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Resumo

s

Introdugcdo: O Lupus Eritematoso Sistémico é uma doenca sistémica cronica
autoimune, de etiologia desconhecida que no seu curso afeta o sistema
cardiovascular, podendo provocar compromisso da funcdo ventricular esquerda.
Contudo, é possivel que mesmo em situacdes em que os indices de funcado sisto-
diastblica convencionais se encontrem normais, possam ocorrer alteracdes da
deformacdo miocardica, que sdo indices mais sensiveis de funcdo ventricular.
Recorrendo a nova modalidade ecocardiografica de speckle tracking, é possivel
detetar e quantificar alteracdes da deformacéo miocéardica.

Objetivos: Descrever a deformacdo miocardica global do ventriculo esquerdo por
speckle tracking em individuos com LES, com carga lupidica estavel, e idade superior
a 18 anos de idade.

Metodologia: Estudo retrospetivo de tipologia descritivo-correlacional com abordagem
guantitativa. Foi estudado um grupo de 55 individuos com avaliacdo dos parametros
ecocardiograficos convencionais e dos parametros globais da deformacdo miocéardica
longitudinal. Para os parametros ecocardiograficos convencionais e de deformacé&o
foram utilizados os valores de referéncia existentes na literatura para caracterizacao
da amostra. Estatisticamente foi utilizado o teste do Qui-Quadrado para analise
comparativa, sempre que este nao foi aplicavel foi utilizado o teste de Fisher, e a
analise da correlacdo foi efetuada através do coeficiente de Spearman. Foi
considerado um nivel de significancia de 5% (p<0,05).

Resultados: Foi estudado um grupo de 55 individuos, 96,4% dos quais apresentaram
fracdo de ejecao superior a 55%, apenas 2 individuos apresentaram valores inferiores
(54% e 53% respetivamente). Na analise global da deformacdo miocardica
longitudinal, por speckle tracking, 16,4% dos individuos apresentaram compromisso
ventricular pelo pico de deformacéo miocardica global sistolica longitudinal e pelo pico
de taxa de deformagdo miocéardica sistolica longitudinal, e 16,4% apenas pelo pico de
deformacg&o miocardica global sistolica longitudinal.

Conclusfes: A determinacdo dos parametros globais de deformagédo miocardica
longitudinal atuaram como marcadores precoces de disfungdo miocardica em
individuos com fracdo de ejecéo preservada.

Palavras-chave: Lupus Eritematoso Sistémico; Ecocardiografia; Deformagéo

Miocérdica; Disfuncdo Ventricular Esquerda.
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Abstract

Introduction: Systemic lupus erythematosus is a chronic systemic autoimmune
disease of unknown etiology that affects the cardiovascular system and causes left
ventricular dysfunction. However, it is possible that even in situations in which the
indices of systolic and diastolic function are preserved to find changes in myocardial
deformation. Myocardial deformation parameters are more sensitive to ventricular
dysfunction. Using the new method of speckle-tracking echocardiography, it is possible
to detect and quantify changes in myocardial deformation.

Aims: The aim of this study was to describe the global parameters of myocardial
deformation of the left ventricle obtained by speckle-tracking in patients with SLE, lupus
stable and older than 18 years old.

Methods: This is a retrospective study. We studied a group of 55 patients with
assessment of echocardiographic parameters and global parameters of longitudinal
myocardial deformation. Echocardiographic parameters and global myocardial
deformation parameters were characterized according to the literature. Statistically we
used the Chi-square test for comparative analysis, when it was not applicable Fisher's
exact test was used. Correlation analysis was performed using the Spearman
coefficient. We considered a level of significance of 5% (p <0.05).

Results: We studied a group of 55 patients, of whom 96.4% had an ejection fraction
greater than 55%, only 2 subjects had lower values (54% and 53% respectively). In the
overall analysis of global longitudinal myocardial deformation by speckle tracking,
16,4% of the patients were identified by global peak longitudinal strain and global peak
sistolic longitudinal strain-rate, and 16,4% were identified by global peak longitudinal
strain only.

Conclusions: The assessment of global parameters of longitudinal myocardial
deformation identified early markers of myocardial dysfunction in patients with
preserved ejection fraction.

Keywords: Systemic Lupus Erythematosus; Echocardiography; Myocardial

Deformation, Left Ventricular dysfunction.



