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Pattern of Diastolic Function and its Relation to the Severity of the Clinical Form
in 902 Patients in the Chronic Phase of Chagas Disease
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Obijetivo: Avaliar o padrdo da fungdo diastdlica em
uma grande série de pacientes na fase cronica da
doenca de Chagas (DC), correlacionando-o com a
gravidade da forma clinica.

Métodos: Foram incluidos 902 pacientes consecutivos
com sorologia positiva para a doenca de Chagas e sem
evidéncias de cardiopatia ndo-chagdsica. Todos foram
submetidos a um protocolo de avaliagdo clinica,
eletrocardiografica, radiolégica e ecocardiografica. A
funcdo diastdlica foi avaliada ao Doppler através da
anadlise do fluxo mitral, sendo classificada em normal
(NL), déficit do relaxamento (DR), pseudonormal (PN)
e restritiva (R). A gravidade da forma clinica foi
definida em estdgios, segundo a classificagdo de
insuficiéncia cardiaca (IC) da American Heart Association
(AHA) adaptada para DC, adotada pelo Consenso
Brasileiro de DC de 2005. Estagios: A: eletrocardiograma
(ECG) alterado e ecocardiograma (ECO) normal; B1:
ECO alterado, com fragéo de ejecdo (FE) >45%, sem
IC; B2: ECO alterado, com FE <45%, sem IC; C: IC
compensada e D: IC refratdria. Pacientes com ECG
normal ndo sdo incluidos na classificagao.
Resultados: A média de idade dos pacientes foi de
46=11 anos, com leve predominio do sexo feminino
(54%). Entre os 412 pacientes com ECG normal, 18%
apresentavam DR e o restante tinha fungéo diastélica
normal. Graus crescentes de disfuncédo diastélica foram
associados com queda significativa da FE (%): NL:
67£6; DR: 60+14; PN: 41£9; R: 268, com valor de p
<0,0001. Da mesma forma, estdgios crescentes de
gravidade da forma clinica foram associados a piora
progressiva do padrédo da fungdo diastdlica: A (n=264):
NL: 73% - DR: 27%; B1 (n=108): NL: 32% - DR: 59% -
PN: 9%; B2 (n=76): DR: 47% - PN: 40% - R: 13%; C
(n=32): DR: 41% - PN: 28% - R: 31%; D (n=10): DR:
20% - PN: 30% - R: 50%, com valor de p <0,0001.
Conclusées: Alteracdo da funcdo diastdlica ocorre
precocemente na doenca de Chagas. Padrdes

Objective: To evaluate the pattern of diastolic function
and its relation to the severity of the clinical form in a
large series of patients with chronic Chagas disease
(CD).

Methods: 902 consecutive patients with positive
serology for Chagas disease and without evidence
of non-Chagasic cardiomyopathy were included.
All of them underwent clinical examination,
electrocardiogram, chest X-ray, and echocardiogram
on admission. The diastolic function was evaluated
with Doppler analysis of the mitral flow and classified
as normal (NL), abnormal relaxation (AR),
pseudonormal (PN), and restrictive (R). The severity
of the clinical form was defined in stages, in accordance
with the classification of cardiac failure (CF) from the
AHA adapted for CD and adopted by the Brazilian
consensus of CD in 2005. Stages: A: abnormal ECG and
normal ECHO; B1: abnormal ECO with ejection
fraction (EF) >45% and without CF; B2: abnormal
ECHO with EF<45% without CF; C: compensated CF;
D: refractory CF. Patients with normal ECG were not
included in the classification.

Results: The mean age of the patients was 46+11 years,
with a slight preponderance of female patients (54%).
Among the 412 patients with normal ECG, 18% had
abnormal relaxation and the remaining others had
normal diastolic function. Increasing degrees of
diastolic dysfunction were associated with significant
deterioration of the ejection fraction: NL: 67+6;
AR: 60+14; PN: 41+9; R: 268, p<0.0001. Increasing
stages of severity of the clinical form were associated
with progressive deterioration of diastolic function:
A (n=264): NL: 73% - AR: 27%; B1 (n=108): NL; 32% -
AR: 59% - PN: 9%; B2 (n=76): AR: 47% - PN: 40% -
R: 13%; C (n=32): AR: 41% - PN: 28% - R: 31%; D (n=10):
AR: 20% - PN: 30% - R: 50%, p<0.0001.

Conclusion: Diastolic function is prematurely affected
in chronic Chagas disease. Deterioration of diastolic
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crescentes de disfuncdo diastdlica se associam com a
maior gravidade da forma clinica. Graus avancados
de disfungdo diastdlica estdo sempre associados a
comprometimento significativo da fungdo sistélica
ventricular esquerda.

Palavras-chave: Doenca de Chagas, Fungéo diastélica,
Forma clinica

function is related to the severity of the clinical
form. Advanced diastolic dysfunction is always
associated with significant compromise of the
systolic function of the left ventricle.

