Dois mecanismos fisiopatolégicos podem ocorrer de forma
isolada ou concomitante. O mecanismo hemodindmico
manifesta-se quando a rotagao cervical extrema (geralmente
superior a 60°) provoca compressao mecanica e reducao imediata
do fluxo sanguineo. Essa queda de perfusio compromete as
regides mais vulnerdveis do territério posterior, resultando em
sintomas neuroldgicos transitérios, que cessam assim que a
cabega retorna a posigao neutra e o vaso recupera sua paténcia.
A gravidade dos sintomas esta diretamente relacionada ao grau
de estenose dinamica, a presenga de hipoplasia contralateral e
a eficiéncia do poligono de Willis em compensar o déficit por
meio das artérias comunicantes posteriores.

O mecanismo tromboembélico, por sua vez, associa-se
a danos estruturais cronicos do endotélio arterial. O estresse
mecanico e a compressao repetida sobre a artéria vertebral
geram microtraumas endoteliais, culminando em dissecgoes
subintimas ou trombos murais. Estes podem originar embolia
distal, provocando infartos cerebelares ou do tronco encefdlico,
mesmo sem a manutencao da rotacao cervical. Esse fendmeno
é particularmente observado na populacao pediatrica, na qual
a hipermobilidade cervical predispde a dissecgdes arteriais apés
traumas minimos ou movimentos rotacionais bruscos.*

O quadro clinico da SBH é tipicamente paroxistico e
estritamente relacionado a posigao da cabega. A sintomatologia
classica constitui a triade de vertigem, tontura e desequilibrio
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iniciada pela rotagdo lateral do pescogo, podendo cursar
também com sincope, diplopia, alteragbes auditivas ou
infartos em territ6rio de circulagao posterior.

Os diagnésticos diferenciais incluem a vertigem posicional
paroxistica benign), a sindrome de Meniére e a enxaqueca
vestibular, o que torna imperativa a investigacao de sintomas
transitérios deflagrados exclusivamente pela rotagao cervical.

Diagnéstico

O padrao-ouro para o diagndstico é a angiografia
por subtragao digital (ASD) dinamica. A angiotomografia
computadorizada (AngioTC) dinamica também desempenha
papel relevante, pois possibilita a reconstrugao tridimensional,
a avaliacdo do segmento estenosado e a identificagao da
estrutura anatdmica responsavel pela compressao.

O Doppler vascular dindmico surge, nesse contexto, como
uma ferramenta de triagem altamente eficaz, por ser um
método acessivel, de baixo custo, livre de radiacao ionizante e
que dispensa o uso de meio de contraste. O cardter dinamico
do exame permite avaliar, em tempo real, o comportamento
hemodinamico do vaso.

O exame deve ser realizado com o paciente em posicao
neutra e em rotagdo maxima contralateral, avaliando-se ambas
as artérias vertebrais, preferencialmente nos segmentos V1,
V2 e, quando acessivel, V3. A flexao e a extensao do pescogo
podem ser associadas a rotagdo para potencializar a manobra.

E fundamental manter a posicao por 30 a 60 segundos para
aumentar a sensibilidade do teste, uma vez que as alteragoes
de fluxo podem apresentar periodo de laténcia. Sempre que
possivel, deve-se solicitar ao paciente que adote a posicao
exata que costuma desencadear os sintomas.

Embora o maior ponto de distensao da artéria ocorra ao
nivel de C1-C2 durante a rotacdo contralateral associada a
extensao, alguns autores sugerem a aferigao dos fluxos em até
nove posigdes distintas, combinando posigao neutra, flexao,
extensao e rotagoes ipsilaterais e contralaterais.®

Durante o procedimento, registram-se as velocidades e o
padrao de fluxo na posi¢ao neutra para posterior comparagao
durante as manobras (Figura 2). Variagdes de fluxo com
redugdo superior a 50% na velocidade de pico sistélico (VPS)
sao indicativas de compressao significativa. A velocidade
diastélica final (VDF) costuma apresentar reducao importante;
contudo, o critério mais robusto é o desaparecimento
completo do fluxo diastélico durante a rotacao, o que traduz
o aumento da resisténcia vascular a jusante pela oclusao distal
do vaso (Figura central).

A resisténcia vascular eleva-se consideravelmente nas
manobras de compressao distal e reduz-se nas proximais.
Em casos graves, observa-se auséncia completa de fluxo por
oclusdo total. Outro pardmetro detectdvel é a hiperemia
reativa, caracterizada pelo incremento superior a 10% nas
velocidades de fluxo apés o retorno a posicdo neutra. A
investigacdo contralateral é mandatéria, dado o risco de
acometimento bilateral.

O padrao de fluxo obtido fornece subsidios ndo apenas
sobre a presenca da compressao, mas também sobre o
segmento envolvido. Em compressdes proximais, observa-se
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Figura 2 - Doppler vascular do segmento V2 realizado em posi¢do neutra (a esquerda), demonstrando fluxo normal; a direita,
observa-se no mesmo paciente fluxo com padrdo Staccato apés manobra de rotagdo contralateral.

um padrao amortecido (tardus parvus), com aumento do
tempo de aceleracao e redugao da velocidade de pico. No
ponto exato da compressao, pode haver turbuléncia com
elevacao das velocidades. Nos segmentos distais, verifica-se
auséncia de fluxo, redugao das velocidades de pico e diastélica
com aumento do indice de resisténcia (IR), ou o padrao do
tipo Staccato (Tabela 2).

A reproducao de sintomas neurolégicos durante as
manobras, com reversdo imediata ao retornar a posicao
neutra, corrobora a positividade do teste.

Tratamento

O manejo terapéutico da SBH deve ser individualizado
com base na gravidade dos sintomas, no risco de acidente
vascular cerebral (AVC) e na presenca de instabilidade cervical.

Em pacientes com sintomas leves, infrequentes e sem
lesbes neuroldgicas estruturais, a conduta conservadora
é a primeira escolha. Essa baseia-se em modificagoes
comportamentais (como evitar a posicao desencadeante)
ou no uso de colar cervical. A terapia antitrombética com
antiagregantes plaquetdrios (como aspirina ou clopidogrel) é
indicada para prevenir eventos tromboembélicos decorrentes
da lesdo endotelial. Apesar de ser uma abordagem segura, o
tratamento conservador demonstra eficicia no controle dos
sintomas limitantes ou na reducao do risco de AVC em apenas
cerca de 50% dos casos.

O tratamento endovascular permanece controverso, pois
a SBH decorre de uma forga compressiva extrinseca que

Origem na
subclavia
até o forame
transverso
de C6

Curso através
dos forames
transversos de
C6 aC2

Saida de C2,
lago sobre C1
até o forame

magno

Do forame

magno até

a juncgdo da
artéria basilar

Local menos
comum;
compressao por
bandas fibrosas
ou musculos

Frequentemente
afetado por
ostedfitos e
hérnias de
disco

Local mais
comum (C1-C2)
devido a alta
amplitude de
rotacao

Raramente o
local primario
de compressao
mecanica
extrinseca

Tabela 2 - Segmentos anatémicos da artéria vertebral é principais

causas de obstrugdo na SBH.
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pode achatar ou fraturar a estrutura do stent, especialmente
quando ha envolvimento do segmento V3. Portanto,
essa abordagem deve ser reservada para casos altamente
selecionados.®

A intervencao cirtrgica € indicada para casos graves ou
refratarios. Consiste na descompressao por osteofitectomia
(remogdo de ostedfitos), procedimento que geralmente
preserva a amplitude do movimento cervical, embora
apresente risco de recidiva devido a formacao de fibroses
pos-operatorias.

Uma alternativa é a artrodese cervical, que apresenta
a maior taxa de sucesso na prevengdo de fendmenos
neurolégicos permanentes; contudo, impde uma limitagao
definitiva da mobilidade do pescoco.!

Discussao

A SBH é uma doenca negligenciada e frequentemente
subdiagnosticada, capaz de impor limitagoes graves e
sequelas neurolégicas permanentes aos pacientes, o que
torna o seu diagnéstico precoce crucial. O Doppler vascular,
devido a sua ampla disponibilidade e reprodutibilidade,
consolida-se como uma ferramenta indispensavel na
triagem de pacientes suspeitos, principalmente aqueles
com sintomas neurolégicos intimamente relacionados a
mudancas na posicao cervical.

A suspeigdo clinica em quadros de sincope sem
causa aparente é fundamental, devendo-se incorporar
manobras posicionais dindmicas de rotina aos protocolos
de exames vasculares cervicais. Embora métodos como
a AngioTC dindmica e a ASD permanecam cruciais para
0 mapeamento anatomico e planejamento terapéutico
final, o Doppler desempenha papel decisivo ao otimizar e
direcionar a indicacao desses exames invasivos.
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Resumo

A doenga cardiaca reumadtica (DCR) permanece como
importante problema de satde pablica em ambito mundial,
em razao de sua elevada morbimortalidade, acometendo
preferencialmente a valva mitral. Embora apresente maior
prevaléncia em paises em desenvolvimento, a doenca
também é diagnosticada, ainda que com menor frequéncia,
em paises desenvolvidos. Nesse contexto, a valvoplastia
mitral percutdnea por baldo (VMPB) consolidou-se como
uma modalidade terapéutica altamente eficaz para pacientes
selecionados, sendo seu sucesso técnico e clinico fortemente
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dependente de uma criteriosa selecdo dos candidatos
ao procedimento. O presente artigo tem como objetivo
revisar os principais aspectos relacionados a VMPB, desde
os critérios ecocardiograficos empregados na selecdo dos
pacientes até a monitorizagao intraprocedimento por meio
do ecodopplercardiograma transesofagico (ETE).

Introducao

A doenga cardiaca reumética (DCR) representa uma
das principais causas de doenga cardiovascular em todo
o mundo, sendo considerada a segunda maior causa de
morbimortalidade cardiovascular, atrds apenas da doenca
cardiovascular aterosclerética.” A prevaléncia da DCR
permanece elevada em paises em desenvolvimento; no
Brasil e na india, por exemplo, estimam-se taxas de 7 e
6 casos por 1.000 escolares, respectivamente. Dados do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica estimam a
ocorréncia de aproximadamente 10 milhées de episédios
anuais de faringoamigdalite no Brasil, resultando em
cerca de 30.000 novos casos de febre reumatica aguda.*?
Em escala global, estima-se que aproximadamente 30
milhées de criancas e adultos jovens convivam com a
forma cronica da doenca. Em contraste, a incidéncia em
paises desenvolvidos é substancialmente menor, variando
de 0,1 a 0,4 casos por 1.000 escolares, conforme descrito
nos Estados Unidos.*

No contexto brasileiro, a auséncia de programas efetivos
de prevencao da febre reumatica impoe expressiva sobrecarga
ao Sistema Unico de Satde. Essa deficiéncia assistencial
favorece a progressao para lesoes valvares cronicas, entre as
quais a estenose mitral (EM) constitui a manifestagao mais
frequente. Pacientes com EM grave e sintomdtica apresentam
indicacao formal de intervengao, que pode ser realizada por
via percutanea ou cirGrgica.’?

Historicamente, antes do advento das técnicas
percutaneas, o tratamento padrao da EM consistia na
comissurotomia cirdrgica. Inicialmente, o procedimento
era realizado por meio da comissurotomia digital, na qual
o cirurgiao utilizava os proprios dedos para promover a
dilatacdo das comissuras valvares. Posteriormente, com
o aperfeicoamento da técnica, passou-se a utilizar um
dilatador mecanico introduzido através da incisao cirdrgica,
permitindo uma dilatagdo mais controlada da valva mitral.
A comissurotomia por via fechada, introduzida na década
de 1940, foi gradualmente substituida pela cirurgia cardiaca
aberta entre o final da década de 1960 e o inicio da década
de 1970, impulsionada pelo desenvolvimento da circulagao
extracorpérea. Em 1982, Kanji Inoue realizou a primeira
valvoplastia mitral percutanea por balao (VMPB), cuja
descrigdo original foi publicada em 1984.>® Embora outras
técnicas, como a utilizacao de duplo balao, também tenham
sido desenvolvidas, o balao de Inoue consolidou-se como
o dispositivo de escolha. Quando criteriosamente indicada,
a VMPB apresenta eficacia e durabilidade comparaveis
as da comissurotomia cirtirgica, promovendo melhora
hemodindmica e clinica sustentada em curto e longo prazo,
com mortalidade em torno de 1%.”

Embora os dispositivos empregados na VMPB, como os
cateteres-balao, tenham sofrido modificagoes tecnoldgicas
relativamente discretas nas Gltimas quatro décadas,
os avangos nos métodos de imagem transformaram
significativamente a realizagdo do procedimento. Nesse
contexto, destaca-se o papel do ecodopplercardiograma
transesofagico (ETE), especialmente apds a incorporagao
da tecnologia 3D. A elevada qualidade das imagens obtidas
pelo ETE, aliada a experiéncia do hemodinamicista, tornou
a VMPB mais segura e eficaz. Na sala de hemodinamica,
a atuagao do ecocardiografista é fundamental, sobretudo
durante a orientacao da puncao transeptal, proporcionando
maior precisdo anatdmica e reduzindo os riscos inerentes a
uma das etapas mais criticas do procedimento.®

Avaliacao pré-procedimento e planejamento da VMPB

Selecao adequada do paciente para o procedimento

O ETE desempenha papel fundamental no diagnéstico,
na estratificagdo anatomica e na selegao criteriosa de
pacientes candidatos a VMPB. As principais indicagoes para
o procedimento incluem pacientes com EM grave e anatomia
favoravel (Classe I, Nivel de Evidéncia B), bem como pacientes
sintomaticos com EM grave e elevado risco cirtrgico (Classe I,
Nivel de Evidéncia C), desde que nao apresentem trombo no
atrio esquerdo (AE) ou no apéndice atrial esquerdo (AAE).’

A VMPB também constitui uma alternativa terapéutica
segura e eficaz em gestantes com EM grave e anatomia
favoravel, preferencialmente ap6s a 242 semana de gestagao.
Quando realizada com adequada protecdo radiolégica,
por meio de blindagem de chumbo e exposigao minima a
radiagdo, o procedimento apresenta baixa morbimortalidade
materna e fetal.?

Em contrapartida, a degeneragao da valva mitral decorrente
da calcificacao do anel mitral ndo constitui indicagdo para
VMPB, uma vez que sua fisiopatologia nao envolve fusdo
comissural.

A avaliagao sistemdtica da anatomia valvar e a mensuragao
precisa da drea valvar mitral (AVM) constituem os principais
pilares para a indicagao da VMPB. Atualmente, a defini¢ao de
EM grave baseia-se na medida da AVM, obtida por métodos
quantitativos no ETE 2D ou, de forma mais acurada, por
planimetria direta utilizando o ETE 3D." A planimetria 3D
apresenta maior acuracia e reprodutibilidade em relagao ao
método 2D, pois permite melhor delimitagao do contorno
valvar e visualizacao completa das ctspides e das comissuras'
(Video 1; Figura 1).

A avaliacdo anatdémica deve contemplar detalhadamente
a morfologia das ctspides, incluindo o grau de espessamento
e a presencga de calcificagdo, bem como as caracteristicas
das comissuras. A caracterizacao da extensdo, da simetria
da fusao comissural e da distribuicao das calcificacoes é
essencial, considerando que o mecanismo de agao da VMPB
baseia-se na separagdo mecanica das comissuras fusionadas,
promovendo aumento da AVM. A gravidade e o padrdo da
fusdao comissural correlacionam-se diretamente com o risco
de insuficiéncia mitral (IM) clinicamente significativa apds o
procedimento.' Nesse contexto, o ETE 3D revolucionou essa
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Video 1 - 7A) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_1A.mp4.
1B) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_1B.mp4. 1C) Disponivel
em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_1C.mp4.
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Figura 1 - Principais aspectos da avaliagdo ecocardiogréfica pré-procedimento para VMPB. A) Doppler colorido evidenciando a PISA
em paciente com EM pura, sem IM e sem calcificagdo valvar. B) Reconstrugdo 3D da valva mitral sob a perspectiva do AE (surgeon’s
view), demonstrando fusdo comissural praticamente simétrica. C) Mensuragdo da AVM por reconstrugdo multiplanar (MultiVue) obtida
a partir da imagem 3D, com valor de 1,2 cm?. D) Plano transgéstrico a 142°, evidenciando o aparato subvalvar e as cordas tendineas
para avaliagdo de espessamento e calcificagdo em pacientes com acometimento reumatico. AE: atrio esquerdo; AVM: area valvar mitral;
EM: estenose mitral; IM: insuficiéncia mitral;, PISA: proximal isovelocity surface area; VMPB: valvoplastia mitral percutdnea por baléo.
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avaliagdo ao permitir a andlise direta e em tempo real das
comissuras por meio de uma Unica aquisicao volumétrica da
valva mitral, visualizada sob a perspectiva do AE (surgeon’s
view) (Video 1B; Figura 1B).