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

indice
INETOTUGED . ... 1
1.0 Lapus Eritematoso Sistémico e Ultrassonografia Cardiaca.............cccvevveeeeeniinnnnee. 3
1.1 Lupus EritematoS0 SISTEIMICO .....cooiiiiiiiiiiiieee ettt 3
1.2 Estudo Ultrassonografico CardiaCo ............ceeeuiiiuiiiiiiiiieeeeiiiiiiiieeee e 4
1.2.1 Par@metros ecocardiografiCOS. .........couiiuiiiiiiiiee it 5
1.2.1.1 Modo M e bidimensional............cooooiiii 5
1.2.1.2 Ecocardiografia DOPPIEr .........coooiiiiiiiii 6
1.2.1.2.1 DOPPIEr PUISAAO.......uuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii s 6
1.2.1.2.2 DOPPIEr tECIAUIAT ... 7
1.2.2 Deformacgéo Miocéardica Analisada por Speckle Tracking...........ccccccvveeeennns 10
1.2.2.1 Distribuic8o da deformagGao ..........cooeeviiiiiiiiiii 12
1.2.2.2 Strain € STrAIN-TALE .........cciiiiiiiiiiiiiii e 13
1.2.2.3 Modalidade de Speckle Tracking.........cccooeviiiiiiiiiiiiiiieeeceeeeee e 13

1.2.2.3.1 Pardmetros globais da deformacdo miocardica longitudinal
avaliados por Speckle TrackKing .........eeiieeeeirieiiiiiiie e 14

1.2.2.4 Relacdo da funcao ventricular esquerda com a deformacdo miocardica

[0 o 11 (0 T [T =1 15

A0\ =Y (o To (o] (oo - P 16
b2 R T o To N o [ =T (1 o [ TSR 16
2.2 POPUIAGAD ... 16
AR I Y 1 410 11 = PP PP 16
2.4 Dimens0es do eStuUd0 € CAtEJONAS. ..uuuiiiieiiiiiiiiiie e e e e e 17
2. 4.1 VAITAVEIS ...ttt e et e 17

2.5 Instrumento recolha de dadOS ...........cooiiiiiiiiiiii e 20
2. 5. APTE-TESIE ...t 20
2.5.2 Procedimento de recolha de dados............cccuvveiiiiieeiiiiiiiiiiieceeee e 20



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

2.5.2.1 Analise da deformacGao...........ccouiiiiiiiiiiiiiia e 21
2.5.2.2 ANAIISE EStAtISHICA. ... it 22

A O =TS ¥ = To (o 1 S PP PP PP PP PP PPPPPPPPPPPP 23
3.1 Caracteristicas demMOQGIAfiCAS ........uuiiiiiiiiiiiiiiiii e 23
3.2 Analise descritiva dos pardmetros ecocardiograficos convencionais.................. 23
3.3 CaracterizaG8o fuNGAO SISTOlICA .......cceeeiiiiiiiiiiiiiiee e 25
3.4 Caracteriza¢@o da fungao diastOliCa ............uuvvviiiiieeiiiiiiie e 26
3.5 Caracterizagao da defOrmMaGa0..........uuuuuumiiiiiiiiiiii e 28
3.6 Analise de relagdes entre VArAVEIS ..........cuuuviiiiiieeeiiiiiiiieiee e 29
4.0 DiSCUSSA0 OS RESUIAUOS ......uuuviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii s 34
4.1 LIMITAGOES ..o 37
4.2 ConSIderagies fiN@IS ......coveeiieeeeee e 38
BiDIOGrafia. ..o oo 39
F Y 011 T Lo 20t PP 43
ANBXO L oo 44


file:///C:/Users/Tania/Documents/MESTRADO/Tese/tese%20tania.docx%23_Toc344458432

Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

indice de figuras, tabelas e graficos
Figuras

Figura 1- Relac&o entre o Doppler do fluxo transmitral e o Doppler tecidular do anel

MIETAL. .. 8
Figura 2 - Representacao esquematica dos eixos ortogonais miocardicos................. 11
Figura 3 - Representacdo esquematica dos sentidos de tor¢do no VE...........ccccoe..... 11
Figura 4 - Representacao do CAICUIO da tOrGAOD. .......cevviieeiiiiiiiiiiiiiee e 12
Figura 5 - Representc¢do do strain longitudinal ,radial, circunferencial e torg¢ao. ......... 13
Figura 6 - Representacdo esquematica do principio de speckle tracking ................... 14
Tabelas

Tabela 1 - Variaveis demMOgrafiCas .........coouiiiiiiiiiiieee e 18
Tabela 2 - Variaveis do estudo ecocardiografico convencional- 2D e Modo M ........... 18

Tabela 3 - Variaveis do estudo ecocardiografico convencional — Doppler pulsado ..... 19
Tabela 4 - Variaveis do estudo ecocardiografico convencional - Doppler tecidular..... 19

Tabela 5 - Variaveis do estudo da deformacéo longitudinal global por speckle tracking

................................................................................................................................... 20
Tabela 6 - Caracterizacéo dos parametros ecocardiograficos convencionais............. 23
Tabela 7 - Caracterizacdo dos parametros ecocardiograficos convencionais............. 24
Tabela 8 - Classificacdo da geometria doO VE ..........oiiiiiiiiiiiiii e, 25
Tabela 9 - Caracterizac@o dos parametros da fungao Sistolica............cccevvvvviiienneennnn, 25

Tabela 10 - Caracterizacéo dos parametros do fluxo transmitral e Doppler tecidular.. 26
Tabela 11 - Caracterizacdo dos parametros GLSRe € GLSRa...........ccccvvvvvviiiieneenee, 28
Tabela 12 - Caracterizacdo dos parametros GLS e GLSRs em funcédo do género e
L2210 ] = 1 - 28