Key words: Chagas disease, Diastolic function, Clinical
form

A doenga de Chagas foi descrita inicialmente pelo
pesquisador brasileiro Carlos Chagas em 1909 e,
mesmo quase um século depois, permanece como
um grave problema de satide ptdblica na América
Latina'.

Dados da Organiza¢do Mundial de Satide estimam
entre 16 e 18 milhdes o ntimero de pessoas infectadas
nos paises latino-americanos?, dos quais 3 a 5
milhdes encontram-se no Brasil*%. Estima-se que,
mundialmente, ocorram cerca de 21 mil ébitos por
ano secunddrios a complica¢oes da doenga®.

O envolvimento cardfaco é determinante
fundamental da histéria natural da doenca de
Chagas, podendo causar graus varidveis de
alteracgdo da funcdo sistdlica e diastélica de ambos
os ventriculos. Entretanto, ndo sdo ainda conhecidos
os mecanismos que influenciam o padrao evolutivo
da cardiopatia chagdsica cronica (CCC) em cada
individuo. Evidéncias indicam que o prognéstico
da CCC depende da gravidade do acometimento
miocdrdico, sendo a morte stbita e a morte por
insuficiéncia cardiaca (IC) os principais mecanismos
de 6bito nesses pacientes®”.

O acometimento cardiaco pelo Trypanosoma cruzi
determina sindromes clinicas diversas, que podem
apresentar-se isoladamente ou em conjunto:
arritmias, insuficiéncia cardfaca congestiva,
tromboembolismo e morte stbita. E a
cardiomiopatia a de pior prognéstico, quando
comparada as outras etiologias®'.

Desde a sua descrigdo inicial, diversas propostas de
classificacdo do acometimento cardiaco foram
buscadas ao longo do tempo para facilitar o manejo
clinico desses pacientes, bem como também para a
avaliagdo prognostica e terapéutica.

Recentemente, a nova classificacdo de IC
recomendada pela ACC/AHA foi adaptada e
aplicada em uma coorte de pacientes na fase cronica
da doenga de Chagas, tendo o seu valor progndstico
validado através da andlise critica das curvas de
sobrevida. Baseado nesse estudo, o atual Consenso
de Diagnéstico e Tratamento da Doenga de Chagas,
apresentado na reunido anual de Uberaba,

recomenda o uso dessa classificacdo para a
caracterizacdo da gravidade da forma clinica nesses
pacientes.

A funcgdo diastdlica representa importante
pardmetro na avaliacdo de pacientes com IC,
estando relacionada a classe funcional e a sobrevida,
e sendo pouco estudada na miocardiopatia
chagadsica.

Estudos com nimero relativamente pequeno de
pacientes tém descrito, na doenga de Chagas,
alteragbes precoces da funcdo diastoélica,
detectadas através de diferentes modalidades
ecoDopplercardiogréficas, em pacientes nas formas
indeterminada e cardiaca da doencga'?>'. Essas
alteracdes refletiriam a restricdo miocdrdica
decorrente da distensibilidade reduzida, provocada
pelo cardter fibrosante da cardiopatia chagdsica
cronica, havendo evidéncias de que a disfungdo
diastdlica precederia a sist6lica'.

Permanece, no entanto, ainda pouco estudado o
padrédo de enchimento ventricular esquerdo e sua
relacdo com a funcgdo sistélica ventricular nas
diversas formas clinicas da fase crénica da doenga
de Chagas.

O presente estudo tem como objetivo descrever o
padrédo de disfungdo diast6lica em uma grande série
de pacientes na fase crénica da doenga de Chagas e
correlacionar o padrao de disfuncdo diastdlica com
a gravidade da forma clinica da cardiopatia
chagadsica.

Metodologia

No periodo de margo de 1990 a dezembro de 2003,
1251 pacientes consecutivos foram avaliados no
ambulatério do Instituto de Pesquisa em Doenga
de Chagas (IPEC), com diagnéstico de doenga de
Chagas, confirmado por pelo menos duas técnicas
soroldgicas distintas (imunofluorescéncia e ELISA).
Destes, 85 pacientes foram excluidos por
apresentarem cardiopatia ndo-chagdsica ou porque
ndo puderam permanecer em acompanhamento.
Foram excluidos ainda mais 223 pacientes pela



76

Vol 19 N° 1

impossibilidade de avaliacdo da funcdo diastélica
(Doppler ndo estava disponivel nos trés primeiros
anos do estudo) e 41 pacientes que apresentavam
fungdo diastélica indeterminada (portadores de
marca-passo, fibrilagdo atrial ou outras arritmias).