A avaliagdo do aparato subvalvar também é mandatéria.
Recomenda-se a aquisicdo do plano de 142° ao ETE para
quantificar o grau de espessamento, fusdo e calcificacao das
cordas tendineas (Video 1C; Figura 1D).

Com o objetivo de padronizar a avaliacao ecocardiogréfica
pré-procedimento, diversos escores foram propostos. O escore
de Wilkins, descrito em 1988, permanece como o modelo
mais amplamente utilizado, avaliando quatro componentes
estruturais: mobilidade dos folhetos, espessamento valvar,
calcificagdo e comprometimento do aparato subvalvar.
Entretanto, esse escore apresenta limitagdes importantes,
uma vez que nao contempla a anatomia comissural e possui
menor capacidade preditiva para desfechos tardios, incluindo
o desenvolvimento de IM aguda.™

Em resposta a essas limitagoes, Nunes et al. propuseram
o um modelo mais abrangente que incorpora varidveis
adicionais, como a AVM, deslocamento apical dos folhetos,
razao da area comissural e comprometimento subvalvar.'>"?
Os desfechos em longo prazo ap6s a VMPB também
demonstraram ser fortemente influenciados pela idade do
paciente e pela qualidade do resultado imediato obtido com
o procedimento.™

Outro aspecto fundamental da avaliagao pré-procedimento
é a exclusao das contraindicacoes a VMPB, destacando-se
a presenga de IM superior ao grau leve. Nesses casos, a
gravidade da IM deve ser quantificada preferencialmente
por métodos quantitativos recomendados nas diretrizes
vigentes, evitando-se a utilizagdo isolada de pardmetros
qualitativos® (Figura 2).

Outras contraindicagbes ao procedimento incluem
calcificacao extensa ou bicomissural da valva mitral, AVM > 1,5 cm?,
doenga valvar aértica grave concomitante, doenga arterial
coronariana com indicagdo de revascularizagao cirirgica,
estenose ou insuficiéncia trictspide significativa associada a
dilatacao do anel trictspide, presenga de trombo no AE ou
no AAE e auséncia de fusao comissural.’

Exclusao de trombo no AAE e no AE

A pesquisa de trombos no AE, particularmente no
AAE, constitui uma etapa mandatéria da avaliacao pré-
procedimento. Essa investigacdo deve ser realizada tanto
no ETE ambulatorial, em conjunto com a mensuracao da
AVM e a aplicagao dos escores de elegibilidade, quanto
imediatamente antes da intervengao. A identificacido de
trombo intracavitario constitui contraindicacao absoluta a
VMPB, determinando a suspensdo do procedimento e o
inicio imediato da terapia anticoagulante.®'>

Para otimizar a avaliacio do AAE, recomenda-se a
utilizagdo da ferramenta biplanar (X-plane), que possibilita a
aquisicao simultanea de planos ortogonais e uma varredura
mais abrangente da estrutura, aumentando a sensibilidade
para a deteccao de trombos (Video 2A).

Nos casos de divida diagnéstica, particularmente na
diferenciacao entre trombo, sludge (lama) e artefatos,
pode-se utilizar agentes de realce ultrassonografico (ARUs).
Embora ainda nao existam softwares especificos para analise
de perfusao com ARUs no ETE, as diretrizes recomendam
sua utilizagdo com adaptagao dos parametros de aquisigao,
mediante reducdo do indice mecanico (IM < 0,3). O
trombo caracteriza-se pela auséncia de preenchimento
pelo ARU. Por sua vez, o sludge, condigdo que reflete estase
sanguinea e elevado potencial trombogénico, apresenta
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Figura 2 — Quantificagdo ecocardiogrdfica da IM antes da VMPB. A) Quantificagdo da IM pelo método da PISA. B) Quantificagdo da IM
pelo Doppler continuo do jato regurgitante, permitindo o célculo da EROA e do VR. Os valores obtidos (EROA = 0,09 cm? e VR = 12 ml)
sdo compativeis com IM leve. EROA: effective requrgitant orifice area; IM: insuficiéncia mitral; PISA: proximal isovelocity surface area;
VMPB: valvoplastia mitral percutdnea por baldo; VR: volume regurgitante.
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Video 2 - Diferentes localizagdes de trombos no AAE. 2A) ETE em modo biplanar (X-plane), evidenciando trombo (seta vermelha) localizado
no corpo do AAE. Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2A.mp4.
2B) Exemplo de trombo (seta vermelha) localizado no éstio do AAE, demonstrado em imagens biplanares (X-plane). Disponivel em: http://
abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2B.mp4. C) Trombo volumoso (seta vermelha)
envolvendo o corpo e o 6stio do AAE. Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_
AR_Video_2C.mp4. AAE: apéndice atrial esquerdo; ETE: ecodopplercardiograma transesofagico.

preenchimento completo do AAE, porém com opacificacao
lenta, compativel com a redugdo das velocidades de
esvaziamento. Em contraste, a presenca isolada de contraste
espontaneo resulta em preenchimento homogéneo e rapido
do AAE pelo ARU."

Uma vez confirmado o diagnéstico de trombo pelo ETE,
recomenda-se anticoagulagao plena com antagonistas da
vitamina K, preferencialmente varfarina (Classe I). O perfodo
de anticoagulagao antes da reavaliagdo ecocardiografica
varia entre as diretrizes e os estudos disponiveis, situando-se
em geral entre 1 e 3 meses. Contudo, a resposta terapéutica
é heterogénea. Evidéncias recentes demonstram que a
morfologia do AAE e a localizacdo do trombo constituem
importantes preditores de sua resolugao. Morfologias do tipo
cauliflower e chicken wing, especialmente quando associadas a
trombos localizados no corpo ou na base do AAE, apresentam
menor probabilidade de resolucao apés a anticoagulagao. Em
contrapartida, a morfologia do tipo cactus e trombos restritos
a porgao apical do AAE estao associados a maiores taxas de
resolucao completa em até 3 meses.'”'®

Avaliacao da anatomia do septo interatrial

O conhecimento detalhado da anatomia do septo
interatrial (SIA) é fundamental para o sucesso e a seguranga
da puncao transeptal, etapa critica da VMPB. Descrita
inicialmente em 1959, a técnica de pungao transeptal teve
sua utilizagdo amplamente expandida com o desenvolvimento
de procedimentos estruturais percutaneos, além da propria
VMPB. Para esse procedimento, o local ideal de pungdo
corresponde a porcao posteroinferior da fossa oval (Figura 3).

O ETE é indispensavel para o guiamento da puncao,
reduzindo o risco de complicagdes potencialmente graves,
como a perfuragao inadvertida da raiz da aorta.?

Para garantir o posicionamento preciso da agulha, a
incidéncia bicaval (geralmente entre 90° e 110°), associada
a modalidade biplanar (X-plane), apresenta grande utilidade.
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Essa técnica permite a visualizagao simultanea do SIA e da aorta
ascendente em eixo curto, fornecendo ao intervencionista
referéncias anatémicas que possibilitam manter o conjunto
agulha-cateter afastado dessa estrutura vascular adjacente?-?
(Video 3A; Figura 4A).

Figura 3 - Anatomia do SIA e principais sitios de pungéo
transeptal. A Regido | corresponde & porgdo posterossuperior
da fossa oval, preferencialmente utilizada para procedimentos
como o reparo transcateter da valva mitral (MitraClip) e o
fechamento de leaks paravalvares. A Regido Il corresponde a
porgéo posteroinferior da fossa oval, considerada o sitio ideal para
a pungdo transeptal durante a VMPB. A Regi&o Ill corresponde a
porgdo anteroinferior da fossa oval, habitualmente utilizada em
procedimentos de isolamento das veias pulmonares. SIA: septo
interatrial; VMPB: valvoplastia mitral percutdnea por baléo.


http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2A.mp4
http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2B.mp4
http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2B.mp4
http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2C.mp4.
http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_2C.mp4.
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Video 3 - 3A) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCIimag-2026-0085_AR_Video_3A.mpA4.
3B) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABClmag-2026-0085_AR _Video_3B.mp4. 3C) Disponivel
em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_3C.mpA4.

Durante essa etapa, o ecocardiografista deve identificar
variagdes anatébmicas que possam aumentar a complexidade da
puncao, como a presenga de vélvula de Eustaquio proeminente
ou aneurisma do SIA. Na presenga de aneurisma do SIA, a
excessiva mobilidade do septo pode produzir a falsa impressao
de que a agulha ja alcangou o AE. Entretanto, sob fluoroscopia,
observa-se que a agulha permanece no atrio direito, sem que
tenha ocorrido a transfixagdo completa do SIA.

A identificagdo de forame oval patente (FOP) também
representa um aspecto relevante da avaliagao pré-
procedimento. Embora sua presenga possa dificultar a pungao
transeptal, o FOP pode ser utilizado como via de acesso
ao AE quando esse for o tGnico objetivo do procedimento.
Em contrapartida, em intervengdes como o implante do
MitraClip® e o fechamento percutaneo do AAE, sua utilizagao
nao é recomendada, pois sua elevada mobilidade e localizagao
frequentemente resultam em posicionamento inadequado do
sistema de pungao?' (Video 3A; Video 3B; Figura 4).

Selecao do tamanho adequado do balao

A sele¢ao do tamanho adequado do baldo de Inoue é uma
etapa critica da VMPB, uma vez que a escolha inadequada
do dispositivo pode resultar em abertura insuficiente das
comissuras ou em lesao dos folhetos e do aparato subvalvar,
culminando em IM grave com necessidade de tratamento
cirtirgico. Tradicionalmente, o didmetro do balao é estimado
por meio da seguinte férmula baseada na altura do paciente:

Diametro do balao (mm) = altura (cm)/10 + 10

No entanto, é importante destacar que nao existe relagao
linear entre a altura do paciente e a AVM?*%* (Figura 5A-C).

Como alternativa as formulas baseadas na altura, o tamanho
do cateter-balao pode ser individualizado por meio do ETE.
Essa abordagem fundamenta-se na mensuracao do diametro
do anel mitral nos planos apicais de quatro e duas camaras,
preferencialmente durante a mesossistole ou a telessistole. Do
ponto de vista anatémico, a medida obtida no plano apical de

duas cdmaras apresenta especial relevancia por corresponder
ao maior didmetro intercomissural da valva mitral, fornecendo
um parametro mais fidedigno para a selecao do dispositivo e
reduzindo o risco de sobredilatagao e de IM grave.?*%

Os baloes de Inoue estao disponiveis em diferentes diametros,
cuja selecao inicial pode ser orientada pela altura do paciente:

* Baldao 24 mm: faixa de dilatacao de 20-24 mm;
recomendado para pacientes com altura < 140 cm.

e Balao 26 mm: faixa de dilatagao de 22-26 mm;
recomendado para pacientes com altura < 160 cm.

e Balao 28 mm: faixa de dilatagao de 24-28 mm;
recomendado para pacientes com altura com 160-
180 cm.

e Balao 30 mm: faixa de dilatagao de 26-30 mm;
recomendado para pacientes com altura > 180 cm.

Procedimento

Objetivo

Osucesso da VMPB é definido pelaobtengadode AVM > 1,5 cm?,
sem indugao de IM moderada ou importante (grau > 2+).
Para alcancar esse objetivo, o ecocardiografista deve conhecer
detalhadamente todas as etapas do procedimento e manter
comunicagao continua com o intervencionista durante toda a
intervencao (Figura Central).’*2

Etapas do procedimento

Etapa 1 - Puncao transseptal guiada por imagem

A primeira etapa da VMPB consiste na pungao transeptal,
realizada por acesso venoso femoral. A utilizacdo da
modalidade biplanar (X-plane) no ETE, na incidéncia bicaval,
orienta o intervencionista a realizar a pungdo na porgao
posteroinferior do SIA (Video 4A-B; Figura 6A-B). Esse
posicionamento é fundamental, pois proporciona distancia
segura da raiz da aorta, altura de trabalho adequada no AE
e alinhamento coaxial do sistema em relacdo a valva mitral.
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Um cateter pigtail pode ser posicionado na raiz da aorta
para auxiliar na determinagao da altura ideal da puncao,
reduzindo o risco de perfuracao inadvertida da aorta.
Posteriormente, quando reposicionado no ventriculo esquerdo
(VE), o mesmo cateter pode ser utilizado para mensuragao do
gradiente transvalvar apés a VMPB”2° (Figura 6C).

Antes da puncao, o ecocardiografista deve identificar e
comunicar ao intervencionista eventuais variagoes anatdmicas
que possam interferir no procedimento, como aneurisma do
SIA, FOP e vélvula de Eustaquio proeminente. A transfixagao do
SIA é confirmada pela visualizagao da deformagao caracteristica
(tenting) da fossa oval na posigao desejada® (Video 4B; Figura 6B).

Ap0s a transfixagao do SIA, introduz-se a guia de Inoue,
cuja extremidade distal apresenta configuracao em pigtail, no
interior do AE. Em seguida, realiza-se a passagem sequencial
do dilatador e, posteriormente, do baldao de Inoue através

do SIA, minimizando o risco de laceracdo das estruturas
cardiacas®?’ (Video 5A-B; Figura 7A-B).

Etapa 2 - Introducdo do sistema porta-balao

Ap6s a selegao do tamanho apropriado, o baldo de Inoue
é preparado e montado. Em seguida, realiza-se a dilatagao
do SIA utilizando um dilatador rigido de 14 Fr, componente
do sistema de Inoue, permitindo a passagem do baldo para
o AE*? (Video 5A-F; Figura 7).

Etapa 3 - Dilatacao valvar e avaliacao ecocardiografica
imediata

A insuflacdo do balao de Inoue ocorre em trés etapas
sequenciais. Inicialmente, utilizando uma solugdo de soro
fisiolégico e contraste iodado para aumentar sua radiopacidade,

TS02  MIOA

N

Figura 4 - Aspectos anatémicos do SIA relevantes para a pungdo transeptal. A) Reconstrugao tridimensional do SIA, obtida por
aquisicdo 3D Zoom sob a perspectiva do AD, evidenciando a anatomia normal da fossa oval, representada pelo dropout, além da VAo
e da VCS e da VCI. B) Presencga de valvula de Eustaquio redundante, condi¢do que pode dificultar a pungdo transeptal. C) Aneurisma
do SIA, importante variagdo anatdmica a ser reconhecida previamente ao procedimento, por aumentar a complexidade técnica da
puncdo. AD: atrio direito; AE: atrio esquerdo; SIA: septo interatrial; VAo: valva adrtica; VCI: veia cava inferior; VCS: veia cava superior.

Figura 5 - Estrutura e sequéncia de insuflagdo do baldo de Inoue. A) Baldo de Inoue evidenciando a por¢éo proximal (1), a cintura
(2) e a porgéo distal (3). A cintura corresponde a regido de maior forga radial, responsavel pela abertura das comissuras durante a
VMPB. B-D) Sequéncia de insuflagdo do baldo durante o procedimento: inicialmente a porgéo distal, sequida da por¢édo proximal e,
por fim, da cintura, promovendo a abertura das comissuras. VMPB: valvoplastia mitral percutanea por balao.
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insufla-se a porgao distal do balao, seguida da porgao proximal
e, por fim, da cintura do dispositivo (Video 5C-E; Figura 7C-E).
A cintura do baldao permanece posicionada ao nivel da valva
mitral e corresponde a regiao de maior forga radial, responsavel
pela separacao das comissuras fusionadas.”*’

De forma mais detalhada, ap6s o posicionamento do
baldo de Inoue no AE, realiza-se uma insuflagao inicial de
aproximadamente 2 ml da solugao de soro fisiolégico e
contraste, promovendo discreta expansao da extremidade
distal do balao. Essa etapa facilita o cruzamento da valva mitral
e reduz o risco de aprisionamento do baldo entre as cordas
tendineas (Video 5E; Figura 7D).

Ap0s o cruzamento da valva mitral e o posicionamento do
baldo no VE, realiza-se a insuflacio completa da porcao distal.
Nesse momento, o acompanhamento pelo ETE é fundamental.
Caso essa porgao nao adquira formato completamente esférico,

deve-se suspeitar de resisténcia significativa do aparato
subvalvar ou de aprisionamento entre as cordas tendineas.
Confirmado o formato esférico adequado, realiza-se tragao
suave do baldo até que sua cintura fique posicionada ao nivel
da valva mitral, procedendo-se, entdo, a insuflagdo completa
por aproximadamente 3-5 segundos (Video 5E; Figura 7E).