Tabela 13 - Caracterizacdo de GLS e GLSRs em “Sem compromisso ventricular” e

“Com comMPromisSSO VENTHCUIAI .........ccoiiiiiiiiiii e 29
Tabela 14 - Correlacdo entre GLS € GLSRS.........uuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinees 30
Tabela 15 - Correlagao entre GLS e GLSRs com fragao de ejecdo e S’ médio .......... 30

Tabela 16 - Correlacdo entre parametros de Doppler pulsado e Doppler tecidular..... 31

Gréficos

Gréfico 1 — Distribuicdo da geometria do VE............ouviviiiiiiiiiiiiiiiiieiieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeen 33

Vi



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

Lista de siglas e abreviaturas

A’- Velocidade miocérdica telediastolica

AE- Auricula esquerda

E’- Velocidade miocardica protodiastolica

E’/A’- Réacio entre a velocidade miocardica protodiastélica e velocidade miocérdica
telediastolica

E/A- Racio entre a velocidade de pico do enchimento protodiastélico e a velocidade de
pico do enchimento telediastolico do ventriculo esquerdo

E/E’- Racio entre a velocidade de pico protodiastélica do fluxo transmitral do ventriculo
esquerdo e o pico de velocidade miocéardica protodiastélica do anel mitral

EPR- Espessura relativa da parede

GLS - Global Peak Longitudinal Strain: pico de deformacéo miocardica global sistélica
longitudinal, antes do encerramento da valvula adrtica

GLSRs — Global Peak Sistolic Longitudinal Strain-rate: pico de taxa de deformacao
miocérdica sistdlica longitudinal, antes do encerramento da valvula aértica

GLSRa — Global Peak “A” Longitudinal Strain-rate: pico da taxa de deformacao
miocérdica telediastolica longitudinal

GLSRe — Global Peak “E” Longitudinal Strain-rate: pico da taxa de deformacéo
miocérdica protodiastdlica longitudinal

Onda A- Velocidade de pico do enchimento telediastolico do ventriculo esquerdo
Onda E- velocidade de pico do enchimento protodiastdlico do ventriculo esquerdo
LES- LUpus eritematoso sistémico

MSAM qera- Movimento sistélico do anel mitral (lateral)

MSAMseptai- Movimento sistolico do anel mitral (septal)

MVE- Massa ventricular esquerda

PPVE- Parede posterior ventriculo esquerdo

S’- Velocidade miocardica sistélica

SC- Superficie corporal

SIV- Septo Intraventricular

ST- Speckle tracking

TDE- Tempo de desaceleragdo da onda E

TRIV- Tempo de relaxamento isovolumétrico

VAE- Volume auricula esquerda

Vii



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

VAO- Vélvula aortica

VE- Ventriculo esquerdo

VM- Vélvula mitral

VVE- Volume ventriculo esquerdo
4C- Quatro camaras

3C- Trés camaras

2C- Duas camaras

2D- Bidimensional

viii

Tania Rafael



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

Introducéo

As doencas sistémicas causadas por processos inflamatérios autoimunes apresentam
envolvimento multissistémico. )

O Luapus Eritematoso Sistémico (LES) € uma doenca sistémica crénica autoimune, de
etiologia desconhecida que no seu curso afeta o sistema cardiovascular. ®

Ao afetar o sistema cardiovascular torna-se pertinente descrever de que forma e com
que gravidade este é afetado. Esta ja documentado em estudos anteriores @ @ que o
LES pode atingir o pericardio, as estruturas valvulares, e também a fungdo sisto-
diastélica do ventriculo esquerdo. E possivel que mesmo em situacdes em que 0s
indices de funcdo sisto-diastdlica convencionais se encontrem normais, possam
ocorrer alterac6es da deformacdo miocardica, que sdo indices mais sensiveis de
funcdo ventricular. Recorrendo a nova modalidade ecocardiografica de speckle
tracking, é possivel detetar e quantificar alteracdes da deformacgédo miocardica.

Assim, pretende-se estudar se a analise da deformacéo longitudinal miocardica global
avaliada por speckle tracking permite detetar disfuncéo sisto-diastélica do ventriculo
esquerdo em doentes com LES, com carga lupidica estavel.

O objetivo geral deste estudo foi: descrever a deformac¢do miocardica global do
ventriculo esquerdo por speckle tracking em individuos com LES, com carga lupidica
estavel, e idade superior a 18 anos de idade.

Como objetivos especificos foram definidos os seguintes:

e Descrever e caracterizar os parametros ecocardiograficos, nos quais se inclui a
funcdo sisto-diastélica ventricular esquerda, por ecocardiografia-Doppler
convencional em doentes com LES com carga lupidica estavel,

e Descrever e caracterizar a deformacgdo longitudinal global do ventriculo
esquerdo, pela modalidade de speckle tracking em doentes com LES, com
carga lupidica estavel,;

e Correlacionar os parametros determinados por ecocardiografia-Doppler

convencional, com os parametros de deformac&o miocéardica longitudinal.
Para tal, foi efetuado um estudo retrospetivo de tipologia descritivo-correlacional.