Os 902 pacientes incluidos sdo de procedéncias
diversas: 41% sdo constituidos por candidatos a
doadores de sangue, encaminhados de bancos de
sangue a partir de uma sorologia positiva para a
doenga de Chagas; 14% foram recrutados a partir
de busca ativa, através da realizacdo de exame
sorol6gico em parentes e conhecidos dos pacientes
do estudo que tivessem histéria epidemiolégica
positiva; e os demais pacientes foram encaminhados
da rede hospitalar (31%) ou por procura espontanea

(14%).

Todos os pacientes foram submetidos, no
momento de admissdo do estudo, a um protocolo
de avaliacdo que incluia exame clinico completo,
eletrocardiograma de 12 derivagdes, RX de térax
e ecocardiograma uni e bidimensional com Doppler.

O ecocardiograma uni e bidimensional foi realizado
em todos os pacientes pelo mesmo ecocardiografista.
O exame ecocardiogrdfico incluiu os cortes
convencionais para-esternais, supra-esternais,
apicais e subcostais e variagdes dos cortes
convencionais, principalmente dos apicais, com o
objetivo de identificar alteragdes segmentares
localizadas (geralmente pequenos aneurismas
mamilares). Medidas dos didmetros do ventriculo
esquerdo ao final da sistole e da didstole foram
realizadas ao modo M, conforme preconizado pela
American Society of Echocardiography (ASE). A fungao
sistélica global do ventriculo esquerdo foi avaliada
de forma objetiva ao modo M, através do célculo
da fragdo de ejecdo pelo método de Teicholz e
Kreulen (1976), sendo classificada em: normal (FE
=55%), levemente deprimida (FE <55% e 245%),
moderadamente deprimida (FE <45% e =35%) ou
gravemente deprimida (FE <35%). Devido ao
cardter freqlientemente segmentar da cardiopatia
chagdsica cronica'®, a fungdo sistélica global do
ventriculo esquerdo também foi avaliada ao
bidimensional, de forma subjetiva, sendo
classificada em normal, levemente, moderadamente
ou gravemente deprimida'®.

Foram definidas quatro categorias de funcédo
diastélica apds andlise do enchimento ventricular
esquerdo ao fluxo mitral®*?'.

1. Padrdonormal: tempo de desaceleracdo da onda
E mitral (TDM) <220ms; relagdo E/ A >1; tempo
de relaxamento isovolumétrico (TRIV) <100ms

2. Déficit do relaxamento: TDM >220ms; relacdo E/
A <1; TRIV >100ms

N

3. Pseudonormal: refere-se a aparéncia
semelhante a do fluxo mitral normal (TDM
entre 150ms e 220ms; E/ A entre 1 e 2; TRIV
entre 60ms e 100ms). Foram classificados
como portadores do padrdo pseudonormal os
pacientes que apresentavam disfuncao
sistélica (FE <50%) e/ou aumento atrial
esquerdo.

4. Restritivo: TDM <150ms; relacdo E/A >2; TRIV
<60ms

Para a caracterizacdo da gravidade da forma clinica
foi utilizada a classificacdo da ACC/ AHA adaptada
para a doenca de Chagas, conforme recomendado
pelo Consenso Brasileiro e descrita abaixo (nesta
classificagdo sdo incluidos apenas pacientes com
ECG alterado):

Estdgio A: ECG alterado e ECO normal

Estagio B: ECO alterado sem IC, subdivido em:

.B1: FE = 45%

.B2: FE < 45%

Estagio C: IC compensada

Estagio D: IC descompensada

Na anélise estatistica foi utilizado o teste do qui-
quadrado para a comparagdo de varidveis
categoricas. O teste de Kolmogorov-Sminorv foi
utilizado para testar a normalidade da distribuicdo
das varidveis numéricas. Para a comparagdo de
médias entre mais de 2 grupos foi utilizada a analise
de varidncia (ANOVA). Neste caso, o teste de
comparagdes multiplas de Bonferroni foi utilizado
para identificar onde estavam as diferencas. O
critério de determinagédo de significancia foi o nivel
de 5%.

Resultados
Caracteristicas gerais da populac¢ao estudada

Foram estudados 902 pacientes chagdsicos com
idade média de 46x12 anos (16 a 84 anos), com
leve predominio do sexo feminino (54%). Em
relacdo aos achados eletrocardiograficos, 54,1%
apresentavam alteracdo compativel com
cardiopatia chagdsica crénica, sendo a mais
freqiiente a presenga de bloqueio do ramo direito
associado ao hemibloqueio anterior esquerdo
(Tabela 1).