Concluida a dilatagao, o balao é reposicionado no AE e
inicia-se a avaliacao ecocardiografica imediata dos resultados
da VMPB. Devem ser analisados a AVM por planimetria 3D,
a morfologia da valva e das comissuras, o padrao de abertura
comissural (simétrico ou assimétrico), a presenca de IM nova
ou agravada, sua localizagdo anatomica e a ocorréncia de
derrame pericardico, com avaliagdo de sua repercussao
hemodindmica. Embora os gradientes transvalvares sofram
reducdo imediata ap6s o procedimento, sua interpretacao
deve ser cautelosa, pois podem aumentar nas horas
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Video 4 - 4A) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_4A.mpA4.
4B) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_4B.mp4. 4C) Disponivel
em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_4C.mp4.
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Figura 6 - Guiamento ecocardiografico da pungao transeptal durante a VMPB. A) Incidéncia bicaval associada ao modo biplanar
(X-plane), permitindo a visualizagdo simultdnea do SIA e da AA em planos ortogonais. Essa abordagem auxilia o intervencionista a
direcionar a pungdo para a porgdo posteroinferior do SIA, afastada da AA e em diregdo a VCI (seta vermelha). B) Reconstrugdo 3D
(3D Zoom) evidenciando o tenting do SIA provocado pela agulha de pungdo imediatamente antes da transfixagdo (seta vermelha).
C) Reconstrugdo 3D (3D Zoom) demonstrando o cateter pigtail posicionado na AA (seta vermelha), utilizado como referéncia
anatémica durante a pungado transeptal. AA: aorta ascendente; SIA: septo interatrial; VCI: veia cava inferior; VMPB: valvoplastia
mitral percutdnea por baldo.
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Video 5 - 5A) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_5A.mp4.
5B) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_5B.mp4. 5C) Disponivel
em: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_5C.mp4. 5D) Disponivel em: http://
abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/ABCImag-2026-0085_AR_Video_5D.mp4. 5E) Disponivel em: http://abcimaging.org/
supplementary-material/2026/3903/ABCIimag-2026-0085_AR_Video_5E.mp4. 5F) Disponivel em: http://abcimaging.org/supplementary-
material/2026/3903/ABClmag-2026-0085_AR_Video_5F.mp4.

Figura 7 - Etapas da passagem e do posicionamento do baldo de Inoue durante a VMPB. A) Guia de Inoue com extremidade distal em
formato de pigtail, desenvolvida para minimizar o risco de lesdo do AE. B) Retirada da guia apos o posicionamento do baldo de Inoue no AE.
C) Avanco do sistema baldo em diregdo a valva mitral. D) Posicionamento do baldo de Inoue com a cintura ao nivel da valva mitral.
E) Insuflagdo da porgdo proximal do baldo no interior do AE. F) Aspecto final da valva mitral apés a VMPB, evidenciando aumento da
AVM em comparagdo com a Figura 1B. AE: atrio esquerdo; AVM: drea valvar mitral; VMPB: valvoplastia mitral percutanea por baléo.
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subsequentes em decorréncia da recuperagao das condigoes
hemodindmicas e do término dos efeitos da inducao
anestésica. Assim, o principal critério de sucesso permanece
a obtengdo de AVM > 1,5 cm?, 2621

Habitualmente, a primeira insuflagao é realizada com
diametro 2-3 mm inferior ao didmetro final estimado para
o paciente. Sao entdo efetuadas duas a trés insuflacoes
sequenciais, com aumento progressivo do volume do balao até
atingir o didmetro planejado, sempre reavaliando a gravidade
da IM ap6s cada insuflagdo. O surgimento ou agravamento
significativo da IM constitui critério para interrupgao imediata
do procedimento, nao sendo recomendadas novas insuflagdes
com volumes maiores.??’

A IM significativa apds a VMPB pode ocorrer em até 15%
dos pacientes, dependendo dos critérios utilizados para sua
definigao. De acordo com sua topografia, pode ser classificada
em quatro padroes:

e Comissural isolada: 34,4% dos casos.

* Comissural associada ao envolvimento da cispide
posterior: 25,0% dos casos.

e Central decorrente de ampla abertura valvar: 17,0%
dos casos.

* Central secundaria a rotura ou flail dos segmentos A2/
P2: 23,4% dos casos.28

A IM aguda representa uma das complicagdes mais graves
da VMPB, podendo decorrer de abertura inadequada das
comissuras, perfuragao de folheto ou rotura de musculo
papilar, geralmente com necessidade de tratamento cirdrgico.
Ao ETE, o jato regurgitante frequentemente apresenta diregao
excéntrica, o que pode levar a subestimagao de sua gravidade.
Além disso, é importante ressaltar que os critérios utilizados
para a quantificacao da IM cronica ndo devem ser aplicados
na avaliagdo da IM aguda.™

A mensuragdao mais acurada da AVM é obtida por
planimetria direta utilizando o ETE 3D. O calculo baseado
no pressure half-time nao deve ser utilizado imediatamente
ap6s a VMPB, devido as alteragoes agudas da complacéncia
atrial e ventricular que comprometem sua acurdcia. Assim,
esse método torna-se mais confidvel ap6s aproximadamente
48-72 horas do procedimento.'*?":28

Ao término da intervengao, o ecocardiografista acompanha
a retirada do baldo para excluir lesdes iatrogénicas e
realiza nova avaliagdo do SIA, pesquisando a presenga de
comunicagdo interatrial residual decorrente da puncao
transeptal, bem como a ocorréncia de derrame pericardico.
Pequenos defeitos do SIA com shunt esquerda-direita sao
frequentemente identificados ao ETE imediatamente apés
a VMPB e, na maioria dos casos, apresentam redugao
progressiva ou fechamento espontaneo entre 6 e 12 meses.
Em contraste, a presenca de shunt direita-esquerda geralmente
estd associada a hipertensao pulmonar significativa, podendo
persistir temporariamente até a reducdo das pressbes
pulmonares apés o procedimento.”'427-29

Desfecho

As taxas de sucesso imediato da VMPB sao elevadas,
ultrapassando 90% quando a selecao dos pacientes é

criteriosa. O sucesso ecocardiografico e hemodinamico da
VMPB é classicamente definido pela obtencao de uma AVYM
final = 1,5 cm?, na auséncia de IM moderada a importante
(grau = 2+)."** A mortalidade relacionada ao procedimento
é notavelmente baixa (0%-3%).°

Os ganhos na AVM e a melhora hemodinamica tendem
a manter-se sustentados em pacientes com anatomia valvar
favoravel, predominantemente individuos jovens. Nesse
subgrupo, a sobrevida livre de eventos em 5, 10 e 15
anos alcanca 89%, 79% e 43%, respectivamente.>'> Em
contrapartida, pacientes idosos ou com anatomia valvar
desfavordvel, particularmente em paises desenvolvidos,
apresentam piores desfechos em longo prazo, com sobrevida
livre de eventos de 56% em 10 anos e de 30% em 20 anos.

Aincidéncia de complicagoes periprocedimento diminuiu
substancialmente nas Gltimas décadas. Essa reducao
reflete a consolidagdao da curva de aprendizado dos
intervencionistas, aliada aos avangos dos métodos de imagem
e a atuagao continua do ecocardiografista durante todo o
procedimento. Entre as principais complicagbes destacam-se
o tamponamento cardiaco (0,5%-12%), os eventos embélicos,
incluindo o acidente vascular encefélico (0,5%-5%), e mais
raramente o infarto agudo do miocardio, que geralmente
decorre de anticoagulacdo inadequada ou de embolizagao
para a artéria coronaria direita durante o procedimento.
As complicagdes estruturais incluem laceragdo dos folhetos
valvares, perfuragao das camaras cardiacas (AE ou VE) e rotura
do aparato subvalvar, envolvendo cordas tendineas e misculos
papilares. Entretanto, a complicagdo de maior relevancia
clinica permanece a IM grave, cuja incidéncia pode atingir
até 15% dos casos.?8:3

Conclusao

A selecdo criteriosa dos pacientes, associada a presenca de
anatomia valvar favordvel, constitui o principal determinante
do sucesso imediato e dos bons resultados em longo prazo da
VMPB. Nesse contexto, a compreensao detalhada da anatomia
valvar, com especial atencdo as comissuras, bem como a
avaliagao objetiva da gravidade da IM, sao fundamentais para
o adequado planejamento e monitorizagao do procedimento.

A participagao do ecocardiografista na sala de
hemodinamica é essencial para aumentar a seguranca da
intervengdo, sobretudo durante o guiamento da pungao
transeptal. Além disso, a avaliagao ecocardiogréfica imediata
ap6s cada insuflacdo do baldo permite analisar a abertura
das comissuras, mensurar a AVM e identificar precocemente
o surgimento ou agravamento da IM, principal complicagao
da VMPB.

Em paises em desenvolvimento, como o Brasil, onde a DCR
permanece altamente prevalente, a VMPB mantém papel
consolidado no tratamento da EM reumadtica, possibilitando
o alivio da obstrugao valvar, a melhora da qualidade de vida
e, em muitos casos, o adiamento da intervengao cirdrgica.
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Miocardiopatia Nao Compactada Biventricular Associada a
Neuropatia em Paciente Jovem: Um Relato de Caso

Biventricular Noncompaction Cardiomyopathy Associated With Neuropathy in a Young Patient: A Case Report

Moénica de Oliveira Gongalo,’
Babilénia Cavalcanti,’™ Fernando Almeida Bezerra,’
Miranda,’
Universidade do Estado do Amazonas,” Manaus, AM — Brasil
Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo,? Sao Paulo, SP — Brasil

Introducao

A hipertrabeculagdo ventricular, também denominada nao
compactacao ventricular, é um fenétipo caracterizado por
trabeculagao miocérdica proeminente e recessos intertrabeculares
profundos, decorrentes de falha no processo de compactagao do
miocdrdio durante o desenvolvimento embrionario. Os primeiros
casos descritos foram associados a cardiopatias congénitas,
incluindo obstrugoes das vias de saida ventriculares, malformagoes
ciandticas complexas e anomalias coronarianas.’?

A apresentagao clinica é heterogénea, podendo incluir
insuficiéncia cardiaca (IC), arritmias, eventos tromboembdlicos
e morte sGbita cardiaca. Além das alteragoes estruturais
ventriculares, a hipertrabeculagdo pode estar associada a
distrbios da conducao cardiaca, arritmias atriais e insuficiéncia
valvar funcional (IVF) secunddria a dilatacao das camaras
cardfacas, fatores que contribuem para maior complexidade
clinica e pior prognéstico.?

Adicionalmente, existe reconhecida associacao entre a
hipertrabeculagdo ventricular e doengas neuromusculares,
sugerindo uma possivel base genética compartilhada e um
fendtipo sindromico em parte dos pacientes. O diagndstico
pode ser desafiador em razao da variabilidade fenotipica e da
sobreposigdo com outras cardiomiopatias, sendo a ressonancia
magnética cardiaca (RMC) particularmente relevante para a
confirmagao diagndstica e a caracterizagao anatomica.*

Assim, relatamos o caso de um paciente jovem com nao
compactagao biventricular associada a valvopatia significativa,
distdrbio da conducao cardiaca com implante de marcapasso e
doenga neuromuscular em investigagao. O paciente esta incluido
em estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Universidade do Estado do Amazonas (parecer n?
7.108.530; CAAE n? 55200322.5.3009.516).
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Relato de caso

Paciente do sexo feminino, 21 anos, natural e procedente
da cidade de Tefé, estado do Amazonas, Brasil, acompanhada
em ambulatério especializado em miocardiopatias, com
diagnéstico de nao compactacao biventricular associada a
insuficiéncia mitral (IM) importante e insuficiéncia trictspide
(IT) secundarias a dilatagao anular. Apresentava fibrilacao
atrial (FA) permanente (escore CHA DS ,-VA = 3; escore HAS-
BLED = 0), bloqueio atrioventricular (AV) total com implante
prévio de marcapasso definitivo bicameral e histéria de ascite
cardiogénica previamente compensada. Como comorbidade
relevante, apresentava doenca neuromuscular em investigacao.

A histéria clinica revelou inicio dos sintomas ainda na
infancia, com episédio de ascite progressiva aos 11 anos de
idade, inicialmente manejado em servigo local, sem resposta
satisfatoria ao tratamento medicamentoso. Na ocasiao, foram
consideradas hipoteses diagnésticas de etiologia cardiaca e
hepatica, motivando o encaminhamento para um centro de
referéncia, onde permaneceu internada por aproximadamente
3 meses. Posteriormente, manteve seguimento ambulatorial
irregular, realizado parcialmente por telemedicina.

Aos 20 anos, apresentou recidiva de ascite volumosa
refratdria ao tratamento diurético, com melhora clinica
apos avaliagdo em servigo privado. Aos 21 anos, evoluiu
com novo episédio de descompensacao, caracterizado por
ascite e dispneia, necessitando de internacdo hospitalar e
encaminhamento para um centro terciario. Durante essa
internagdo, foi estabelecido o diagndstico de miocardiopatia
nao compactada biventricular.

Ao exame fisico, apresentava-se emagrecida, normocorada,
acianética e hipotensa (pressao arterial: 88/58 mmHg;
frequéncia cardfaca: 71 bpm), sem sinais de congestao
periférica. A ausculta cardiaca, observava-se ritmo cardiaco
regular em dois tempos e sopro sistdlico em foco pulmonar. A
ausculta pulmonar evidenciava murmdrio vesicular preservado,
sem alteracbes, e ndo havia edema de membros inferiores. A
eletrocardiografia demonstrou ritmo juncional, desvio extremo
do eixo elétrico e bloqueio de ramo esquerdo (Figura 1).

A ecocardiografia transtoracica revelou aumento biatrial,
hipertrofia excéntrica leve do ventriculo esquerdo (VE), fungao
sistdlica global preservada do VE (fracdo de ejecao do ventriculo
esquerdo [FEVE] de 51%), prolapso do folheto anterior da valva
mitral com degeneracdo mixomatosa e IM importante, além
de hipertensao pulmonar leve, contraste espontaneo em étrio
direito e hipertrabeculagdo ventricular (Figura 2).
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Figura 1 - Eletrocardiografia evidenciando ritmo juncional, desvio extremo do eixo elétrico e bloqueio de ramo esquerdo. FC:

frequéncia cardiaca.

A RMC evidenciou aumento biventricular dos volumes
cavitarios (Figura 3), com volume diastélico final indexado
do VE de 110,33 ml/m? e do ventriculo direito (VD) de
119,37 ml/m?2. Observou-se trabeculacao miocardica
proeminente no VE, com relagdo entre miocédrdio nao
compactado e compactado > 2,3, o que atende ao critério de
Petersen. A FEVE encontrava-se preservada (56%), enquanto o
VD apresentava disfuncdo sist6lica (30%), associada a dilatagao
biatrial, IM funcional e discreto derrame pericardico, sem
evidéncia de realce tardio ou trombos.

A paciente foi submetida a avaliagdo neurolégica, que
evidenciou sindrome motora deficitdria com acometimento
dos quatro membros, atrofia muscular e suspeita de doenca
neuromuscular de provavel heranga ligada ao cromossomo X,
sendo considerada a hipétese diagnéstica de distrofia muscular de
Emery-Dreifuss (DMED). Como parte da investigagao etioldgica,

foi realizado cariétipo por bandeamento G, cujo resultado
demonstrou padrao cromossdmico feminino sem anormalidades.

Aos 25 anos, foi submetida ao implante de marcapasso
bicameral em decorréncia de bloqueio AV total. Na avaliagao
ambulatorial mais recente, relatava palpitagoes ocasionais,
negando dor tordcica, dispneia e edema periférico. Referia
boa adesao ao tratamento medicamentoso (composto
por enalapril, carvedilol, dapagliflozina, furosemida e
espironolactona) além de anticoagulagao com rivaroxabana
e restricao hidrica.

Discussao

A hipertrabeculagdo ventricular é classicamente descrita
com predominio do acometimento do VE, enquanto a forma
biventricular é menos frequente e, em geral, estd associada a
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Figura 2 — Ecocardiografia transtoracica demonstrando hipertrabeculagdo da parede livre do VD. A) Vista apical com Doppler
colorido. B) Vista apical bidimensional evidenciando trabeculagdes proeminentes. C) Vista paraesternal em eixo curto demonstrando

hipertrabeculagéo da parede livre do VD. VD: ventriculo direito.