Este trabalho esta dividido em quatro capitulos, onde sdo abordadas as diferentes

etapas do estudo.
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Assim, no primeiro capitulo é feita a abordagem tedrica do LES com a descri¢cao de
todos os parametros ecocardiograficos e sua contextualizacdo com a funcao
ventricular esquerda, tendo por base a literatura existente.

No segundo capitulo € descrita toda a metodologia aplicada para a recolha e
tratamento dos dados.

No terceiro capitulo sdo descritos os resultados obtidos e analisadas as relacfes
estatisticas entre eles.

Por fim, no quarto capitulo é efetuada uma discusséo dos resultados, as limitacdes
do estudo e as consideragoes finais.



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

1.0 Lupus Eritematoso Sistémico e Ultrassonoqgrafia

Cardiaca

1.1 Lupus Eritematoso Sistémico

As doencas autoimunes sdo caracterizadas por uma resposta exagerada contra
antigénios celulares, levando a inflamacao cronica, destruicao tecidular e/ou disfungéo
organica. ®

As doencas autoimunes envolvem um conjunto de mecanismos patogénicos e
envolvimento multissistémico, como o sistema cardiovascular em que existe ativacdo
das células T e/ou B, na auséncia de infecdo ou outra causa conhecida. © Embora
tendencialmente raras, a prevaléncia de todas as doengas autoimunes no seu
conjunto, atinge cerca de 3-5% da populacdo, o que traduz uma elevada importancia
para a satde publica. ® Estas podem ser classificadas em sistémicas (como o LES) ou
especificas de um 6érgdo, de acordo com a sua manifestacdo clinica. Porém, a
etiologia e 0s mecanismos fisiopatolégicos subjacentes ndo sé&o totalmente
conhecidos. De origem multifatorial, a interacdo da predisposi¢do genética e diversos
fatores como hormonais, ambientais e infeciosos, levam a perda de tolerancia
imunoldgica e & producao de autoanticorpos. ®

O LES é uma doenca inflamatéria autoimune de etiologia desconhecida com um curso
clinico e progndsticos variaveis de doente para doente, caracterizada por periodos
mais controlados da doenca e por periodos de exacerbacdes. Doentes com LES
desenvolvem alteragcbes imunoldgicas distintas, nomeadamente anticorpos
antifosfolipidicos, anticitoplasmaticos e antinucleares. ® ®

Na Europa, aproximadamente meio milhdo de pessoas sofrem de LES e cerca de um
guarto de milhdo nos Estados Unidos da América (EUA), com uma prevaléncia de 40-
50 casos em 100 000 pessoas na populacéo geral. A maioria dos doentes é do sexo
feminino em idade reprodutiva, sendo também mais prevalente em individuos de raca
negra. ® (" ® Até a década de 1950 o LES era considerado uma doenca muito rara, no
entanto, o maior conhecimento da mesma e o desenvolvimento dos meios
complementares de diagndstico tém contribuido para um melhor diagndstico da
doenca em casos menos graves, 0 que associado ao aumento da sobrevida tém
contribuido para um aumento da prevaléncia do LES. ("

O LES é uma doenga cronica que evolui com periodos de exacerbacdo e remissao,

durante os quais os doentes podem permanecer assintomaticos. O comprometimento
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de diversos 6rgéos ou sistemas pode ocorrer de forma simultanea ou sequencial.
De acordo com o American College of Rheumatology sé&o necessérios quatro dos onze
critérios estabelecidos para o diagndstico de LES. ©

O LES afeta, frequentemente, o sistema cardiovascular cujas alteracbes podem surgir
no decurso da doenca ou serem a apresentacao inicial da doenca sem diagnéstico
prévio. ® O impacto do envolvimento cardiaco é significativo para a morbilidade e
mortalidade dos doentes com LES.

As alteracdes cardiovasculares podem traduzir-se em isquémia miocardica, hipertrofia,
hipertensdo pulmonar, disfungdo ventricular, alteragdes valvulares, arritmias e
perturbacbes da conducao. A pericardite € a manifestacdo mais comum, estando
associada a dor toracica, podendo também surgir com derrame pericardico. @

As alteracdes valvulares podem desenvolver um processo fibrético que ir4 causar
regurgitacdo a nivel valvular, sendo a valvula mitral a mais afetada. Podem também
surgir vegetacdes, mais frequentes na face auricular da véalvula mitral (VM) e na face
ventricular da valvula aértica (VAO). @ 0

A disfuncdo miocardica, nos doentes com LES, deve-se a combinacado de alteracdes
induzidas pela isquémia, hipertensdo, insuficiéncia renal e alteracées valvulares. @ @
Existem evidéncias de disfuncdo ventricular esquerda associada a presenca de LES,
associada & diminuicdo da fracéo de ejecdo. @@