A maioria dos pacientes apresentava
ecocardiograma normal (72%), sendo que 80%
tinham funcéo sistélica normal (Tabela 2), com
fracdo de ejecdo média de 62+13% (Tabela 3). Em
relacdo aos padrdes de disfungdo diastélica, o
predominio foi do padrdo normal, com 62% dos
pacientes (Figura 1).
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Tabela 1
Caracteristicas  clinicas, radioldgicas e
eletrocardiograficas da populacao geral

Caracteristicas n %
Idade média (anos) 46 12

Sexo masculino 413 46%
IC prévia 42 45%
ICT>0,5 144 16%
ECG normal 412 46%
BRD isolado 117 13%
HBAE isolado 43 5%
BRD + HBAE 213 24%
BRE 19 2%
ZEI 32 3,5%
EV 162 18%
APRV 79 9%

IC=insuficiéncia cardiaca; ICT=indice cardiotordcico;
ECG=eletrocardiograma; BRD=bloqueio do ramo direito;

Normal
299, Def. Rel.
Pseudo N

Restritivo

Figura 1
Padrdes de fungao diastdlica da populagio geral
Def Rel= déficit de relaxamento; PseudoN= pseudonormal

Foi também realizada uma classificacdo da
populacdo geral do estudo de acordo com a
gravidade da forma clinica, segundo o Consenso
Brasileiro em Doenga de Chagas (Tabela 4).

HBAE=hemibloqueio anterior esquerdo; BRE=bloqueio do ramo Tabela 4
esquerdo; ZEI=zona eletricamente inativa; EV=extra-sistole Gravidade da forma clinica — Consenso Brasileiro
ventricular; APRV=alteragdo primdria da repolarizagao "

Forma clinica n %
ventricular -

Estdgio A 264 53%
Tabela 2 Estég%o Bl 108 22%
Caracteristicas ecocardiograficas (varidveis  Estdgio B2 76 16%
categoricas) da populacao geral Estagio C 32 7%
Caracteristicas n % Estdgio D 10 2%
Ecocardiograma normal 652 72,0%
Funcgo normal* 794 80% Caracteristicas gerais da populacao estudada, de
Disfuncao leve 65 7.0% acordo com a fungao diastélica
D%sfungéo moderada 59 6,5% As caracteristicas gerais da populagdo também
Disfuncdo grave 54 6,0% foram analisadas de acordo com o padrao da fungéo
Aneurisma 114 13,0% diastdlica. Na Tabela 5 estdo descritas as
IM moderada 25 3,0% caracteristicas  clinicas, radiolégicas e
IM grave 8 1,0% eletrocardiograficas. Nas Tabelas 6 e 7 sdo descritas

IM=insuficiéncia mitral; *Avalia¢do subjetiva ao bidimensional

Tabela 3

Caracteristicas ecocardiograficas (variaveis
continuas) da populagdo geral

Caracteristicas Média +DP
VED (mm) 520+ 7
VES (mm) 340+ 9
Fragdo de ejecdo (%) 62,0+13
AE (mm) 345+ 5
Onda E (cm/s) 73,0 +20
Onda A (cm/s) 62,0+18
TRIV (ms) 95,5 +58
TDM (ms) 206,0 49

VED=diametro diastélico do ventriculo esquerdo; VES=didametro
sistdlico do ventriculo esquerdo; AE=diametro atrial esquerdo;
TRIV=tempo de relaxamento isovolumétrico; TDM=tempo de

desaceleracgao do fluxo mitral

as caracteristicas ecocardiograficas.

Observa-se que a média de idade foi maior nos
pacientes com disfuncao diastdlica do tipo déficit
do relaxamento. Os pacientes com fungéo diastélica
normal eram mais jovens e aqueles com padrio
pseudonormal ou restritivo apresentaram uma
média de idade intermedidria (Tabela 5).

As alteragées eletrocardiograficas foram mais
freqilientes nos pacientes com disfuncado diastélica
avangada. Entre os 412 pacientes com ECG normal,
18% apresentavam déficit do relaxamento, e o
restante tinha fungao diast6lica normal.

Todos os pacientes com padrdo restritivo
apresentavam grave disfuncao sisté6lica, com fracao
de ejegdo média de 26+8%. Observou-se uma nitida
piora da fungdo sistélica ventricular esquerda, com
queda significativa da fragdo de ejecdo e aumento
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Tabela 5

Caracteristicas clinicas, radioldgicas e eletrocardiograficas de acordo com a fungao diastdlica da populagao geral
Variavel Normal Déficit Relaxamento Pseudonormal Restritivo Valor p
Idade (anos) 42 +11 54+9 46 + 10 49 £15 <0,0001*
Sexo masculino 256  61% 109 27% 32 8% 16 4% 0,012
IC prévia 0 15 36% 12 28% 15 36% <0,0001
ICT>0,5 40 28% 62 43% 21 14,5% 21 14,5% <0,0001
ECG normal 336 72% 261 18% 0 0 <0,0001
BRD isolado 70 60% 40 34% 5 4% 2 2% 0,8
HBAE 15 35% 17 40% 6 14% 5 11% <0,0001
BRD + HBAE 92 43% 87 41% 24 11% 10 5% <0,0001
BRE 4 21% 7 37% 3 16% 5 26% <0,0001
ZEI 9 28% 10 31% 7 22% 6 19% <0,0001
APRV 24 30% 35 45% 13 16% 7 9% <0,0001
EV 46 28% 65 40% 34 21% 17 1% <0,0001