Figura 3 - RMC evidenciando hipertrabeculagdo ventricular. A) Plano de quatro cdmaras demonstrando relagdo entre miocardio ndo
compactado e compactado de 4,17, superior ao ponto de corte de 2,3 estabelecido pelo critério de Petersen. B) Plano de eixo curto

evidenciando trabeculagdo miocardica proeminente do VE.

maior complexidade clinica e maior incidéncia de desfechos
adversos. A presenca de dilatagdo das cavidades cardiacas,
IVF e sinais de disfungdo do VD no presente caso reforca
a heterogeneidade fenotipica da doenca e a possibilidade
de evolugao clinica mais grave quando ha envolvimento de
ambos os ventriculos.>®

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260078

A dilatagdo das cdmaras cardiacas na hipertrabeculacao
ventricular pode resultar em IVF, particularmente das IM e [T,
como observado nesta paciente. Esse mecanismo decorre da
dilatagdo do anel valvar e da alteragao da geometria ventricular,
contribuindo para o agravamento dos sintomas de IC e para o
aumento do risco de episédios de descompensacao clinica.®
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Pacientes com hipertrabeculagao ventricular apresentam
prevaléncia elevada de arritmias e distdrbios da condugéao
cardiaca, incluindo FA e bloqueios AVs avangados.
A necessidade de implante de marcapasso em idade
jovem, associada a FA permanente, evidencia o potencial
arritmogénico da doenca e o impacto do remodelamento
miocdrdico sobre o sistema de condugao cardiaco.”®

As recomendagdes do American College of Medical
Genetics and Genomics indicam a realizagao de avaliacdo
genética em pacientes com cardiomiopatias, especialmente
na presenca de inicio precoce da doenga, fenétipo
arritmico ou associacdo com doencas neuromusculares.’
A hipertrabeculagao ventricular pode estar associada a
distrofias musculares, distrofia miotdnica, DMED e miopatias
mitocondriais. No presente caso, a paciente permanece
em investigagao etiolégica da doenga neuromuscular,
apresentando cariétipo sem alteracoes cromossdmicas
detectdveis até o momento.

A hipertrabeculagao biventricular representa uma
apresentacdo rara da doenca. Relatos prévios descrevem
adultos com IC e histéria familiar sugestiva de cardiomiopatia,
casos cujo diagnéstico foi estabelecido apenas apés a
realizagdo de RMC e pacientes jovens com manifestagdes
arritmicas graves ou apresentagoes clinicas inicialmente nao
cardfacas.""" Esses achados evidenciam a ampla variabilidade
fenotipica da forma biventricular, seu expressivo potencial
arritmogénico e a importancia dos métodos avancados de
imagem para a confirmagao diagndstica.

Conclusao

O presente caso evidencia a complexidade diagnéstica
da hipertrabeculagao biventricular e sua associagdo com
manifestacbes neuromusculares, ressaltando a importancia de
uma investigacao etiolégica abrangente e de uma abordagem
multidisciplinar. O reconhecimento precoce da doenga e o
acompanhamento em centros especializados sao fundamentais
para a otimizagao do tratamento, a monitorizacdo de
complicagbes e o aprimoramento da compreensdo do
espectro clinico dessa condicao, especialmente em pacientes
com doencas neuromusculares ainda em investigacao.
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Doenca Arterial Coronaria Em Um Cenario Anatomico Raro: Artéria
Descendente Anterior Duplicada Tipo IV

Coronary Artery Disease In A Rare Anatomical Scenario: Type IV Duplicated Left Anterior Descending Artery

Matheus Sacco Gomes,”~ Amanda Raquel Costa Cruz,’
Ricardo Costa,’

Patricia de Souza Magalhaes,”” Daniel Bandeira,’
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia,’ Sao Paulo, SP — Brasil

Introducao

As anomalias corondrias congénitas constituem um
grupo heterogéneo de variagdes anatomicas, geralmente
identificadas de forma incidental durante exames de
imagem nao invasivos ou procedimentos diagnésticos e
terapéuticos invasivos. Estudos demonstram que cerca de
1,3% dos individuos submetidos a coronariografia apresentam
algum tipo de anomalia coronaria." Embora a maioria seja
considerada benigna, algumas podem estar associadas a
isquemia miocardica, arritmias ventriculares e, em casos raros,
morte stibita. E importante destacar que a coexisténcia com
doenca arterial coronaria (DAC) obstrutiva pode potencializar
seus efeitos clinicos.

Entre essas variagdes, a duplicacao da artéria descendente
anterior (ADA) se destaca por sua raridade e relevancia
diagnostica. Conforme a classificacao proposta por
Spindola-Franco et al.? (Tabela 1), essa anomalia é dividida
em quatro tipos, com base na origem e no trajeto dos ramos.
No tipo |, 0 mais frequente, as ADA curta e longa originam-se
da bifurcagao da ADA principal; a ADA curta percorre o sulco
interventricular anterior e termina precocemente, enquanto
a ADA longa segue paralelamente pelo lado ventricular
esquerdo antes de convergir para o sulco distal. No tipo II,
as ADA curta e longa também se originam da bifurcagao da
ADA principal; entretanto, a ADA longa cursa a direita do
sulco interventricular anterior antes de atingir o apice. No tipo
[, a ADA longa apresenta um trajeto inicial intramiocérdico,
emergindo distalmente na superficie epicardica. Por fim, no
tipo 1V, o mais incomum, hd uma ADA curta originada da
coronaria esquerda e uma ADA longa com origem anémala
na artéria coronaria direita (ACD) ou em seu seio de Valsalva.2
Esta Gltima percorre um trajeto intrasseptal até emergir no
sulco interventricular anterior e alcangar o &pice, ocorrendo
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em aproximadamente 0,2% dos pacientes submetidos a
coronariografia.®

Neste contexto, apresentamos o caso de uma paciente
submetida a intervengdo coronaria percutanea (ICP)
por doenca multiarterial, na qual foi identificada uma
duplicagao da ADA tipo IV. Trata-se de um achado raro, de
relevancia sobretudo diagnéstica e prognéstica, que reforga
a importancia do reconhecimento preciso das variagoes
anatébmicas corondrias durante a avaliagao invasiva.

Apresentacao do caso

Paciente do sexo feminino, 59 anos, com antecedentes
de hipertensao arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2,
dislipidemia, obesidade e doenga renal crénica. Em dezembro
de 2024, apresentou infarto agudo do miocérdio tratado em
outro servico, onde foram descritas oclusdo total da ACD e da
ADA, além de lesio moderada na artéria circunflexa (ACx). Foi
submetida a ICP com implante de trés stents farmacoldgicos
na ACD e um na ACx em janeiro de 2025.

O ecocardiograma inicial demonstrou fragao de ejecao
preservada do ventriculo esquerdo (59%), hipertrofia
excéntrica e hipocinesia discreta da parede inferior.
Cerca de trés meses apés a intervencao, a paciente
evoluiu com dispneia progressiva, ortopneia e angina aos
esforgos (classe funcional CCS II). Novo ecocardiograma
revelou queda da fragao de ejegao para 38%, acinesia das
paredes inferior e inferosseptal, hipocinesia anterosseptal
e insuficiéncia mitral moderada.

Foi realizada cintilografia miocardica com dipiridamol, que
demonstrou hipocaptagao persistente acentuada na parede
inferior e hipocaptagao transitéria moderada na parede
inferolateral, com carga isquémica estimada em 11%. Diante
da persisténcia dos sintomas e dos achados sugestivos de
isquemia, procedeu-se a nova cinecoronariografia em nosso
hospital. O exame revelou ACD com sobreposigao de mdiltiplos
stents, apresentando lesao moderada no tergo proximal
estendendo-se até o inicio do stent, seguida por lesao intrastent
de 70% no tergo médio, além de resultado adequado do stent
previamente implantado na ACx (Figura 1).

Durante a abordagem, observou-se ADA com origem
anémala no seio coronariano direito e trajeto longo, nao
identificada no exame angiografico anterior, sem lesbes
significativas (Figura 2).

A avaliagao com ultrassom intracoronario (USIC)
evidenciou subexpansao dos stents previamente implantados
nos segmentos proximal e médio da ACD. Foram implantados
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Tabela 1 - Classificagao da Descendente Anterior Duplicada

ADA
longa

Sulco
interventricular

Cx

Sulco
interventricular

TCE

Cx

1

I ADA longa

| com segmento
1 / intramiocardico
1

I

Sulco
interventricular

Sulco
interventricular

Origem da ADA Bifurcagdo da ADA
curta principal
Origem da ADA Bifurcagdo da ADA
longa principal
Epicardio: desce
Trajeto da ADA LI LA
curta no sulco
longa . .
interventricular
anterior até o apice.
Frequéncia Mais comum

Bifurcagdo da ADA
principal

Bifurcagdo da ADA
principal

Epicardio: desce
a direita do sulco
interventricular
anterior, e retoma ao
sulco interventricular
anterior distal.

Incomum

TCE
TCE

Intramiocardico
(intrasseptal)proximal;
emerge no sulco
interventricular anterior
distal.

Rara

TCE

ACD ou seio coronario
direito

Anémolo (intrasseptal
ou pré-pulmonar);
alcanga o sulco
interventricular anterior
distal

Muito raro (~0.2%)

TCE: tronco da corondria esquerda; ADA: artéria descendente anterior; ACD: artéria corondaria direita; Cx: artéria coronaria circunflexa.

Figura 1 - Cinecoronariografia. Imagens em incidéncia obliqua anterior esquerda cranial (A), obliqua anterior direita cranial (B)
e obliqua anterior esquerda (C): (A-B) visualizagdo do tronco da corondria esquerda, da ADA curta e da circunflexa, com stent
previamente implantado e mantido; (C) visualizagdo da corondria direita, apresentando lesdo de 50% no tergo proximal, stent
implantado do tergo proximal ao médio e reestenose de até 70% no tergo médio.
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Figura 2 - Cinecoronariografia - visualizagdo de descendente anterior anémala com origem na corondria direita.

dois novos stents farmacolégicos nos segmentos descritos,
com bom resultado angiografico e sem intercorréncias, sendo
confirmada adequada aposigao e expansao das hastes pelo
USIC (Figura 3).

Para melhor compreensao da anatomia corondria, realizou-
se angiotomografia corondria (AngioTC), que confirmou
tratar-se de uma ADA dupla tipo IV, conforme a classificagao
de Spindola-Franco. O exame demonstrou um vaso curto e
fino, originado do tronco da coronaria esquerda e terminando
antes do apice do ventriculo esquerdo, além de um vaso longo,
originado do tergo proximal da ACD, com trajeto intrasseptal
e posterior emergéncia no sulco interventricular anterior até
o apice (Figura 4). A ADA longa apresentava discreta placa
calcificada no segmento médio, sem obstrucao significativa,
e nao foram identificados trajetos malignos.

No seguimento ambulatorial, a paciente foi mantida em
tratamento clinico otimizado, incluindo dupla antiagregagao
plaquetaria por seis meses. A evolugao clinica foi marcada
pela remissao completa da angina e melhora significativa dos
sintomas de insuficiéncia cardiaca, persistindo apenas dispneia
leve aos esforcos habituais.

Discussao

A duplicacao da ADA tipo IV é uma anomalia congénita
extremamente rara, geralmente identificada como achado
incidental em exames de imagem cardiaca. Sua apresentagao
angiografica pode se assemelhar a bifurcagdes incomuns ou
a outros trajetos andmalos na cinecoronariografia. Nesses
casos, a AngioTC desempenha papel fundamental ao
caracterizar a origem e o percurso da artéria, permitindo
distinguir variantes de trajeto habitualmente benigno —
como os trajetos intraseptal, retroadrtico ou pré-pulmonar —

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260032

daqueles associados a maior risco de arritmia e morte stbita,
especialmente o trajeto interarterial, no qual o vaso passa
entre a aorta e a artéria pulmonar.*

No caso apresentado, a anomalia coexistiu com DAC
multiarterial, em um contexto clinico sugestivo de reestenose,
posteriormente confirmada angiograficamente, além de
disfungdo ventricular importante. Esse cenario provavelmente
se relaciona ao territério extenso irrigado pela ACD
dominante, que apresentava lesdo obstrutiva intrastent
significativa, e também a origem an6mala da ADA a partir do
seio coronariano direito.

A utilizagao do USIC foi essencial para identificar o
mecanismo da reestenose da ACD, sendo recomendado
pelas diretrizes nacionais e internacionais nessa situagdo. O
método demonstrou subexpansao do stent, permitindo o
diagnostico diferencial de outras causas, como hiperplasia
intimal ou neoaterosclerose. Além disso, as técnicas de
imagem intravascular auxiliam no planejamento terapéutico
da nova intervencgao, definindo a necessidade de implante
de novo stent, bem como seu didmetro e extensao. Essa
estratégia é fundamental para reduzir a necessidade de novos
procedimentos de revascularizagdo e, consequentemente, a
ocorréncia de eventos cardiacos adversos maiores ao longo
da evolugao.>®

Vale ressaltar que a integracao de métodos de imagem
nao invasivos (ecocardiograma, cintilografia e AngioTC) e
invasivos (angiografia e USIC) constitui elemento central
na caracterizagcdo e no manejo de pacientes com DAC e
anomalias corondrias. Em situagbes como a descrita, essa
abordagem combinada permite identificar os mecanismos de
reestenose apds ICP e reconhecer variantes anatomicas raras
e detalhadas da ADA, evitando interpretagdes equivocadas
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Figura 3 - USIC da ACD; pré-angioplastia: stent com subexpanséo de suas hastes; pds-angioplastia: implante de um stent farmacoldgico
(4.0 x 38 mm) no tergo médio da ACD e de um stent farmacoldgico (4.0 X 33 mm) no terco proximal, com sobreposi¢do e adequada

expansdo das hastes.

e orientando estratégias de revascularizagdo mais seguras e
individualizadas.”

Conclusao

A duplicagao da ADA tipo IV é uma variante anatémica
rara, geralmente assintomatica e benigna, cuja relevancia
clinica aumenta quando coexistente com DAC, podendo
induzir interpretages angiogréficas equivocadas e mimetizar
a oclusao de um vaso principal. Este caso clinico demonstra
como uma abordagem diagnéstica e terapéutica integrada,

utilizando métodos invasivos e nao invasivos — incluindo USIC
e AngioTC para a definicdo do mecanismo da reestenose
e do trajeto anatomico andémalo — foi fundamental para a
compreensao do caso e para o manejo terapéutico adequado.
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Figura 4 - Angiotomografia de corondrias. ADA duplicada (trajeto longo — ADA tipo IV), apresentando origem andémala a partir do tergo
proximal da ACD; seu terco proximal segue trajeto intraseptal, sem redugdo luminal; o terco médio alcanga o sulco interventricular
anterior e exibe placa calcificada que promove discreta redugdo luminal; o tergo distal atinge o dpice, sem placas ou redugdo luminal.

AO: aorta; CD: Corondria Direita. CX: Artéria Circunflexa
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neste estudo estao de acordo com a Declaragao de Helsinki
de 1975, atualizada em 2013. O consentimento informado
foi obtido de todos os participantes incluidos no estudo.

Uso de Inteligéncia Artificial

Os autores nao utilizaram ferramentas de inteligéncia
artificial no desenvolvimento deste trabalho.

Disponibilidade dos Dados

Os conteldos subjacentes ao texto da pesquisa estao
contidos no manuscrito



Gomes et al.
ADA duplicada tipo IV

Relato de Caso

Referéncias

Yamanaka O, Hobbs RE. Coronary Artery Anomalies in 126,595
Patients Undergoing Coronary Arteriography. Cathet Cardiovasc Diagn.
1990;21(1):28-40. doi: 10.1002/ccd.1810210110.

Spindola-Franco H, Grose R, Solomon N. Dual Left Anterior Descending
Coronary Artery: Angiographic Description of Important Variants and
Surgical Implications. Am Heart ). 1983;105(3):445-55. doi: 10.1016/0002-
8703(83)90363-0.

Jariwala P, Jadhav KP, Koduganti S. Dual Left Anterior Descending Artery:
Diagnostic Criteria and Novel Classification. Indian J Thorac Cardiovasc
Surg. 2021;37(3):285-94. doi: 10.1007/s12055-020-01102-z.

Villa AD, Sammut E, Nair A, Rajani R, Bonamini R, Chiribiri A. Coronary
Artery Anomalies Overview: The Normal and the Abnormal. World J Radiol.
2016;8(6):537-55. doi: 10.4329/wjr.v8.i6.537.

Buccheri D, Piraino D, Andolina G, Cortese B. Understanding and
Managingin-Stent Restenosis: A Review of Clinical Data, from Pathogenesis
to Treatment. J Thorac Dis. 2016;8(10):E1150-62. doi: 10.21037/
jtd.2016.10.93.

ZhangJ, Gao X, KanJ, Ge Z, Han L, Lu S, etal. Intravascular Ultrasound versus
Angiography-Guided Drug-Eluting Stent Implantation: The ULTIMATE Trial.
JAm Coll Cardiol. 2018;72(24):3126-37. doi: 10.1016/j.jacc.2018.09.013.