E também comum, o aparecimento de Hipertensdo Pulmonar (HTP), cujas
manifestacdes clinicas sdo semelhantes as da HTP idiopética. Nos doentes com LES,
a HTP esta associada a uma hiperplasia da camada intima com espessamento da
média. ¥

Contudo, o envolvimento cardiaco pode manifestar-se de forma silenciosa a nivel do
miocérdio, de tal forma que deve ser realizado um cuidadoso estudo ultrassonografico
para uma detecdo precoce de eventuais alteragbes estruturais cardiacas e/ou

disfuncéo sisto-diastélica em doentes com LES. ®©

1.2 Estudo Ultrassonografico Cardiaco

A ultrassonografia cardiaca é uma modalidade que engloba varios tipos de
abordagens que permitem efetuar um estudo anatémico, morfoldgico e funcional de
forma completa, rapida e eficaz.

A ecocardiografia convencional engloba diversas modalidades - Modo M,

Bidimensional (2D), Doppler pulsado, Doppler continuo, Doppler tecidular — que
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podem ser utilizadas em simultdneo com o objetivo de avaliar alteracfes estruturais
cardiacas, assim como a disfuncéo sisto-diastodlica do ventriculo esquerdo (VE), que
possam estar presentes em doentes com LES.

1.2.1 Parametros ecocardiograficos

1.2.1.1 Modo M e bidimensional

Existem varios parametros que permitem a avaliacdo da fung¢éo ventricular esquerda
como a dimenséo, volume e espessura da parede. ‘%

O célculo da espessura da parede relativa (EPR) e da massa ventricular esquerda
(MVE) permitem caracterizar o VE quanto a sua geometria. Estes parametros séo
obtidos através de Modo-M pela medi¢édo da cavidade ventricular esquerda em sistole
e diastole, e das paredes (septo intraventricular-SIV e parede posterior ventriculo
esquerdo- PPVE) em diastole. Y

De acordo com as recomendacdes da Sociedade Europeia de Cardiologia ™,

a
classificacdo do padrdo de geometria do VE deve ter em conta 0 género e ser
indexada & superficie corporal. ™ Segundo as recomendacées a geometria ventricular
classifica-se em: geometria normal- o didmetro da cavidade, a espessura das
paredes e a massa global estdo dentro dos valores da normalidade; remodelagem
concéntrica- existe um aumento proporcional da cavidade do VE e espessura das
paredes, sem aumento da massa global; hipertrofia concéntrica- aumento da massa
global do VE devido ao aumento da espessura das paredes com consequente
diminuicdo do didmetro da cavidade; e hipertrofia excéntrica, na qual existe um
aumento da massa do VE devido ao aumento do diametro da cavidade, sem aumentar
a espessura das paredes. (valores de referéncia em anexo 1)

Segundo um estudo realizado por Pieretti et al*?, os doentes com LES tém maior
prevaléncia de hipertrofia ventricular esquerda que ndo resulta exclusivamente de
doenca coronéria concomitante, doenga valvular, envolvimento renal, aterosclerose
subclinica prematura ou presenca de hipertensdo arterial. Os resultados obtidos
sugeriram que o espessamento arterial mediado pelo processo inflamatério é o
mecanismo subjacente para o desenvolvimento de hipertrofia ventricular esquerda nos
doentes com LES. A hipertrofia ventricular esquerda associa-se a ocorréncia de
acidente vascular cerebral (AVC), doencga arterial coronaria, insuficiéncia cardiaca e
morte sUbita, sendo assim um indicador progndstico cardiaco na mortalidade e

morbilidade nos doentes com LES. 2
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A funcdo sistolica global do VE é essencialmente avaliada através do céalculo da fracéo
de ejecdo, calculada em 2D pelo método de Simpson. Este método pressupde o
calculo volumétrico do VE, em telessistole e telediastole, em 4 camaras (4C) e 2
camaras (2C), conforme as recomendacfes da Sociedade Europeia de Cardiologia
(valores de referéncia em anexo 1). *?

Na literatura, a fracdo de ejecdo esta referida como sendo um dos principais
parametros da funcdo sistélica cardiaca que se encontra alterado em doentes com
LES, tendo tendéncia a agravar-se com o decurso da doencga, devido aos mecanismos
patoldgicos subjacentes & doenca. ¥4

Outro parametro com valor preditivo na severidade da disfuncdo cardiaca é a
dimensado da auricula esquerda (AE), avaliada pelo diametro telessistolico e/ou pelo
volume telessistélico. @ #® @8 Contudo, a correlacdo da dimensédo da AE é mais forte
guando esta é avaliada pelo volume, uma vez que permite uma correta visualizacéo da
geometria da AE. Este calculo é realizado com recurso ao método de Simpson, com

aquisicao dos volumes telessistélicos em 2C e 4C. (valores de referéncia em anexo 1)
1)

z

O movimento sistdlico do anel mitral (MSAM) também ¢é utilizado para quantificar a
funcdo longitudinal do ventriculo esquerdo, sendo avaliado através do movimento
sistolico do anel mitral, na sua por¢éo lateral (MSAMqera) € septal (MSAMsepta), POr
Modo M em 4C. ®"