IC=insuficiéncia cardiaca; ICT=indice cardiotordcico; ECG=eletrocardiograma; BRD=bloqueio do ramo direito; HBAE=hemibloqueio
anterior esquerdo; BRE=bloqueio do ramo esquerdo; ZEI=zona eletricamente inativa; EV=extra-sistole ventricular; APRV=alteragado
primaéria da repolarizagdo ventricular

(*) Comparagoes mdltiplas de Bonferroni mostraram que a idade dos pacientes com padrao normal foi significativamente inferior a
dos outros 3 grupos. Aidade do grupo com déficit do relaxamento foi significativamente superior a do grupo de padrao pseudonormal.
Nao houve diferenca significativa entre os grupos déficit do relaxamento e restritivo e entre pseudonormal e restritivo.

Tabela 6

Caracteristicas ecocardiograficas (variaveis categéricas) da populagao geral de acordo com a fungao diastélica
Variavel Normal Déficit Relaxamento Pseudonormal Restritivo Valor p
Eco normal 516 79% 136 21% 0 0 <0,0001
Fung¢&o normal® 542 74,5% 180 25% 2 0,5% 0 <0,0001
Disf. leve 22 34% 37 57% 6 9% 0 <0,0001
Disf. moderada 0 28  47% 31 53% 0 <0,0001
Disf. grave 0 16 30% 13 24% 25  46% <0,0001
Disf.mod. / grave 0 45 40% 41 37% 25 22% <0,0001
Aneurisma 24 21% 48  42% 29 25% 13 12% <0,0001
IM leve 7 15% 18 39% 15 33% 6 13% <0,0001
IM moderada 2 8% 3 12% 9 36% 11 44% <0,0001
IM grave 0 0 1 12,5% 7 87,5% <0,0001

Disf.=disfuncdo; mod.=moderada; IM=insuficiéncia mitral; (*) Avalia¢do subjetiva ao bidimensional

Tabela 7

Caracteristicas ecocardiograficas (variaveis numéricas) da populacao geral de acordo com a funcao diastdlica
Variavel Normal Déficit Relaxamento Pseudonormal Restritivo Valor p
VED (mm) 50+ 5 52+ 7 63+ 7 70+ 9 <0,0001*
VES (mm) 31+ 4 36+ 9 50+ 9 61+ 8 <0,0001
FE (%) 67+ 6,5 60+14 41+10 26+ 8 <0,0001
AE (mm) 33+ 4 35+ 4 37+ 4 45+ 8 <0,0001
Onda E (cm/s) 7915 54+13 84+19 109 + 27 <0,0001
Onda A (cm/s) 55+ 13 78+ 15 58 + 20 35+15 <0,0001
TRIV (ms) 86+ 50 117+ 72 90+ 11,5 71+13 <0,0001
TDM (ms) 190 =26 252+ 53 180 = 40 126 =20 <0,0001

VED=diametro diastdlico do ventriculo esquerdo; VES=didmetro sistélico do ventriculo esquerdo; FE=fragdo de ejecdo; AE=diametro
atrial esquerdo; TRIV=tempo de relaxamento isovolumétrico; TDM=tempo de desaceleracdo do fluxo mitral

(*) As comparagdes multiplas de Bonferroni demonstraram diferencas nas varidveis numéricas entre todos os subgrupos, com valor
de p<0,0001, exceto o didmetro atrial esquerdo entre os gupos de déficit do relaxamento e pseudonormal e, também, como esperado,
os parametros de fungdo diastdlica entre os grupos normal e pseudonormal.
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dos volumes ventriculares e do atrio esquerdo, com
graus crescentes de disfuncdo diastdlica (Tabela 7 e
Figuras 2, 3,4 e5).
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Figura 2

Relagéo entre os padrdes de fungao diastdlica e o didmetro
sistélico do ventriculo esquerdo

VE=ventriculo esquerdo; N=normal; DR=déficit do relaxamento;
PN=pseudonormal; R=restritivo
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Figura 3

Relagdo entre os padrdes de fungado diastdlica e o didmetro
diastélico do ventriculo esquerdo

VE=ventriculo esquerdo; N=normal; DR=déficit do relaxamento;
PN=pseudonormal; R=restritivo

Funcao diastélica e gravidade da forma clinica de
acordo com a classificacio da doenca de Chagas
(Consenso Brasileiro)

Foi também realizada uma andlise procurando
relacionar os diversos padrdes de disfuncao diastélica
com a gravidade da forma clinica na fase cronica da
doenca de Chagas, segundo o Consenso Brasileiro.
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Figura 4

Relagdo entre os padrdes de fungao diastdlica e o didmetro
atrial esquerdo
AE=diametro atrial esquerdo; N=normal; DR=déficit do

relaxamento; PN=pseudonormal;R=restritivo
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Figura 5

Relacao entre os padroes de fungdo diastdlica e a fracao
de ejegdo (%)

N=normal; DR=déficit do relaxamento; PN=pseudonormal;
R=restritivo

Foram analisados apenas os pacientes da coorte com
ECG alterado (490 pacientes — 54%), uma vez que
aqueles com ECG normal nédo sdo incluidos nesta
classificagao.