Alajmi SM, Aljabbari FH, Alabdullah HA, Alshehri RM, Rashid HA,
Alyami AM, et al. Evaluation of Noninvasive Diagnostic Techniques in
Identifying Coronary Artery Disease: A Systematic Review. Heart Views.
2024;25(3):139-51. doi: 10.4103/heartviews.heartviews 73 24.

®' Este é um artigo de acesso aberto distribuido sob os termos da licenga de atribuicao pelo Creative Commons

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260032

6


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Relato de Caso

LI {4
S LD
(72)
a
7°lau‘d°

O
)
o5 . W

Abordagem Transcateter Combinada e Minimamente Invasiva para
Estenose Aortica e Aneurisma da Aorta Abdominal: Relato de Caso

Combined Minimally Invasive Transcatheter Approach for Aortic Stenosis and Abdominal Aortic Aneurysm:

A Case Report

Ndbia Andrade Silva,’
Neto,"" Eduardo Nazareno dos Anjos Carrijo,’
Mauricio Lopes Prudente’

Hospital Encore,” Aparecida de Goidnia, CO — Brasil

Introducao

O aneurisma da aorta é definido como uma dilatagao arterial
localizada que excede em mais de 50% o diametro normal
do vaso ou em 2 desvios-padrao o didmetro esperado para o
segmento adrtico especifico.”? A prevaléncia do aneurisma da
aorta abdominal (AAA) em individuos com idade > 65 anos
é significativamente maior no sexo masculino.** A ruptura do
AAA estd associada a elevada letalidade, estimada em 80%-
90%, sobretudo quando considerados os ébitos ocorridos
em ambiente pré-hospitalar.® O manejo dessa condicao tem
apresentado avangos substanciais, particularmente apés o
desenvolvimento de endopréteses vasculares com perfis
aprimorados de seguranga e flexibilidade.”® Essa evolugao
tecnolégica ampliou as opgdes terapéuticas para pacientes
considerados de alto risco cirdrgico ou com caracteristicas
anatdmicas desfavordveis ao reparo cirtrgico aberto.>*”

A estenose aortica (EA0) grave constitui a principal causa
de obstrugdo da via de saida do ventriculo esquerdo (VE) e
manifesta-se clinicamente, sobretudo, por dispneia, tontura
ou sincope e angina pectoris.”’® A EAo grave sintomatica,
mesmo na presenca de manifestagoes clinicas discretas, requer
intervencao, uma vez que, na auséncia de substituicao valvar,
esta associada a prognéstico desfavoravel, com sobrevida
média de apenas 2-3 anos e elevado risco de morte sbita.'
Em pacientes com EAo calcificada grave, a substituicao cirdrgica
da valva adrtica (surgical aortic valve replacement [SAVR]) e
o implante transcateter de valva aértica (transcatheter aortic
valve implantation [TAVI]) constituem os principais pilares
terapéuticos, proporcionando melhora dos sintomas e aumento
da sobrevida."" A coexisténcia de EAo grave e AAA tem sido
observada com frequéncia crescente, fendbmeno atribuido em
parte ao envelhecimento populacional.’
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Em pacientes com miltiplas comorbidades, incluindo
doenca renal cronica (DRC) nao dialitica, submetidos a
intervengbes percutaneas combinadas, a exposicao ao
meio de contraste iodado (MCI) pode contribuir para a
deterioragao da fungao renal. Nesse contexto, a angiografia
por subtracao digital com diéxido de carbono (CO,-DSA) tem
sido empregada como estratégia para reduzir a carga de MClI
e, consequentemente, minimizar o risco de deterioragao da
fungdo renal apés o procedimento.' '

Relata-se o caso de um paciente do sexo masculino, de
79 anos, com muiltiplas comorbidades, diagnosticado com
EAo grave sintomdtica e AAA e com antecedente de SAVR
por bioprétese. A estratégia terapéutica consistiu em TAVI,
seguido de reparo endovascular do aneurisma (endovascular
aneurysm repair [EVAR]) da aorta abdominal, realizados no
mesmo ato operatorio.

O presente relato de caso foi apreciado e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Exceléncia em
Ensino, Pesquisa e Projetos “Leide das Neves Ferreira” sob o
CAAE n2 92462825.6.0000.5082.

Relato de caso

Paciente do sexo masculino, de 79 anos, foi admitido
eletivamente para abordagem terapéutica combinada de EAo
grave sintomdtica e AAA infrarrenal. Apresentava histérico
médico complexo, incluindo DRC nao dialitica, doenga
pulmonar obstrutiva crénica e fibrilagdo atrial paroxistica.
Em 2014, havia sido submetido a SAVR por bioprétese,
evoluindo, no pds-operatdrio imediato, com duas paradas
cardiorrespiratdrias revertidas e acidente vascular encefélico
de provével etiologia cardioembédlica, com hemiparesia direita
permanente como sequela. Quanto aos habitos de vida, era
ex-tabagista e referia consumo social de bebidas alcodlicas.

Ap6s discussao pela equipe multidisciplinar (Heart Team)
e diante da persisténcia dos sintomas apesar da terapia
farmacolégica otimizada, optou-se por uma estratégia
percutdnea sequencial, com realizacdo de ambos os
procedimentos no mesmo ato operatério. O procedimento
foi realizado sob anestesia geral. Os acessos vasculares foram
obtidos por puncdo da veia femoral direita para insergao
de marca-passo provisério, da artéria femoral esquerda
para dispositivos auxiliares e da artéria radial direita para
monitorizagdo invasiva da pressao arterial. Para o acesso
principal pela artéria femoral direita, utilizou-se introdutor
8 F, seguido de pré-fechamento com dois dispositivos
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ProGlide® (Abbott), conforme técnica padronizada e guiada
por ultrassonografia.

Na sequéncia, uma corda-guia hidrofilica stiff, auxiliada
por cateter JR 5 F, foi avancada até a aorta tordcica, com
transposicao cuidadosa do aneurisma infrarrenal, permitindo
o posicionamento de introdutor 18 F. A bioprotese adrtica
disfuncionante foi transposta com cateter JR e corda-guia
hidrofilica, posteriormente substituidos por cateter pigtail
e corda-guia Confida® 0,035” x 260 cm, posicionada no
apice do VE.

Ap6s confirmacao do gradiente transvalvar por manometria
simultanea entre o VE e a aorta, procedeu-se ao implante de
uma prétese SAPIEN 3 de 26 mm em configuragao valve-
in-valve. Sob estimulagao ventricular rapida (rapid pacing)
a 180 bpm e monitorizagdo continua por angiografia e
ecocardiografia transesofdgica, a proétese foi implantada e
expandida com sucesso. Em seguida, realizou-se pés-dilatagao
com baldo de 26 mm (+2 mL), mantendo-se o protocolo de
estimulagao ventricular rapida. A avaliagdo ap6s o implante
demonstrou auséncia de leak paravalvar, insuficiéncia valvar
ou derrame pericardico, além de adequado posicionamento
e estabilidade da prétese. A manometria final evidenciou
redugao expressiva do gradiente médio transvalvar para
4,0 mmHg (Figuras 1A, 1B e 1C).

Na sequéncia, procedeu-se ao tratamento endovascular
do AAA infrarrenal. Em razao da DRC preexistente, adotou-
se estratégia de nefroprotecao baseada na utilizagdo de
CO,, por meio do sistema Angiodroid®, como principal
agente de contraste. Essa estratégia permitiu o mapeamento
angiografico e o posicionamento das endopréteses com
exposicdo minima ao MCI, visando reduzir o risco de
injdria renal aguda (Figuras 2A e 2B). Sob corda-guia extra-
stiff Lunderquist®, implantou-se endoprétese bifurcada
Endurant® 25 X 103 mm, com preservacao das artérias
renais. A reconstrucao foi estendida bilateralmente as artérias
iliacas comuns com endopréteses ETLW®, preservando-se
as artérias ilfacas internas. A angiografia final demonstrou

exclusao completa do saco aneurismatico, auséncia de
endoleaks e preservagao dos fluxos arteriais (Figuras 3A
e 3B). O fechamento dos acessos vasculares foi realizado
por técnica percutanea com dispositivos de sutura, sendo
necessdrios dispositivos ProGlide® adicionais para controle
de sangramento no sitio de acesso.

No pés-operatério, o paciente permaneceu em unidade de
terapia intensiva, apresentando estabilidade hemodinamica,
ritmo sinusal e melhora do padrao dispneico. Observou-
se plaquetopenia transitéria, com nadir de 85.000/uL e
recuperagao espontanea. O paciente recebeu alta hospitalar
no segundo dia de pds-operatério, em bom estado geral e
com seguimento ambulatorial programado.

Discussao

Doengas cardiovasculares degenerativas, como a EAo grave
e 0 AAA, sdo prevalentes na populagao idosa e podem coexistir
em um mesmo paciente.” O presente caso insere-se nesse
contexto, uma vez que o paciente, além de apresentar ambas
as condigdes, possuia multiplas comorbidades que conferiam
elevado risco cardiovascular e aumentavam a complexidade
da estratégia terapéutica.

Tradicionalmente, o TAVI para o tratamento da EAo e o
EVAR da aorta abdominal sao realizados em procedimentos
distintos. A realizagao sequencial de ambas as intervengoes
em uma Unica sessao, entretanto, tem emergido como uma
alternativa para pacientes selecionados de alto risco, com o
potencial de reduzir a exposicao a mdltiplos procedimentos
e favorecer uma recuperagdo mais rdpida.'? A EAo grave esta
associada a maior risco de complicagbes durante cirurgias
nao cardiacas, e sua coexisténcia com AAA acrescenta
complexidade ao manejo hemodinamico durante o reparo
do aneurisma, reforcando a importancia de uma estratégia
terapéutica individualizada e integrada.'?'>1¢

Relatos de caso e pequenas séries tém demonstrado a
viabilidade técnica da realizacdo concomitante de TAVI

Figura 1 - Efapas do implante transcateter de valva aértica em configuragdo valve-in-valve. A) Posicionamento da préotese SAPIEN
3 no interior da bioprotese adrtica disfuncionante. B) Expansdo da protese SAPIEN 3 por insuflagdo do baldo. C) Resultado ap6s o

implante, demonstrando adequado posicionamento da protese.
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e EVAR em uma mesma sessdo.'”"? Essa estratégia pode
estar associada a redugao do tempo total de internagao e,
potencialmente, de algumas complicagdes perioperatorias.
Em estudo retrospectivo multicéntrico envolvendo 44
pacientes, dos quais 25 foram submetidos aos procedimentos
concomitantemente, Gallitto et al."” observaram menor
tempo de internacao e menor ocorréncia de complicagoes
pulmonares com a abordagem simultanea, sem diferenga
aparente na sobrevida durante o seguimento. Esses achados,

embora promissores, devem ser interpretados com cautela
diante do reduzido tamanho amostral e da natureza
observacional dos dados.

Alternativamente, TAVI e EVAR podem ser realizados de
forma estagiada, e a definicao da sequéncia dos procedimentos
deve considerar a condigao clinica predominante, a anatomia
vascular, o risco de ruptura do aneurisma e a gravidade da
EAo, preferencialmente ap6s avaliagdo multidisciplinar.?
Em determinadas situagdes, pode-se optar pela realizagao

Figura 2 — Angiografia por subtragdo digital com dioxido de carbono antes da intervengdo, demonstrando volumoso AAA infrarrenal.

Figura 3 — Reparo endovascular do AAA. A) Angiografia de controle apés o implante da endoprétese, demonstrando posicionamento
adequado e preservagdo do fluxo nas artérias renais e iliacas. B) Angiografia demonstrando resultado.
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inicial do EVAR, considerando-se a preocupagao tedrica de
que o aumento da pressao arterial sistémica apés a corregao
da EAo possa elevar o risco de ruptura do aneurisma. Em
contrapartida, o TAVI pode ser priorizado quando a EAo
constitui o principal determinante dos sintomas ou do risco
clinico imediato.?" No presente caso, optou-se pela realizagao
sequencial de TAVI e EVAR em um (nico ato operatério,
estratégia associada a evolugao clinica favoravel e alta
hospitalar no segundo dia de pés-operatério.

Apesar de suas potenciais vantagens, a realizagdo de TAVI e
EVAR em uma Unica sessao imp6e desafios técnicos e logisticos
e requer planejamento criterioso e atuagao de equipe
multidisciplinar experiente. A definicdo da sequéncia das
intervengoes deve considerar, entre outros fatores, a gravidade
da EAo, o risco de ruptura do AAA e as caracteristicas
anatdmicas individuais.'*?' Além disso, o manejo adequado
da terapia antitrombodtica € relevante para equilibrar os riscos
de eventos trombéticos e hemorragicos,'*?? enquanto recursos
avancgados de imagem contribuem para o planejamento e a
precisao dos implantes.'®?' Nesse contexto, a discussao pelo
Heart Team assume papel central na selecao dos pacientes e
na definigdo da estratégia terapéutica mais apropriada.

A realizacao dos dois procedimentos em uma Unica
sessdo apresenta potenciais vantagens, entre as quais
se destacam a possibilidade de redugao do tempo de
hospitalizacdo e de aceleracao da recuperacao, aspectos
particularmente relevantes em pacientes idosos, frageis e
com mudltiplas comorbidades.’>"® A estratégia também evita
a exposicao repetida a anestesia e aos riscos inerentes a
dois procedimentos independentes.?? No presente caso, a
preservagdo da funcao renal constituiu uma preocupagao
adicional em razao da DRC nao dialitica. A utilizacao de
CO,-DSA com reducao da exposicio ao MCI representa
uma estratégia Gtil para minimizar a carga de contraste em
pacientes com comprometimento da fungao renal.'>'

Por outro lado, a abordagem em tempo Gnico apresenta
limitagoes inerentes a maior complexidade técnica e a
necessidade de equipe especializada, planejamento detalhado
e disponibilidade de recursos especificos.'>'> A maior duragao
do procedimento pode aumentar a exposicao a anestesia
e a radiagdo,'** enquanto a necessidade de dispositivos,
materiais e infraestrutura especializados pode elevar os custos

relacionados a intervencdo.?!

O prognéstico ap6s a realizagdo sequencial de TAVI e
EVAR é multifatorial e depende, em grande medida, da
selecdo criteriosa dos pacientes e da experiéncia da equipe
responsavel.'®?" Essa abordagem é geralmente considerada em
pacientes com elevado risco cirtrgico, nos quais a realizagao
de procedimentos separados pode representar maior risco
em razao da coexisténcia das duas condi¢des.''® Evidéncias
preliminares sugerem resultados periprocedurais favoraveis em
pacientes cuidadosamente selecionados, com taxas aceitéveis
de morbidade e mortalidade.'**'

A sobrevida em longo prazo é influenciada pelo sucesso
dos procedimentos, pelas comorbidades preexistentes
e pelo estado clinico geral do paciente. Nesse contexto,
o acompanhamento pds-operatério regular é essencial
para avaliar o desempenho das préteses e monitorar a

evolugao cardiovascular.'>?? Estudos futuros, envolvendo
coortes maiores e periodos prolongados de seguimento, sao
necessdrios para determinar com maior precisao o impacto
dessa estratégia sobre o prognéstico de pacientes com
condigdes clinicas complexas.’*?2

O presente relato apresenta algumas limitagdes que
devem ser consideradas. Nao foi realizado eletrocardiograma
antes das intervengdes, o que limitou a caracterizagao
eletrocardiogréfica basal do paciente. Além disso, nao foi
realizada avaliagdo sistematica da qualidade de vida por
meio de instrumentos especificos e validados antes dos
procedimentos e durante o seguimento pdés-operatério
precoce e tardio.

Conclusao

O presente relato de caso demonstra a viabilidade e o
sucesso da realizagao combinada de TAVI e EVAR para o
tratamento concomitante da EAo grave e do AAA em um
paciente idoso com mdiltiplas comorbidades e elevado risco
cirtirgico. A abordagem minimamente invasiva em tempo tnico
possibilitou o tratamento de ambas as condigdes, com evolugao
clinica favoravel, curto periodo de internagao e recuperagao
precoce. Esses achados reforgam o potencial dessa estratégia
como alternativa terapéutica em pacientes cuidadosamente
selecionados, particularmente naqueles em que procedimentos
cirirgicos convencionais estao associados a risco elevado.
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Primeira Experiéncia Colombiana com Mavacamten na
Cardiomiopatia Hipertrofica Obstrutiva: Um Breve Relato Por Imagem

First Colombian Experience with Mavacamten in Obstructive Hypertrophic Cardiomyopathy: A Brief

Imaging Report

Juan Felipe Vasquez-Rodriguez,’?" Alvaro Idrovo-Turbay,’

David-Pardo,”™ Jairo Acuna-Olmos?