Este parametro apresenta uma sensibilidade de 90%, especificidade 88% e acuidade
de 89% para uma fracdo de ejecao inferior a 50%, quando MSAM apresenta valores
inferiores a 12 mm. "

1.2.1.2 Ecocardiografia Doppler

A associacao da técnica de Doppler & ecocardiografia convencional permite um estudo
ecocardiografico aprofundado, com avaliagdo e quantificagdo dos parametros
hemodinamicos de forma néo invasiva, sendo de extrema importancia na avaliagdo da
funcdo diastdlica ventricular esquerda. Para tal, existem varios tipos de Doppler:

continuo, pulsado, codificado a cor e tecidular. (18)

1.2.1.2.1 Doppler pulsado

Com o Doppler pulsado é possivel obter os seguintes parametros: velocidade de pico

de enchimento protodiastélico do VE- onda E, velocidade e duracdo do enchimento
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telediastélico do VE- onda A, relacdo E/A, tempo de relaxamento isovolumétrico-
TRIV, e tempo de desaceleracéo da onda E — TDE. 9 0

O padréo Doppler normal do fluxo de enchimento do VE é precedido de um curto
intervalo entre o encerramento da VAO e o inicio do enchimento ventricular,
denominado tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV). Com a abertura da VM
ocorre uma rapida aceleracdo do fluxo sanguineo da auricula esquerda para o
ventriculo esquerdo- Onda E. Apds o pico maximo, o fluxo desacelera rapidamente
sendo seguido por um pequeno periodo de diadstase que ira depender do tempo da
diastole. Com a contracdo auricular, a pressdo auricular aumenta novamente,
resultando num novo pico de velocidade- Onda A. O TDE corresponde ao tempo que
decorre entre o pico da onda E e o retorno & linha basal. ™ Contudo, existem alguns
fatores fisiolégicos que influenciam o enchimento ventricular como a frequéncia
cardiaca e as condicdes de carga a que o VE esta sujeito. !9 9

Com frequéncias cardiacas elevadas o periodo de diastase é encurtado sucedendo-se
uma fuséo das ondas E e A. Também as alteracdes no sincronismo auriculoventricular
podem condicionar alteragBes no padrdao de enchimento ventricular, como ocorre em
casos de fibrilhacdo auricular em que podem existir ondas E de diferentes dimensfes
de acordo com o intervalo R/R e néo existe onda A. ‘9

A onda E tem tendéncia a diminuir com o avancar da idade com consequente
diminuicdo da relacdo E/A. Por outro lado, a onda A, o TDE e o TRIV tém tendéncia a
aumentar com o decurso da idade. 9

O TDE encontra-se, normalmente, aumentado no VE com alteracdo do relaxamento, o
gue traduz um aumento do tempo para que as pressbes na AE e no VE se igualem.
Contudo, em caso de disfuncdo grave (padrdo restritivo), a situacdo inverte-se e o
TDE pode apresentar-se diminuido. *® Os valores da normalidade situam-se entre os
140 e 200 ms.

Também o TRIV esta alterado em caso de disfuncdo no enchimento VE. A
semelhanca do TDE, o TRIV estd aumentado em situacdes de alteracdo do
relaxamento e diminuido em situagBes graves de disfungéo, ou no padrdo restritivo.
Os valores da normalidade situam-se entre os 70 e 90 ms. 9

1.2.1.2.2 Doppler tecidular

s

O Doppler tecidular € uma técnica ultrassonografica que fornece informacao
quantitativa sobre a velocidade das fibras miocéardicas ao longo do ciclo cardiaco. %V
A organizacdo das fibras miocardicas permite o0 movimento ventricular nos seus trés

eixos: longitudinal, radial e circunferencial. O movimento do anel mitral representa o
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encurtamento e alongamento das fibras miocéardicas orientadas longitudinalmente,
responsaveis pelo movimento do VE no seu eixo longitudinal. ?

A velocidade do deslocamento do anel mitral tem sido equacionada como um método
fiavel na avaliacdo da funcdo cardiaca. *” Este desloca-se em direcdo ao apex em
sistole e em direcdo a auricula em diastole, que se mantém relativamente fixos
durante o ciclo cardiaco. " 22 (23 @4