Observa-se, na Tabela 8, que nenhum dos pacientes
com grau avangado de disfungdo diastélica se
apresentava no estdgio A. Da mesma forma, a
maioria dos pacientes no estdgio D apresentava
disfuncdo diastélica avangada, indicando que
estdgios crescentes de gravidade da forma clinica
foram associados a piora progressiva do padrao de
disfungéo diastélica (Figura 6).
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A relagdo entre funcdo diastélica e gravidade da
forma clinica também foi avaliada na populacdo sem

padrédo previamente descrito para a populagio geral
se mantém quando sdo excluidos os pacientes

hipertenséo arterial sistémica, estando representada  portadores de hipertensao arterial sistémica.

na Tabela 9 e na Figura 7. Observa-se que o mesmo
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Figura 7
Padrées de fungao diastdlica de acordo com a gravidade

Figura 6

Padrdes de fungao diastélica de acordo com a gravidade
da forma clinica segundo o Consenso Brasileiro de Doenca
de Chagas na populagdo geral

Def relax= déficit de relaxamento; PseudoN=pseudonormal

da forma clinica segundo o Consenso Brasileiro de Doenca
de Chagas na populagdo sem hipertensdo arterial sistémica
Def relax= déficit de relaxamento; PseudoN= pseudonormal

Tabela 8
Padrdes de fungio diastdlica de acordo com a gravidade da forma clinica segundo o Consenso Brasileiro de
Doencga de Chagas na populacao geral

Estagios Normal Déficit Relaxamento Pseudonormal Restritivo
Estagio A 194 73% 70 27% 0 0
Estégio Bl 35 32% 64 59% 9 9% 0
Estagio B2 0 36 47% 30 40% 10 13%
Estagio C 0 13 41% 9 28% 10 31%
Estdgio D 0 2 20% 3 30% 5 50%

Valor de p para as diferengas entre os grupos <0,0001

Tabela 9
Padrdes de fungio diastdlica de acordo com a gravidade da forma clinica segundo o Consenso Brasileiro de
Doenca de Chagas na populacdo sem hipertensao arterial sistémica

Estagios Normal Déficit Relaxamento Pseudonormal Restritivo
Estagio A 123 80% 29 20% 0 0
Estagio Bl 27  40% 33 48% 8 12% 0
Estdgio B2 0 25 43% 24 40% 10 17%
Estagio C 0 9 39%% 6 26% 8 35%
Estdgio D 0 0 3 43% 4 57%

Valor de p para as diferengas entre os grupos <0,0001

Discussao

semelhante ao descrito em 4reas endémicas, o que
difere dos outros estudos urbanos da literatura, que
geralmente incluem pacientes referenciados para

Caracteristicas gerais da populacao

A avaliagdo da funcédo diastélica foi realizada em
uma grande série consecutiva de pacientes com
doenga de Chagas, com perfil de morbidade

centros tercidrios, com a doenga ja em sua fase
avancada. Foram excluidos apenas os pacientes com
cardiopatia ndo-chagdsica.
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Uma proporgdo considerdvel dos individuos foi
encaminhada ao IPEC por intermédio de bancos de
sangue, uma vez que esta instituigdo é referéncia
em doenca de Chagas. Dessa forma, a populagdo
do estudo é constituida por um grupo bastante
heterogéneo de pacientes, incluindo desde
individuos assintomdticos com ECG e
ecocardiograma normais, até pacientes com IC e
grave disfungdo ventricular . Esta heterogeneidade
é uma caracteristica da doenga de Chagas em sua
fase cronica, conferindo aos pacientes uma grande
variabilidade clinica e progndstica.

Dentro deste perfil de baixa morbidade da
populacdo, a maioria dos pacientes apresenta
funcao diastélica normal. No entanto, foi observada
parcela significativa de pacientes com disfuncéo
diastélica, apesar de eletrocardiograma e
ecocardiograma normais. Alteragdes precoces da
funcdo diastélica na doenga de Chagas ja foram
previamente descritas em estudos menores'>?.