Fundacion Cardioinfantil Instituto de Cardiologia,” Bogotd — Colémbia
Cardiolog,’ Bogotd — Colémbia

Los Cobos Medical Center,’ Bogotd — Colémbia

Introducao

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é uma doenca do
miocardio, geralmente de origem genética, caracterizada pelo
aumento da espessura da parede do ventriculo esquerdo nao
explicado por condigdes anormais de sobrecarga.’ A obstrucao
dinamica da via de saida do ventriculo esquerdo (VSVE) ocorre
em aproximadamente 70% dos pacientes, em repouso ou
ap6s manobras provocativas, e esta intimamente associada
aos sintomas e a desfechos clinicos adversos.>?

A reducao do gradiente obstrutivo permanece um dos
principais objetivos terapéuticos na CMH obstrutiva. O
mavacamten, um inibidor da miosina cardiaca, demonstrou
reduzir os gradientes da VSVE e melhorar os sintomas e a
capacidade funcional em pacientes com CMH obstrutiva
sintomatica.*® Apés sua autorizagao regulatéria na
Colémbia, em agosto de 2025, o medicamento passou a
representar uma nova opgao terapéutica nesse contexto.

Noés apresentamos, até onde se tem conhecimento, o
primeiro caso colombiano publicado de CMH obstrutiva
tratado com mavacamten, com acompanhamento clinico e
ecocardiogréfico seriado durante as primeiras 10 semanas
de tratamento.

Apresentacao do caso

Um homem de 74 anos foi encaminhado por dispneia aos
esforgos, dor toracica e pré-sincope com duragao superior
a trés meses. Ao exame fisico, apresentava pressao arterial
de 110/60 mmHg, frequéncia cardiaca de 84 batimentos/
min, frequéncia respiratéria de 15 incurses/min e saturagao
de oxigénio de 96% em ar ambiente. A ausculta cardiaca
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revelou sopro de ejecao mesossistdlico, com intensificagao
durante a manobra de Valsalva e na transigao da posicao de
agachamento para a posicao ortostatica.

O ecocardiograma transtordcico revelou hipertrofia
assimétrica predominante do septo interventricular, com
espessura diastdlica septal de 15 mm (Tabela 1). A fragao de
ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE) era de 65%, enquanto
o strain longitudinal global (SLCG) encontrava-se no limite
inferior da normalidade, com comprometimento segmentar
das paredes septal e lateral (Video 1). Foram observados
folhetos da valva mitral alongados, com movimento sistélico
anterior (MSA), e distancia entre o ponto de coaptacao
mitral e o septo ao final da sistole de 9 mm, sugerindo
alta probabilidade de obstrucao dinamica (Figura 1). O
Doppler colorido apontou aceleracao do fluxo na VSVE, com
gradiente de pico em repouso de 18,3 mmHg, aumentando
para 78,7 mmHg durante a manobra de Valsalva (Figura 2
e Video 2). O teste genético identificou uma variante no
gene MYBPC3.

O tratamento inicial com 100 mg diarios de succinato
de metoprolol reduziu a frequéncia cardiaca para 55 a
60 batimentos/min, porém foi pouco tolerado devido a
persisténcia dos sintomas, extremidades frias, diaforese e
pressao arterial sistlica entre 90 e 100 mmHg, limitando a
otimizacao adicional da terapia convencional. Em razao da
persisténcia dos sintomas e da obstrugao dinamica da VSVE, foi
considerada a realizagao de miectomia septal. Entretanto, ap6s
uma segunda opiniao obtida no exterior, o paciente iniciou
mavacamten 5 mg uma vez ao dia, adquirido na América do
Norte antes de sua disponibilidade na Colémbia. Durante o
seguimento, o metoprolol foi substituido por bisoprolol 5 mg
uma vez ao dia em virtude de melhor tolerabilidade.

Ap6s seis semanas, o ecocardiograma demonstrou discreta
reducao da espessura septal e da massa indexada do ventriculo
esquerdo, enquanto a FEVE e o SLG permaneceram estaveis
(Tabela 1 e Video 3). O MSA persistia, com manutengao
da aceleracao do fluxo na VSVE. O gradiente em repouso
era de 29,6 mmHg e aumentava para 39,6 mmHg com a
manobra de Valsalva (Figura 3). A ocasido, o paciente recebia
bisoprolol 5 mg uma vez ao dia. Clinicamente, a dor tordcica
havia desaparecido, a dispneia havia melhorado e nao foram
relatados episodios de hipotensao.

Apbs 10 semanas de tratamento com o uso de mavacamten
5 mg e bisoprolol 5 mg uma vez ao dia, o paciente encontrava-
se assintomdtico, em classe funcional | da New York Heart
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Video 1 - Fungéo sistélica basal do ventriculo esquerdo. Link: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/2026-0061_
video_01.mp4
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Figura 1 - Ecocardiograma basal. A: Hipertrofia do septo basal (15 mm) e massa do ventriculo esquerdo discretamente aumentada
(112 g/m?); B: Distancia entre o ponto de coaptagdo mitral e o septo de 9 mm. C; MSA em modo M (setas vermelhas); D: Folhetos
da valva mitral alongados.
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Figura 2 — Obstrugdo basal da VSVE. A: Aceleragdo do fluxo relacionada ao MSA; B: Aceleragdo do fluxo na VSVE na janela
apical de trés camaras; C: Gradiente de pico em repouso (18,3 mmHg); D: Gradiente de pico durante a manobra de Valsalva
(78,7 mmHg).

Video 2 - Obstrugdo basal da VSVE. Link: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/2026-0061_video_02.mp4
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Tabela 1 - Variaveis ecocardiograficas ao longo do seguimento

Parametro

Espessura da parede do ventriculo esquerdo (mm)
Massa indexada do ventriculo esquerdo (g/m?)
FEVE (%)

SLG (%)

Gradiente de pico da VSVE em repouso (mmHg)

Gradiente de pico da VSVE durante a manobra de Valsalva (mmHg)

Distancia entre o ponto de coaptagdo mitral e o septo ao final da
sistole (mm)

Ecocardiograma 6 semanas de 10 semanas de

basal seguimento seguimento
15 12 1"
112 81 79
65 66 60
—16,7 —17,2 —-16,9
18,3 29,6 18,22
78,7 39,6 18,62
9 5 13

SLG: strain longitudinal global; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; VSVE: via de saida do ventriculo esquerdo.
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Video 3 - Ecocardiograma apds seis semanas de seguimento. Link: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/2026-0061_

video_03.mp4

Association (NYHA) e realizava exercicios fisicos regularmente
quatro vezes por semana. O ecocardiograma de controle
apresentou reducao adicional da espessura septal e da massa
indexada do ventriculo esquerdo (Tabela 1). A distancia entre
o ponto de coaptagao mitral e o septo aumentou para 13
mm, compativel com menor probabilidade de obstrucao
dindmica, e a aceleracao do fluxo na VSVE diminuiu de forma
acentuada. O gradiente em repouso era de 18,2 mmHg e
ndo aumentava durante manobras provocativas (Figura 4 e
Video 4). A FEVE e o SLG permaneceram estaveis (Video 5).
Diante da resposta clinica e hemodinamica favoravel, o
mesmo esquema terapéutico foi mantido, com seguimento
periédico programado.

Discussao

Esse caso é relevante nao apenas por representar, até onde
se tem conhecimento, o primeiro caso colombiano publicado
de uso de mavacamten na CMH obstrutiva, mas também
por ilustrar a selecao adequada de pacientes na prética
clinica, as limitacbes da terapia convencional e o valor do
acompanhamento ecocardiogréfico seriado para orientar as
decisbes terapéuticas (Figura 5 e Tabela 1).

Uma das principais preocupagbes clinicas na CMH é sua
associagao com sintomas de insuficiéncia cardiaca e morte
cardiaca sdbita. Entre os marcadores prognésticos, destacam-
se a espessura maxima da parede do ventriculo esquerdo e a
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Figura 3 - Ecocardiograma de seguimento ap6s seis semanas. A: Espessura septal de 12 mm e massa indexada do ventriculo esquerdo
de 81 g/m% B: Distancia entre o ponto de coaptagdo mitral e o septo de 5 mm; C: Gradiente de pico em repouso de 29,6 mmHg; D:
Gradiente de pico durante a manobra de Valsalva de 39,6 mmHg.

° .
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10-Week Follow-Up Echocardiogram

Figura 4 - Ecocardiograma de seguimento apés 10 semanas. A: Espessura septal de 11 mm e massa indexada do ventriculo esquerdo
de 78,69 g/m? B: Distancia entre o ponto de coaptagdo mitral e o septo de 13 mm; C: Gradiente de pico em repouso de 18,22 mmHg;
D: Gradiente de pico durante a manobra de Valsalva de 18,62 mmHg.
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Video 4 - Ecocardiograma apos 10 semanas de seguimento. Link: http://abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/2026-0061_
video_04.mp4

10-Week Follow-Up Echocardiogram

Video 5 - Fungéo sistolica do ventriculo esquerdo no seguimento de 10 semanas. Link: http://abcimaging.org/supplementary-
material/2026/3903/2026-0061_video_05.mp4

obstrucdo dindmica da VSVE. Em uma metandlise envolvendo e a morte cardiaca stbita (HR: 3,17; IC95%: 1,64-6,13; e
12.146 pacientes, ambas as varidveis estiveram associadas HR: 2,41; 1C95%: 1,55-3,73, respectivamente), ressaltando a
a morte cardiovascular (Hazard Ratio [HR]: 1,42; 1C95%: importancia do reconhecimento e do tratamento do fenétipo
1,06-1,89; e HR: 1,52; 1C95%: 1,11-2,07, respectivamente) obstrutivo.®
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Inicio do tratamento com mavacamten guiado por ecocardiografia e resposta precoce na
cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva

Fenétipo obstrutivo
{? sintomatico na avaliagdo basal
= Homem de 74 anos com
\\;_-_ sintomas em classe funcional IlI
da NYHA e gradiente de pico
da VSVE durante a manobra de
Valsalva de 78,7 mmHg.

0 Fenétipo basal e inicio do Titulacao guiada por eResposta clinicae
tratamento ecocardiografia hemodinamica na semana 10
e ® o ® Melhora clinica
Semana 4 Semana8  Semana 12

Algoritmo de titulagdo (semanas 4-12)

Matriz de deciséo para titulagao
AvaliagGes ecocardiograficas
seriadas nas semanas 4, 8 e 12
orientam os ajustes da dose.

0 e hemodinamica

>~ significativa
funcional | da NYHA
(assintomatico) e realizava

exercicios fisicos quatro vezes
por semana na semana 10.

Espessura septal 15 mm

Cendrio clinico:
9 mm resposta precoce
(semanas 4/8)

Distancia entre o ponto de
coaptagdo mitral e 0 septo
Gradiente da VSVE

(repouso/Valsalva) ik Ty e O

‘Achado ecocardiografico:
gradiente da VSVE
durante a manobra de
Valsalva < 20 mmHg

Inicio da terapia direcionada
Inicio de mavacamten 5 mg uma

__1 vez ao dia apés confirmagéo da
e elegibilidade com FEVE > 55%. Conduta: reduzira

@ dose para 2,5 mg

Cenrio clinico:
obstrugdo persistente
(semana 12
em diante)

'Achado ecocardiografico:
gradiente da VSVE
durante a manobra de
Valsalva > 30 mmHg

Conduta: considerar
aumento da dose

0 acompanhamento ecocardiografico seriado possibilitou o inicio do tratamento com mavacamten e seu monitoramento precoce na pratica clinica em

pacientes com cardiomiopatia hipertréfica obstrutiva sintomatica, documentando melhora dos sintomas, da obstrucéo provocada da VSVE e
de marcadores estruturais complementares, com preservagado da fungéo sistélica.

Resposta hemodinamica na semana 10

Semana 10

Parametro Basal
Gradiente da VSVE durante
amanobra de Valsalva

Espessura septal 15 mm 11 mm

Cendrio clinico:
critério de seguranga

78,7 mmHg = 18,6 mmHg

Distancia entre o ponto de

Achado et
coaptagdo mitral e o septo

ecocardiografico:
FEVE <50%

9 mm 13 mm

Terapia de reducao septal adiada

A normalizagd@o dos gradientes e a melhora
dos marcadores estruturais permitiram adiar
a realizagdo da miectomia septal.

Conduta: interromper
o tratamento

Figura 5 - Inicio do tratamento com mavacamten e ajuste precoce da dose guiados por ecocardiografia em um paciente com
CMH obstrutiva sintomatica, demonstrando melhora dos sintomas, redugdo do gradiente provocado da VSVE e aumento da
distancia entre o folheto mitral e o septo, com preservagdo da fungéo sistdlica do ventriculo esquerdo. FEVE: fragdo de ejegdo

do ventriculo esquerdo.

O mavacamten, primeiro inibidor da miosina aprovado
para o tratamento da CMH, reduz a contratilidade excessiva
e atenua a obstrucdo dindmica da VSVE. Além disso, esse
medicamento demonstrou beneficio consistente em pacientes
com CMH obstrutiva sintomatica, incluindo melhora dos
sintomas, da capacidade funcional e da qualidade de vida
sob monitorizagdo ecocardiografica rigorosa.>” Um dos
principais ensinamentos do caso apresentado é o papel
do ecocardiograma seriado durante o tratamento. Com o
acompanhamento ecocardiografico, foi possivel observar
melhora clinica e hemodinamica precoce, com reducao
progressiva do gradiente provocado da VSVE, preservacao
da FEVE, estabilidade do SLG, menor proeminéncia do
MSA, aumento da distdncia entre o ponto de coaptagao
mitral e o septo e redugao da aceleragao do fluxo na
VSVE. Esse comportamento é consistente com o estudo
EXPLORER-HCM, no qual o mavacamten reduziu o
gradiente da VSVE em 36 mmHg apds exercicio em
comparagao com placebo, além de melhorar os sintomas,
a capacidade de exercicio e a classe funcional da NYHA.®

Outro achado interessante foi a tendéncia de reducao da
espessura septal e da massa indexada do ventriculo esquerdo.
Alteracoes estruturais semelhantes foram relatadas em
subestudos do EXPLORER-HCM avaliados por ressonancia
magnética cardiaca.” No presente paciente, um padrao
comparével foi observado durante o seguimento. Embora
se trate de uma observacao de um (nico caso e deva ser
interpretada com cautela, ela permanece ilustrativa.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260061

Do ponto de vista pratico, esse caso reforga o conceito
de que o acompanhamento guiado por ecocardiografia
pode facilitar o inicio e o monitoramento do tratamento com
mavacamten na prdtica clinica em pacientes selecionados com
CMH obstrutiva sintomatica. Nesse contexto, os sintomas, a
FEVE, o gradiente provocado da VSVE, o MSA e a distancia
entre o ponto de coaptagdo mitral e o septo podem fornecer
uma estrutura til para a avaliagdo longitudinal.

Conclusao

Esse caso ilustra que o mavacamten pode proporcionar
beneficio clinico e hemodindmico precoce em pacientes
selecionados com CMH obstrutiva sintomética. No paciente
apresentado, a melhora dos sintomas e da obstrugao da
VSVE ocorreu com preservacao da FEVE e estabilidade do
SLG, reforcando o valor de uma abordagem guiada por
ecocardiografia na pratica clinica.
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Cardiomiopatia Hipertrofica Apical com Microfistulas: Correlacao
entre Roubo de Fluxo, Inotropismo Positivo e Normalizacao da
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Apical Hypertrophic Cardiomyopathy with Microfistulas: Correlation Between Coronary Flow Steal, Positive Inotropic

Effect, and Normalization of T-Wave Polarity
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Introducao

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) apical com microfistulas
constitui uma patologia rara cuja incidéncia de mdltiplas
microfistulas para o ventriculo esquerdo (VE) varia entre
0,07% e 0,09%."* O seu diagnéstico pode ser efetuado por
meio da ventriculografia contrastada, da coronariografia e da
ecocardiografia.>®

Por meio do ecocardiograma bidimensional com o Doppler
colorido e o pulsatil, é possivel visualizar os fluxos das microfistulas
e medir a velocidade do fluxo diastélico (VFD), da mesma forma
que é medida na corondria descendente anterior (CDA).”