A via mais adequada para a realizacdo desta técnica € a via apical 4C, com a amostra
colocada a cerca de 1 cm do local de insercéo dos folhetos da VM (septal e lateral). ?©
2 Os parametros obtidos com o Doppler tecidular séo: Onda S’ que corresponde &
velocidade miocéardica sistélica, traduzida pela deflexdo positiva aquando do
deslocamento do anel mitral em direcdo ao apex, Onda E’ que traduz a velocidade
miocardica protodiastélica e é representada pela primeira deflexdo negativa ocorrida
durante a diastole, e a Onda A’ corresponde a velocidade miocardica telediastolica,
representada pela segunda deflexdo negativa ocorrida durante a diastole. Também se
obtém o racio entre a velocidade miocardica protodiastélica e telediastélica- E’/A’. 9
29 Através do Doppler tecidular também é possivel calcular o racio entre velocidade
de pico protodiastélica do fluxo transmitral e a velocidade miocardica protodiastdlica-
E/E’, que representa um importante papel na avaliacdo das pressfes de enchimento
do VE. Um racio E/E’ inferior a 8 é associado a pressfes de enchimento normais,
enquanto um racio E/E’ superior a 15 é indicador de pressbes de enchimento

aumentadas. ® Existe uma relacdo entre o fluxo de Doppler transmitral e o Doppler

tecidular do anel mitral - Figura 1. *

Figura 1- Relagdo entre o Doppler do
fluxo transmitral (imagem superior) e o
Doppler tecidular do anel mitral (imagem

inferior). in Myocardial Imaging: Tissue
(25)

Doppler and Speckle Tracking

A utlizagdo destas duas
técnicas em conjunto (Doppler
pulsado e Doppler tecidular) permite
aferir a classificagcdo do grau de
disfuncdo diastolica presente nos
doentes com LES, uma vez que a

funcdo diastdlica € um dos
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parametros mais afetados pelo LES, havendo também referéncia a que a disfungéo
diastélica tem tendéncia a agravar-se com o avancar da doenca. ® @ @4

Assim, de acordo com as recomendagdes da American Society of Echocardiography a
classificacdo do grau de disfungéo diastélica pode ser efetuada tendo em conta os
seguintes aspectos: ?%

v Normal se E’ septal = 8, E’ lateral 2 10 e volume auricular esquerdo
(VAE) < 34ml/m2;

v' Coracdao de atleta se E’ septal 2 8, E’ lateral 210 e VAE = 34ml/m2;

v' Disfuncdo Diastélica Grau | se E’ septal < 8, E’ lateral < 10 e VAE 2
34ml/m2; e E/A < 0.8, TD >200ms, E/E’ médio < 8 e E/A < 0.5 apls
manobra de Valsalva;

v' Disfuncdo Diastdlica Grau Il se E’ septal < 8, E’ lateral < 10 e VAE 2
34ml/m2; e E/A entre 0.8-1.5, TD entre 160-200ms, E/E’ médio 9-12 e
E/A = 0.5 apés manobra de Valsalva;

v' Disfuncdo Diastélica Grau lll se E’ septal < 8, E’ lateral < 10 e VAE 2
34ml/m2; e E/A =2 2, TD < 160 ms, E/E’ médio = 13 e E/A = 0.5 apods

manobra de Valsalva.

Por forma a complementar estes dados, € também importante estimar as pressdes de
enchimento, verificando se a pressdo na auricula esquerda se encontra normal ou
aumentada.

Esta encontra-se Normal se E/E’ < 8, ou E/E’ 9-14 com VAE < 34ml/m?, E/A < 0.5
ap6s manobra de valsalva e pressao sistélica na artéria pulmonar < 30 mmHg. ®®
Aumentada quando E/E’ 9-14 com VAE < 34ml/m? E/A < 0.5 apés manobra de
valsalva e presséo sistélica na artéria pulmonar > 35 mmHg, ou quando E/E’ septal =
15 ou E/E’ lateral = 12 ou E/E’ médio = 13. %

O padréo de disfuncéo diastélica grau |, ou padréo de alteracdo do relaxamento
diastolico é caracterizado por um aumento da pressao auricular esquerda que se
traduz num desvio do fluxo transmitral para a telediastole, verificando-se assim um
aumento do TRIV, inversdo da relagdo E/A e TDE aumentado, uma vez que a maior
parte do enchimento ventricular é efetuado a custa da contragdo auricular. O padréo
de disfuncéo diastdlica grau Il, que corresponde ao padrdo de pseudonormalizacéo, €
caracterizado por um aumento moderado da pressdo na auricula esquerda com a
pressao telediastélica do VE ndo muito elevada. Por udltimo, o padréo de disfuncéo

grau lll, ou padrdo restritivo, ocorre quando existe uma diminuicdo marcada da



Deformacédo Miocardica Analisada por 2D Strain em Individuos com Lipus Eritematoso Sistémico

Tania Rafael

compliance ou aumento da rigidez do miocardio, com uma pressao aumentada na
auricula e um aumento acentuado da pressao telediastolica do VE. Resulta numa
onda A de pequena dimenséo, TRIV reduzido ou nulo, onda E dominante com relagéo
E/A> 2. Dado existir uma rapida igualizacdo da pressao auricular esquerda e da
pressdo do VE o TDE também esta diminuido.