Recentemente, Barros et al. avaliaram a funcéo
diastélica a partir da andlise do fluxo mitral e
Doppler tissular, de 77 pacientes divididos em 3
grupos: 1- grupo controle, 2- pacientes com doenga
de Chagas e ECG normal, 3- pacientes chagdsicos
com ECG alterado'. Foi observada diferenca
estatisticamente significativa no tempo de
desaceleragdo mitral entre o grupo-controle e os
grupos de pacientes chagdsicos, apesar de ndo haver
diferenga significativa nos grupos de chagdsicos
entre si. Em relacdo ao Doppler tissular, diferengas
significativas foram observadas nos vérios segmentos
do anel mitral entre os trés grupos estudados, com
valores menores de velocidade de pico da onda
diastolica inicial (E") no grupo de chagdsicos com ECG
alterado, indicando a presenca de alteragdo precoce
na fungdo diastélica em pacientes chagdsicos com
ECG normal e a progressdo da anormalidade
diastélica na cardiopatia chagdsica cronica .

No presente estudo, devido a auséncia de grupo-
controle, ndo se pode avaliar de forma mais
detalhada as alteragdes precoces da funcgédo
diastélica. Porém, mesmo apds serem excluidos os
pacientes hipertensos do estudo, observa-se que
parcela significativa da populagdo chagdsica com
ECG normal (12,5%) apresentava sinais de déficit
do relaxamento, corroborando os achados dos
estudos acima mencionados.

Funcao diastélica e gravidade da forma clinica

No manuseio dos pacientes cardiopatas, é essencial
entender aimportancia da avaliagdo do enchimento
ventricular nas varias condicdes fisiopatoldgicas que
podem acometer o musculo cardiaco. A presenca

de anormalidades da funcdo diastdlica ocorre
precocemente na insuficiéncia cardiaca, e tem
importante valor prognéstico em varios estados
patolégicos, independentemente do grau de
disfuncdo sistdlica, apresentando papel
determinante na estratégia terapéutica.

Pouquissimos estudos na literatura avaliaram a
funcdo diastélica na doenca de Chagas e sua relagdo
com o grau de disfungdo sistélica. Nenhum, até o
presente momento, procurou relacionar a disfungéo
diastélica com a gravidade da forma clinica.

Barros et al. avaliaram a funcdo diastdlica através
do Doppler mitral e do Doppler tissular em 169
pacientes chagdsicos, porém a forma clinica desses
pacientes ndo foi mencionada®. Os pacientes foram
divididos em quatro grupos, de acordo com o grau
de disfuncao diastélica: normal, déficit do
relaxamento, pseudonormal e restritivo. Em relagdo
ao presente estudo, a média de idade dos pacientes
foi bastante similar, exceto no grupo de pacientes
com padrdo restritivo que se constituiu de
individuos mais jovens no estudo de Barros (idade
média = 41+8 anos). Ainda comparando os dois
estudos: no grupo restritivo de Barros, os didmetros
diastélico e sistélico do ventriculo esquerdo foram
menores (66mmz=4mm e 50mm=14mm,
respectivamente), a fracao de ejecdo média foi maior
(31,5+£7%), a velocidade da onda E mitral foi menor
(78,5cm/s+20cm/s) e o tempo de desaceleragdo
mitral foi maior (146ms+11ms). Apesar dessas
pequenas diferencas, Barros et al. também
observaram forte correlacdo entre a piora da funcao
diastélica e da fragdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (r=0,75, p<0,0001), bem como aumento das
dimensdes ventriculares (r=0,66, p<0,0001) e do
diametro atrial esquerdo (r=0,68, p<0,0001). A
andlise da velocidade da onda E” ao Doppler tissular
demonstrou uma reducdo linear com graus
crescentes de disfuncédo diastdlica.

Num outro estudo, Nunes et al. avaliaram 93 pacientes
chagdsicos com miocardiopatia dilatada e classe
funcional média de 1,8+0,8*. Esse grupo de pacientes se
constituiu de individuos em fase mais avancada da
doenga, com fracdo de ejegdo média de 39+12% e
diametros diastdlico e sist6lico do VE de 63mm=8mm e
51mm=11mm, respectivamente. Em relagdo a andlise da
funcao diastélica, 26% dos pacientes apresentavam
padrdo normal, 27% déficit do relaxamento, 17%
pseudonormal e 14% restritivo; no restante, ndo foi
possivel determinar o padrédo de fungéo diastélica.

Foi observado que a disfungdo diastdlica associou-
se a disfungdo sistdlica (p<0,0001), sendo que o
padrdo normal e o de déficit do relaxamento
predominaram nos pacientes com disfuncédo
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sistélica leve. Na presenca de comprometimento
acentuado da fungdo sistélica, o padrao restritivo
foi o mais freqiiente.