Na CMH apical com microfistulas, o eletrocardiograma (ECC)
pode evidenciar ondas T negativas com profundidades variaveis, o que
tem sido atribuido a hipertrofia do VE porsi, a isquemia miocardica e
também ao roubo de fluxo coronariano pelas microfistulas.>'°

A modificagdo da polaridade das ondas T do ECG, quando
avaliada em condigao de repouso ou sob maior demanda
metabdlica, tem interpretagao controversa, o que compromete
seu valor como indicador de isquemia.""'* Nesse contexto,
as ondas T negativas podem apresentar positivagao da
polaridade durante o ecocardiograma sob estresse (EE) fisico ou
farmacolégico, mas o possivel mecanismo relacionado a esse
fendmeno permanece incerto.™

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 61 anos, hipertensa, dislipidémica
e tabagista em tratamento clinico irregular procurou avaliacao

Palavras-chave

Cardiomiopatia Hipertréfica; Ecocardiografia sob Estresse;
Eletrocardiografia.
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cardiolégica com sensacao de cansaco aos grandes esforgos, sem
queixa de dor tordcica. Bom estado geral, ausculta pulmonar
normal, ritmo cardiaco regular, frequéncia cardiaca (FC) de
60 bpm, presenca de quarta bulha e sem sopro, auséncia de
edema, pressdo arterial medindo 190 x 90 mmHg. O ECG
mostrava ritmo sinusal com inversao da polaridade das ondas
T (Figura 1A). O ecocardiograma evidenciou acentuada CMH
predominantemente apical sem obstrugao dindmica. Foi
medicada com losartana, anlodipina, estatina e orientada para
suspender o tabagismo.

Apds quatro meses foi encaminhada ao EE com dobutamina
para pesquisa de isquemia miocardica. Em condicao basal
a contratilidade miocdrdica estava normal. A CDA foi bem
visualizada e sua VFD mediu 54 cm/s (Figura 2A). Outros mdltiplos
fluxos foram verificados na regiao apical do VE, mas a VFD nao
foi registrada.

Durante o estresse a VFD na CDA foi registrada com FC de
127 bpm e mediu 99 cm/s (Figura 2B), enquanto nesse momento
o fluxo colorido nas microfistulas pareceu estar atenuado ou
suprimido. O exame foi concluido com FC de 151 bpm, nao
ocorrendo manifestacao isquémica ou arritmia (Video 1),
enquanto as ondas T negativas do ECG basal tornaram-se positivas
(Figura 1B). Apesar desse resultado, o médico assistente solicitou
a coronariografia, a qual mostrou corondrias normais e calibrosas,
nao sendo realizada ventriculografia naquela ocasiao (Figura 3).

Apresentou evolugdo estavel durante os cinco anos seguintes,
apesar de relatar cansago aos grandes esforgos. Mantinha pressao
arterial controlada, fragao de ejecdo e strain global longitudinal do
VE normais, padrao de disfuncao diastélica grau Il (Tabela 1). No
ECC a inversao das ondas T era bem evidente (Figura 1C), com
variagbes de suas profundidades em relacdo ao ECG realizado
ha cinco anos. Foi encaminhada para nova avaliagao no EE fisico
em bicicleta supina (ciclomaca) que iniciou coma FC de 62 bpm,
perfazendo 75 watts no esforgo e alcangando FC de 115 bpm.
O exame foi interrompido por exaustao fisica, sem manifestar
arritmia ou sinais de isquemia miocérdica, apresentando as ondas
T do ECG progressivamente positivas (Figura 1D).

As maiores velocidades de fluxo foram obtidas com o maior
alinhamento possivel com o cursor do Doppler. Em condicao
basal a VFD mediu 56 cm/s na CDA e 140 cm/s na microfistula
(Figuras 2C e 2D). O exuberante fluxo diastélico da microfistula
(Figura 2E) foi totalmente suprimido quando a FC alcangou 108
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Figura 1 - Registros eletrocardiogréficos. Alteragdo da repolarizagdo ventricular em condigdo basal (A) e normalizagdo da polaridade
das ondas T durante o EE com dobutamina (B). Apés cinco anos permanece a alteragdo da repolarizagdo ventricular em condi¢do
basal (C) e durante o esforgo fisico ocorre a positivagdo das ondas T (D).

bpm, enquanto o fluxo na CDA permaneceu bem visualizadona  obliterados no desenvolvimento normal. Na CMH apical com
regido apical do VE (Figura 2F e Video 2). microfistulas ocorre uma comunicagao plexiforme entre a artéria

coronaria e a cavidade do VE, constituindo uma associagao rara,
Discussao na qual a possibilidade de isquemia miocardica costuma ser

A microfistula constitui um labirinto vascular, representando ~ €vocada. Sintomas sugestivos de angina e o registro de sopro
a persisténcia de sinusoides embrionarios que geralmente sio  podem ser verificados ou nao.*¢
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Figura 2 — Doppler pulsatil na CDA em condigdo basal (A) e durante o estresse com dobutamina (B). Registro em condigdo basal do
Doppler pulsatil na CDA (C) e na microfistula (D). O exuberante Doppler colorido das microfistulas para o VE em condigdo basal (E)
é totalmente suprimido pelo aumento do inotropismo durante o esforgo fisico, enquanto o fluxo da CDA (seta) é preservado (F). FC:

frequéncia cardiaca; PVD: pico de velocidade diastdlica.

Dividindo a VFD medida no estresse pela registrada
em repouso, obtém-se a reserva de velocidade de fluxo
coronariano, a qual foi baixa (< 2) na CDA, o que tanto
poderia ter decorrido do comprometimento das coronarias
epicardicas como da microcirculagao.” Em nosso relato de
caso, apesar do EE com dobutamina em FC maxima ter sido
negativo para isquemia, houve a hipétese de um resultado
falso negativo.

Em virtude da possibilidade de isquemia miocardica
na presenca de pseudonormalizagdo das ondas T do ECGC,
a indicagdo de coronariografia foi plausivel; contudo,
evidenciou corondrias epicardicas calibrosas e normais.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260090

E controverso o valor da modificacio da polaridade das
ondas T como indicativo de isquemia miocérdica durante
estresse. Todavia, mesmo em repouso, condicbes que possam
determinar alguma forma de memodria isquémica nao estao
presentes em nosso caso.' Deve ser evitado o diagndstico
falso positivo de isquemia em pacientes com CMH apical
com microfistulas, baseado na exuberante anormalidade do
ECG. E interessante ressaltar que a profundidade dessas ondas
T negativas pode variar no decorrer do tempo durante o
acompanhamento de rotina de um mesmo paciente.®'* Esse
fato também ocorreu no nosso caso, mas nao hd uma explicacao
especifica para essas mudangas.
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» 0:00/0:00

Video 1 - EE com dobutamina negativo para isquemia miocdrdica em frequéncia cardiaca maxima. Link: http://abcimaging.org/
supplementary-material/2026/3903/2026-0090_video_01.mp4

Figura 3 — Coronarias epicardicas normais.
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Tabela 1 - Variaveis ecocardiograficas medidas em condigdo basal antes do ecocardiograma sob esforco.

Fracdo de ejecdo do VE, método de Simpson (%)
Strain global longitudinal do VE (%)

Volume indexado do atrio esquerdo (mL/m?)
Strain de reservatorio do atrio esquerdo (%)
Onda E do Doppler mitral (cm/s)

Relacdo E/A mitral

Relagdo E/E" mitral

65
-18,7
31
27

1,21
16

VE: ventriculo esquerdo

Video 2 - Durante o esforgo fisico os fluxos das microfistulas sdo totalmente suprimidos e o da CDA é preservado. link: http.//
abcimaging.org/supplementary-material/2026/3903/2026-0090_video_02.mp4

Durante o EE com dobutamina o fluxo das microfistulas
pareceu ficar suprimido, mas nao foi dada a devida atencao
naquela ocasido. O EE sob esforco foi realizado em bicicleta
supina (ciclomaca), o que permitiu um acompanhamento
ecocardiografico em tempo real. Verificou-se que a partir
da FC de 108 bpm o fluxo da microfistula foi totalmente
suprimido, ao mesmo tempo em que houve a positivacao das
ondas T do ECG, sugerindo uma correlagao entre os eventos.
Por outro lado, o fluxo na CDA permaneceu bem evidente.

Mesmo na presenca de disfuncao diastélica grau Il, o
efeito inotrépico positivo no VE durante o EE com exercicio
nao determinou supressao do fluxo diast6lico da coronaria
epicardica. Contudo, o decorrente aumento na pressao
intracavitaria e o encurtamento da diastole devem ter
contribuido para a supressao total do fluxo nas microfistulas.
Esse fluxo das microfistulas tem sido considerado um
roubo de fluxo porque ndao ha comunicagdo com a rede
coronariana, sendo langado diretamente na cavidade do VE
sem nutrir os miécitos.*!°
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Em nosso relato de caso foi interessante verificar pela
primeira vez que o denominado roubo de fluxo deixou
de ocorrer ap6s um moderado aumento no desempenho
contratil do VE, o que poderia contribuir para a magnitude
das manifestagdes clinicas e o prognéstico. Contudo, nao
podemos inferir que a supressao do roubo de fluxo é o
Gnico determinante de normalizagdo da polaridade da onda
T do ECG."®

Conclusao

Nesse caso de CMH apical com microfistulas, a
modificagdo da polaridade da onda T do ECG nao
foi compativel com pseudonormalizacdo ou isquemia
miocardica, visto que, apesar do adicional inotropismo
positivo, ocorreu na presenga de corondrias epicérdicas
normais e concomitantemente a supressao do roubo de
fluxo pelas microfistulas.
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Valvula Adrtica Unicuspide em Adulta Jovem Associada a Aortopatia
e Comunicacao Interatrial: Implicacoes Terapéuticas

Unicuspid Aortic Valve in a Young Woman Associated with Aortopathy and Atrial Septal Defect: Therapeutic

Implications

Karen Queiroz dos Santos,’
Rede Satde Mais,” Alto Araguaia, MT — Brasil

Resumo

A vélvula aértica unictspide (VAU) é uma anomalia
congénita rara, frequentemente associada a evolucdo precoce
para estenose adrtica grave e aortopatia. Relata-se o caso
de paciente feminina, 38 anos, com hipertensdo arterial
sistémica de dificil controle e dispneia progressiva aos esforgos.
O ecocardiograma transtoracico evidenciou estenose adrtica
critica (gradiente maximo de 183 mmHg, médio de 125 mmHg
e area valvar de 0,59 cm?), associada a regurgitagao adrtica
discreta e dilatacdo da aorta ascendente (45-46 mm).
O ecocardiograma transesofégico tridimensional confirmou
VAU do tipo unicomissural, além de comunicagao interatrial tipo
ostium secundum com shunt esquerda-direita (Qp/Qs = 2,3).
Devido a repercussao hemodinamica significativa, foi realizada
substituicao valvar aértica com prétese bioldgica. Evoluiu
com disttrbio de condugdo no pés-operatério, necessitando
implante de marcapasso definitivo. No seguimento de 6 meses,
apresentava-se assintomatica, com prétese normofuncionante.
Este caso ilustra a importancia da ecocardiografia avangada
na identificacdo de anomalias valvares raras e destaca a
associacao incomum entre VAU, aortopatia e comunicagao
interatrial em paciente adulta jovem, com implicagoes
relevantes para o manejo clinico e cirtrgico.

Introducao

A vélvula aértica unictspide (VAU) é uma malformacao
congénita rara, com prevaléncia estimada inferior a
0,02% na populagao geral."? Caracteriza-se por evolugao
clinica mais agressiva quando comparada a vélvula
bictspide, com degeneragdo precoce e progressao rapida
para estenose aortica grave em individuos jovens.??
Frequentemente associada a dilatacdo da aortaascendente e, mais
raramente, a outras cardiopatias congénitas, a VAU representa

um desafio diagnéstico. A ecocardiografia transesofagica,
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especialmente com reconstrugao tridimensional, desempenha
papel fundamental na identificagdo dessa anomalia e na
diferenciagdo em relagdo a valvula bictspide calcificada.*?
A associagdo entre VAU, aortopatia e outras anomalias
congénitas em paciente adulta jovem é incomum, reforgando
a relevancia clinica do presente relato.

Relato de caso

Paciente do sexo feminino, 38 anos, portadora de
hipertensao arterial sistémica de dificil controle, evoluindo
com dispneia progressiva aos esforgos moderados.
Conforme demonstrado na Figura 1, o ecocardiograma
transtordcico evidenciou estenose adrtica critica (gradiente
méaximo de 183 mmHg, médio de 125 mmHg e drea valvar
de 0,59 cm?), associada a regurgitagdo adrtica discreta e
dilatagdo da aorta ascendente (46 mm). Observavam-se ainda
hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo, fragdo de
ejecao preservada, disfuncao diastélica grau | e redugao do
strain longitudinal global (13%), além de discreta dilatagao do
atrio esquerdo e sinais de sobrecarga de cdmaras direitas. Outro
exame ecocardiografico confirmou velocidades transvalvares
elevadas e reducao importante da area valvar (Figura 2).
O ecocardiograma transesofagico tridimensional confirmou
VAU do tipo unicomissural (Figura 3), bem como
comunicagado interatrial tipo ostium secundum (14 mm),
com shunt esquerda-direita e relacdo Qp/Qs de 2,3,
caracterizando repercussio hemodinamica significativa.
Diante do quadro, foi indicada substitui¢ao valvar aértica. Apos
decisao compartilhada, considerando idade, preferéncia da
paciente e o desejo de evitar anticoagulagao cronica, optou-se
pelo implante de protese bioldgica, estratégia aceitavel conforme
diretrizes atuais."* A aorta ascendente, apesar de dilatada,
encontrava-se em faixa limitrofe para intervencao cirtrgica
isolada, optando-se por seguimento clinico e imagem seriada.
Evoluiu no pés-operatério com distdrbio de condugao, sendo
necessdrio implante de marcapasso definitivo. No seguimento
ambulatorial de 6 meses, encontrava-se assintomaética, com
prétese normofuncionante.

Discussao

A VAU é uma malformagdo congénita extremamente
rara, frequentemente associada a evolugao clinica mais
agressiva quando comparada a vélvula bictspide, com
necessidade de intervengao precoce.?? Semelhante ao
descrito por Roberts et al.,? a apresentagao em idade
adulta jovem com estenose aértica critica reforga o

carater acelerado da degeneragao valvar nesses pacientes.
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Figura 1 - Ecocardiograma transtoracico com Doppler continuo (janela apical de cinco cdmaras) demonstrando fluxo transvalvar
adrtico com velocidades significativamente elevadas, compativeis com estenose adrtica critica. Observam-se gradiente sistélico
maéximo de 183 mmHg, gradiente médio de 125 mmHg e drea valvar acrtica de 0,59 cm? AV VTI: integral velocidade-tempo da valva
aortica; AV: valva aortica; VR: razdo de velocidades; AVA: area da valva adrtica.
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Figura 2 - Ecocardiograma transtoracico evidenciando dilatagdo da aorta ascendente (seta), com didmetro maximo de 46 mm, compativel
com aortopatia associada & VAU. PAT: temperatura do paciente; TEE: ecocardiografia transesofagica.
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Figura 3 - Ecocardiograma transesofagico tridimensional (visdo en face) da valva adrtica, adquirido durante a sistole, evidenciando
VAU do tipo unicomissural. A seta branca indica a unica comissura funcional da valva, permitindo sua diferenciagdo em relagéo a
valva adrtica bicuspide calcificada. PAT: temperatura do paciente; TEE: ecocardiografia transesofagica; PD: direita do paciente; AE:

anterior esquerdo.

Do ponto de vista anatomico, a forma unicomissural é
a mais frequentemente compativel com sobrevida até
a idade adulta.® A identificacdo dessa anomalia por
ecocardiografia transtoracica pode ser desafiadora,
sendo o ecocardiograma transesofdgico, especialmente
com reconstrucdo tridimensional, fundamental para o
diagnéstico diferencial, conforme as diretrizes atuais.*®
A associacao entre VAU e dilatacdo da aorta ascendente
sugere a presenca de uma aortopatia intrinseca,
possivelmente relacionada a alteragbes estruturais da
matriz extracelular da parede vascular, mecanismo
semelhante ao observado na vélvula bictspide.®’
Adicionalmente, a redugao do strain longitudinal
global (13%),® mesmo na presenca de fracdo de
ejecao preservada, indica disfungdao miocardica
subclinica, conforme descrito por Delgado et al.,*
representando marcador precoce de comprometimento
ventricular e maior gravidade hemodinamica.
A associagao entre VAU, aortopatia e comunicagao
interatrial é incomum na prética clinica, especialmente
em pacientes que atingem a idade adulta sem
diagnéstico prévio. Esse achado sugere um espectro
mais amplo de alteragdes do desenvolvimento cardiaco.
A gravidade da estenose aértica justifica a abordagem
cirdrgica, conforme recomendado por diretrizes atuais.”*'°
A escolha por prétese biolégica, embora menos duravel,
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é aceitdvel considerando a preferéncia da paciente
e os riscos relacionados a anticoagulagdo crénica.’*
Complicagoes pds-operatérias, como distirbios de
conducao, sao descritas na literatura e devem ser
consideradas no manejo e aconselhamento pré-operatério.
Este caso reforca a importancia da suspeicao diagnédstica
em pacientes jovens com estenose aértica significativa,
bem como o papel central da ecocardiografia avancada
na definicdo anatdmica, estratificagdo progndstica e
planejamento terapéutico.
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Além do Apéndice: Trombose da Parede Atrial Esquerda na Estenose

Mitral Reumatica

Beyond the Appendage: Left Atrial Wall Thrombosis in Rheumatic Mitral Stenosis

Bernardo Resende,”” Tomads Carlos,’
Unidade Local de Satide de Coimbra,” Coimbra — Portugal
Universidade de Coimbra,? Coimbra — Portugal

Centro Hospitalar e Universitdrio de Coimbra EPE,® Coimbra — Portugal

Uma mulher de 61 anos, com histérico de doenca
valvar reumdtica e fibrilacao atrial (FA) permanente, em
anticoagulagao crénica com rivaroxabana, apresentou-se
com acidente vascular cerebral isquémico agudo e isquemia
bilateral de membros superiores. A neuroimagem revelou um
infarto agudo no territério da artéria cerebral média direita e
um infarto subagudo no territdrio da artéria cerebral posterior
esquerda (Figura TA). O Doppler ultrassonografico confirmou
oclusdo arterial em ambos os membros superiores (Figura 1B).

A ecocardiografia transesofdgica demonstrou acentuado
aumento do atrio esquerdo (AE), contraste espontaneo denso
no apéndice atrial esquerdo (AAE) e reducao das velocidades
de esvaziamento do apéndice, sem evidéncia de trombo
organizado (Figura 1C). A valva mitral apresentava caracterfsticas
compativeis com doenga reumatica cronica, com drea valvar
estimada em 1,0 cm? (Figura 1D). Vale destacar que as imagens
bidimensionais e tridimensionais identificaram um grande
trombo mural aderido a parede do AE, estendendo-se pelas
paredes lateral e posterior e medindo aproximadamente 4 x
0,8 cm (Figura 1E-F; Videos Suplementares 1-3).

Trés meses ap6s a alta hospitalar, a paciente permanece
em um programa de reabilitagdo, com déficits motores e
cognitivos graves persistentes.

A trombose mural do AE é um achado incomum, relatado
em aproximadamente 2,7% dos pacientes com FA em uso
de anticoagulagao."? Embora a anticoagulacdo oral reduza
o risco tromboembdlico, o estudo INVICTUS demonstrou
desfechos superiores com antagonistas da vitamina K (AVKs)
em comparagao com rivaroxabana em pacientes com FA
associada a doenca cardiaca reumética.**

Este caso destaca uma apresentagdo rara, porém
clinicamente relevante, de trombo mural no AE e reforca as
recomendagbes atuais que favorecem o uso de AVK na FA
reumatica. De forma importante, evidencia que as fontes
cardioembdlicas podem se estender além do AAE.
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Figura 1 — Achados de imagem em muiltimodalidade; A) Tomografia computadorizada de crénio realizada trés dias apds a admisséo,
mostrando leséo isquémica cortico-subcortical evoluida na regido temporoparietal direita; B) Ultrassom Doppler arterial de membro
superior, evidenciando oclusdo da artéria subclavia direita; C) Ecocardiografia transesofdgica mostrando o AAE com contraste
espontaneo marcado e auséncia de trombo organizado; D) Avaliagdo transesofdgica da valva mitral demonstrando caracteristicas de
estenose mitral reumatica, com achados no Doppler espectral compativeis com obstrugéo valvar significativa; E) Imagem bidimensional
transesofdgica demonstrando grande trombo mural aderido as paredes lateral e posterior do AE, medindo até 37 mm em seu maior
eixo; F) Imagem tridimensional em tempo real da ecocardiografia transesofagica mostrando o trombo mural no AE
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Strain do Ventriculo Esquerdo: Atualizacao de Diretriz e Novos

Softwares de Analise

Left Ventricular Strain: Guideline Update and New Analysis Software

Helder Moura Gomes,’
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia,’ Sao Paulo, SP — Brasil
Hospital Sao Geraldo,? Juina, MT — Brasil

Introducao

A andlise da deformacdo miocédrdica é uma maneira
sensivel de avaliagao precoce das alteragdes da mecanica do
ventriculo esquerdo (VE), sendo capaz de detectar variagbes
incipientes, além de apresentar menor influéncia tanto da
geometria ventricular quanto das variagoes de carga." A
ecocardiografia € um método reprodutivel e de baixo custo
para esse estudo, considerando o crescente desenvolvimento
e incorporagao de novas tecnologias de maneira mais
disseminada nos aparelhos de ultrassom. Estudos diversos
demonstram a importancia da medida do strain global
longitudinal (SGL), em adicao aos parametros cléssicos, para
avaliagao de modificagoes estruturais e funcionais em diversos
cenarios," como:

* Atletas
* Hipertensao arterial sistémica

* Cardiomiopatias (dilatada, isquémica, chagasica,
cardiotoxicidade, amiloidose, Fabry, hipertréfica,
takotsubo)

* Doengca isquémica em atividade
* Arritmia
¢ Dissincronia

* Doencgas valvares

Segmento de analise da deformacgao miocardica e
padronizacao do laudo ecocardiografico

Atualmente, existe uma variabilidade entre os fornecedores
de softwares de ultrassom na definigao ideal de qual
segmento muscular (endocédrdio, miocdrdio ou epicérdio)
deve ser analisado para o estudo da deformacao cardfaca.?
Embora o rastreamento endocardico, a combinacao da
andlise endocérdica e epicédrdica, e o rastreamento do
segmento médio (miocardio)/total sejam igualmente viaveis e
reprodutiveis, ha evidéncias crescentes de que as medigoes de
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deformagao do segmento médio baseadas no rastreamento da
parede total séo menos suscetiveis as variagdes na geometria
de imagem consideradas subétimas,’* além de uma evidéncia
mais robusta da literatura em relacao a valores de normalidade
e aplicabilidade clinica. Essa abordagem também parece ser
a mais acurada, ja que a regiao de interesse (ROI) inclui um
maior nimero de pontos (speckles) do miocardio que podem
ser rastreados'* (Figura 1).

Em relacao a padronizagao na descricdo no laudo
ecocardiografico, a Sociedade Americana de Ecocardiografia
(ASE) e a Sociedade Europeia de Imagem Cardiovascular
(EACVI) orientam, em seu Gltimo consenso,' que:

1. Ao apresentar valores segmentares de deformacao,
o sinal negativo deve ser mantido para diferenciar a
contratilidade miocardica discinética da normal.

2. Se o sinal negativo for omitido, entdo o termo
encurtamento longitudinal global deve ser usado para se referir
corretamente aos valores apresentados.

3. A recomendacdo atual orienta que a medida de
deformagao miocardica a ser reportada no laudo deve ser
o valor determinado ao final da sistole (FS) ventricular e nao
o valor sistélico maximo'? (deformagao sistélica negativa
maxima dentro do intervalo sistélico ou deformagao de pico),
conforme ilustrado na Figura 2.

4. O valor de normalidade do SGL miocardico do VE:">
Normal: Mais negativo que —18%
Limitrofe: —16% a —18%
Anormal: Menos negativo que —16%.*

* Morris et al. realizaram a metandlise mais abrangente
relacionada ao SGL do VE com um total de 47 estudos
envolvendo 23.208 adultos sauddveis.® Esse estudo
identificou 16% (valor absoluto) como o limite inferior
da normalidade entre os principais softwares.

5. Os valores de normalidade de SGL podem mudar
conforme a versao do software. Comparagdes de SGL
devem, de preferéncia, usar o mesmo fornecedor e versao
de software.’

6. O uso ideal do SGL do VE é no acompanhamento
sequencial, comparando com o valor basal. Uma mudanca
relativa de 10% a 15% provavelmente é significativa.’

7. O uso da deformacao tridimensional ainda estd em
desenvolvimento devido as variacoes entre softwares e aos
resultados inconsistentes e nao é recomendado para uso
clinico.
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Figura 1 - Avaliacdo recomendada pela ASE e pela EACVI' em relagdo ao segmento de rastreamento do miocardio na anélise do
SGL do VE, assim como a descrigdo do valor final (seta azul). Nota-se ainda que, apesar da recomendacéo de utilizar o segmento
médio do VE, os softwares de ecocardiografia ainda mantém a possibilidade de estudo dos demais segmentos, como, neste caso, o
segmento endocardico (seta verde). VE: ventriculo esquerdo.

HR Variation > 10% : A4C = 82bpm, A2C = 77bpm, A3C = 72bpm
Mid
[Segmental]

Strain [Longitudinal]

GLS Mid Peak A4C: -23.3 %
GLS Mid Peak A2C: -26.1 %
GLS Mid Peak A3C: -24.3 %

Recomend.aqéo atual do valor a ser utilizado / GLS Mid Peak Avg: -24.6 %
de strain em cada um dos segmentos j

(utilizar o FS e nao mais o strain de pico, como

demonstrado em alguns segmentos neste caso, pois eles )
nem sempre serdo concordantes) Neste paciente, o rastreamento

foi realizado pelo strain de pico

Figura 2 - Avaliagdo das curvas de strain com a descri¢do do valor a ser utilizado. Segundo a orientagdo do Clinical Applications of
Strain Echocardiography: A Clinical Consensus Statement from the American Society of Echocardiography Developed in Collaboration
with the European Association of Cardiovascular Imaging of the European Society of Cardiology, o valor final a ser utilizado é o numero
apresentado ao FS ventricular, que nem sempre sera concordante com o strain de pico."* FS: Final da sistole.
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8. Os valores de deformacao regional apresentam
variabilidade excessiva entre testes e entre fornecedores para
serem utilizados clinicamente.’

Determinacgao temporal do periodo sistélico

A correta determinagao do periodo sistélico efetivo
é fundamental na quantificagao do strain miocérdico."*
A avaliagao ecocardiografica ja validada pelos aparelhos de
ultrassom frequentemente utiliza os seguintes marcadores
temporais:

* Final da diastole (FD): Pico da onda R ao
eletrocardiograma.

* FS: Final da onda T ao eletrocardiograma ou fechamento
da valva adrtica na janela apical 3 cdmaras.

Essa avaliagao pode ser substituida por marcadores
de eventos guiados exclusivamente pela avaliagao
ecocardiografica bidimensional:

¢ FD: Fechamento da vélvula mitral ou inicio de um novo
ciclo cardiaco.*

¢ FS: Fechamento da valva adrtica.'*

Cuidados e implicagcoes dos erros na execucao da analise

A analise da imagem para estimar o strain parte das
seguintes premissas:

* A imagem foi adequadamente adquirida e com boa
qualidade para permitir um bom rastreamento dos
pontos (speckles).

* Aregido a ser analisada foi corretamente definida.

* Os tempos da sistole e diastole foram adequadamente
identificados.

Imprecisdes em qualquer dessas variaveis podem levar
a erros no resultado da deformacdo. Abaixo estao listadas
as principais varidveis que podem aumentar ou reduzir os
valores do strain:'

- Pardmetros que podem superestimar os valores de strain:

* A aquisicdo de imagens com encurtamento do VE
(foreshortening)?

* ROI muito estreita

* Definicao incorreta dos tempos diastélico e sist6lico
finais*

* Utilizar apenas um ciclo cardiaco em arritmias, como
a fibrilagao atrial

— Parametros que podem subestimar os valores de strain:

* Imagens de qualidade inadequada (rastreamento
incorreto dos speckles)

* ROI muito larga

* Definicdo incorreta dos tempos diastélico e sist6lico
finais

* Utilizar apenas um ciclo cardiaco em arritmias, como
a fibrilagao atrial

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2026;39(3):e20260101

Limitacoes e novas solugdes tecnoldgicas

Apesar da padronizagao ja validada na avaliagao do strain
miocardico, muitas vezes devido a quantidade significativa
de exames ecocardiograficos em uma rotina ambulatorial,
o eletrocardiograma acaba nao sendo utilizado de forma
rotineira, dificultando a andlise retrospectiva da deformacao
cardiaca e a determinagdo dos seus valores globais.

Considerando esses dados, algumas empresas tém
incorporado aos softwares a possibilidade de realizar
a avaliagdo da deformacdo sem o gateamento com
eletrocardiograma e até mesmo usando apenas um ciclo
cardiaco de aquisigdo, facilitando sobremaneira a avaliagao
dos resultados durante a execugao ou em um periodo
posterior a aquisicao do exame. Para essa analise, é necessdria
a determinagao do periodo de didstole final entre 2 ciclos
cardiacos, como demonstrado na Figura 3.

Nos softwares de andlise prévios, tanto a marcagao
temporal do fechamento da valva mitral quanto a do
fechamento da valva aértica eram importantes. No entanto,
para a andlise atual, esses dados sao substituidos pelo ciclo
cardiaco gateado exclusivamente pela abertura e fechamento
da valva mitral ao modo M (melhor resolugao temporal). A
Figura 4 descreve o passo a passo para a aquisicao e o estudo
do SGL sem a necessidade do eletrocardiograma.

Conclusao

Gatear as imagens para andlise do strain por meio
da cispide mitral é uma alternativa viavel, confiavel,
facilmente reprodutivel e que vem sendo progressivamente
incorporada aos softwares nativos dos aparelhos de
ecocardiografia. Considerado o impacto que essa analise
tem nos diferentes cendrios clinicos, essa alternativa deve
ser sempre lembrada, facilitando sobremaneira a descricao
desse parametro ecocardiografico, que apresenta impacto
prognostico validado e superior a descricao apenas da
fragao de ejecao no laudo final. Como toda nova técnica de
analise, essa abordagem requer estudos comparativos entre
os diferentes tipos de andlise, determinando a acurdcia
dessa medida em relagao aos ja validados marcadores de
eventos utilizados.
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f Determinando o ciclo cardiaco

Inicio do ciclo cardiaco (FD) até o préximo ciclo
(Janelas apicais de 4, 2 e 3 camaras)

Cuspide
anterior Inicio do novo
Inicio do ciclo ciclo cardiaco
cardiaco

Sistole

Profundidade

Diastole

@ Tempo (segundos)

-

Figura 3 - Avaliagdo ao modo M da valva mitral (cuspide anterior) de maneira a estabelecer com acuracia os tempos do ciclo cardiaco.
A marcagdo deve determinar inicialmente o FD, que ira orientar o software de rastreamento de speckles em relagdo a temporalidade
do inicio e final do ciclo cardiaco (neste caso, o rastreamento de 1 ciclo cardiaco completo). FD: Final da diastole.

SGL Passo 3

gateado pelo modo M
Passo a passo

Descrigao:

« Alinhar a linha de analise com
um corte adequado de uma
das cuspides da valva mitral
(caracterizagdo adequada do
periodo sistélico e diastélico)

Passo 1

Passo 5

Descrigdo:
. - =
» Selecionar a analise :
de strain automética \g’ ‘
ican 3 | Vet el 2ol P P
Descnggo. ) para o VE (software I o
* Selecionar as imagens dedicado da Philips, Descrigio:

adquiridas sem o rastreamento  AytoStrain LV)
pelo eletrocardiograma
(3 a 6 batimentos)
» Janelas apicais de 4,2 e 3
camaras (3 imagens)

 Selecionar, em cada uma das janelas, a
marcacao do inicio de um ciclo cardiaco
(FD) ao inicio de outro ciclo cardiaco

Descrigao:
» Resultado final do SGL do VE

Figura 4 - Passo 1: Aquisi¢do de imagens ecocardiograficas nas janelas de 4 cdmaras, 2 camaras e 3 cdmaras (sempre que possivel
de 3 a 6 ciclos). Passo 2: Selecionar as imagens e iniciar a analise do strain de forma automatica através de software dedicado, neste
caso, AutoStrain LV. Passo 3: Selecionar, através do modo M, um corte passando pela valva mitral, na cuspide anterior ou posterior,
de maneira a permitir um correto rastreamento do ciclo cardiaco. Geralmente, a cuspide anterior permitira um melhor rastreamento
devido ao seu comprimento. Passo 4: Determinar manualmente o periodo ao FD (inicio do ciclo), marcando esse pardmetro em
2 ciclos cardiacos (Observagdo: Realizar, se necessario, corregdes da espessura da ROIl, a depender da espessura miocardica, e
utilizar a analise bidimensional em movimento para melhor identificar o FD). Passo 5: Aceitar o rastreamento e o resultado do strain
longitudinal e anotar no laudo o valor global. SGL: strain global longitudinal; VE: ventriculo esquerdo; FD: Final da diéstole.
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