No presente estudo, demonstrou-se que a disfunc¢éo
diastolica é mais freqiiente e mais grave nos estagios
mais avangados da doenga, e que acompanha graus
crescentes de comprometimento da funcéo sistélica
do ventriculo esquerdo. Padrdes crescentes de
disfuncdo diastélica se associam com a maior
gravidade da forma clinica.

Foi observado também que a piora progressiva na
funcdo diastodlica estd associada a aumento dos
diadmetros sistélico e diastdlico do VE, bem como
aumento do didmetro atrial esquerdo e queda na
fragdo de ejegdo.

Nao foi encontrada disfunc¢éo diastdlica avancada
em pacientes sem comprometimento significativo
da funcao sistélica. Todos os pacientes com padrdo
restritivo apresentavam grave disfungéo sistdlica,
com fragdo de ejecdo média de 26+8%. Mesmo o
padrdo pseudonormal foi raro nos pacientes sem
disfuncdo sistélica moderada ou grave.

Isto pode ser explicado pelo cardter altamente
fibrosante desta cardiomiopatia, que gera
progressiva redugdo da complacéncia e da
distensibilidade ventricular, ocasionando também
dilatacdo das camaras cardfacas e redugdo da
capacidade contrétil do miocdrdio®.

Limitacoes

Em relagdo as limita¢bes do estudo, é importante
tecer alguns comentdrios sobre a forma de avaliagdo
da fungdo diastélica. Como a inclusao dos pacientes
teve inicio em 1990, métodos modernos de avaliacdo
da funcdo diastdlica, como o Doppler tissular e a
velocidade de propagacdo do fluxo mitral ao color
M-mode nédo estavam amplamente disponiveis. Tais
métodos sdo mais importantes para o diagndstico
diferencial entre os padrdes normal e
pseudonormal, uma vez que ambos apresentam
parametros semelhantes na avaliagdo isolada pelo
fluxo mitral. Foi considerado o diagndstico de
padrdo pseudonormal nos pacientes que
apresentavam fragdo de eje¢do abaixo de 50%, uma
vez que diversos estudos mostram que, em
pacientes com disfuncédo sistélica, espera-se no
minimo uma alteracdo do relaxamento
miocdrdico®?¥. Devido a esta limitagdo, alguns casos
com fungdo sistélica normal poderiam ter sido
subdiagnosticados em relagdo a presencga de
disfuncéo diastdlica.

Ainda em relacdo a forma de avaliacdo da funcado
diastdlica, também nao foi realizada diferenciacgao,
através de manobras de redugdo da pré-carga, entre
padréao restritivo reversivel e irreversivel, também
pelo fato de este conceito ser relativamente recente.
Porém, ambos sdo estdgios avancados de disfuncéo
diastdlica e relacionados a sintomas de congestdo
pulmonar, sendo que o restritivo irreversivel estd
associado a um prognéstico ainda pior*?.

Alguns estudos ja demonstraram que o Doppler
tissular permite diagnosticar precocemente a
presenca de disfuncdo diastdlica nos pacientes
chagdsicos®™. Por outro lado, essa técnica recente
ainda ndo se encontra amplamente disponivel
devido ao seu elevado custo, principalmente na rede
publica de satide, onde é acompanhada a maioria
dos pacientes chagdsicos, uma doenga tipicamente
associada a populagdo de baixo nivel
socioecondmico.

Pacientes com hipertensdo arterial sistémica (HAS)
ndo foram excluidos. Isto porque, sendo afeccao
bastante prevalente, seria importante entender o
comprometimento da fungdo diastélica em
pacientes com ambas as patologias. Por outro lado,
foi realizada também avaliagdo do padrado da fungao
diastdlica e sua relagdo com a gravidade da forma
clinica na populagdo de pacientes sem HAS. E, de
forma semelhante a populagdo geral, observou-se
que graus crescentes de disfung¢do diastdlica
estavam associados a maior gravidade da forma
clinica.

Pacientes com funcéo diastélica dita indeterminada
(portadores de marca-passo, fibrilagdo atrial ou
outras arritmias) foram excluidos do estudo; porém
esta limitacdo ¢ inerente a prépria avaliacdo da
funcdo diastélica pelo ecoDoppler, ndo sendo
possivel a sua determinagdo mesmo com 0s novos
recursos anteriormente citados, tendo ocorrido em
apenas uma pequena parcela da populagdo geral.

Conclusoes

Alteragdo da fungdo diastélica do VE ocorre
precocemente na doenga de Chagas. Padrées
crescentes de disfungdo diastélica se associam com
a maior gravidade da forma clinica. Graus
avancados de disfuncdo diastélica estdo sempre
associados a comprometimento significativo da
funcao sistdlica ventricular esquerda. Piora
progressiva na funcdo diastdlica estd associada a
aumento dos didmetros sistélico e diastélico do VE,
bem como aumento do didmetro atrial esquerdo e
queda na fracdo de ejecdo.
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