1.2.2 Deformacgéo Miocéardica Analisada por Speckle
Tracking

Um dos pontos mais importantes no estudo ecocardiografico € a avaliagdo da funcdo
ventricular e a deformacéo miocardica. " ®®

A ecocardiografia convencional é o método de abordagem mais comum para avaliagédo
da funcdo cardiaca, contudo é dependente do operador e apresenta baixa
sensibilidade para detetar anormalidade subtis na contracdo miocardica. A detecéo
precoce de alteracbes na funcdo cardiaca é de extrema importancia para o
estabelecimento de estratégias terapéuticas e para avaliar o prognadstico clinico de
doentes com diferentes patologias como é o caso dos doentes com doencas
inflamatérias sistémicas como o LES. ®®

A andlise da deformacdo miocardica permite a avaliacdo da funcdo ventricular em
estadios iniciais de disfuncdo podendo ainda ser um preditor progndstico em situacdes
subclinicas. ®

A deformacdo miocéardica é realizada de forma helicoidal devido a distribuicdo das
fibras miocéardicas responsaveis pela contracdo, que combinam encurtamento entre a
base do ventriculo e 0 apex, espessamento das paredes, varia¢cdo da dimenséo da
cavidade ventricular e deslocamento das diversas camadas do musculo. ®® Para ser
estudada corretamente devem ser estabelecidos planos ortogonais e tangenciais. O
primeiro plano ortogonal analisa a deformag@o miocéardica a partir da posi¢éo apical
nas suas trés vias (4C,3C,2C) e avalia a deformacdo no sentido base-apex do
ventriculo e denomina-se strain longitudinal. Os valores absolutos sdo negativos
uma vez que o comprimento final da cavidade (sistole) € menor que o comprimento
inicial (diastole). ®® 9

O segundo plano ortogonal avalia o espessamento das paredes e é obtido pelo eixo
curto do VE — strain radial. Os valores sdo positivos, pois a espessura final da parede
(sistole) é superior a espessura inicial (diastole). O terceiro plano ortogonal também é

obtido pelo eixo curto do VE, mas avalia a variacdo da cavidade ventricular- strain

10
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circunferencial, e a semelhanca do strain longitudinal, também apresenta valores
negativos pois a cavidade ventricular final (sistole) € menor que a cavidade ventricular
inicial (diastole). ?® 9

Os planos tangenciais medem o deslocamento entre pontos situados no epicéardio e no
endocéardio, no sentido longitudinal- shear strain longitudinal radial, e no sentido
transversal- shear strain circunferencial radial. O termo radial € utilizado porque &

usado como normalizacdo a espessura da parede. 9

Figura 2 - Representacdo esquematica
dos eixos ortogonais miocardicos. Os
eixos ortogonais (longitudinal, radial e
circunferencial) s&@o perpendiculares
entre si — adaptado in Speckle tracking-

A contratilidade miocardica em sintonia

fina. @

L = strain longitudinal
R = sfrain radial
C = strain circunferencial

CR = shear circunf. radial ‘

LR = shear longit. radial Apex

Devido a orientacdo de fibras obliquas presentes no subepicardio sdo gerados

movimentos contrarios na base e no apex,

Basal

originando o movimento de twist ou torcdo. Em lzvel
sistole o apex sofre uma rotacdo (sentido anti-
horéario) contraria a da base (sentido horério) - ['":‘Ef:};"”'

s

Figura 3. Este é um pardmetro importante na
avaliagdo da funcdo cardiaca normal. 9 G D A |,

torcdo € calculada pela diferenca entre a rotagédo

basal e a rotagdo apical medida no eixo curto do
VE- Figura 4. @

Figura 3 - Representa¢édo esquematica dos|

sentidos de tor¢do no VE — adaptado in

Speckle Tracking Echocardiography. ¢

11
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Figura 4 - Representacdo do calculo da tor¢do. Linha negativa- Rotacdo basal. Linha positiva

rosa - Rotacdo apical. Linha azul representa o valor da tor¢éo. in Speckle tracking - A
(9)

contratilidade miocéardica em sintonia fina.

1.2.2.1 Distribuic&do da deformacéao

A deformacéo reflete a distribuicdo anatdomica das fibras musculares. O musculo
cardiaco é formado por um feixe Unico de fibras enrolado sobre si préprio e ancorado a
nivel das suas extremidades, a nivel do anel aértico e a nivel do anel pumonar. ®®
Este feixe é formado por trés componentes. O componente basal que envolve a base
dos ventriculos e é composto por fibras de direcdo circular, responsaveis pela
contracdo isovolumétrica. O componente descendente que envolve a regido apical e
€ responsavel pela ejecdo ventricular, e 0 componente ascendente que €
responsavel pela fase de enchimento rapido. O componente descendente e o
componente ascendente s&o constituidos por fibras musculares obliquas e
longitudinais. A despolarizacdo é feita de forma sequencial ao longo dos trés
componentes, assim o componente basal € o primeiro a despolarizar, seguido do
componente descendente e por ultimo o componente ascendente. ?°

Ao longo do musculo cardiaco também o strain ird variar. Assim, o strain longitudinal
aumenta gradualmente em diregdo ao 4pex devido ao predominio de fibras obliquas e
longitudinais nesta regido que promovem a eje¢éo ventricular. O mesmo ocorre com o
strain circunferencial. J& o strain radial ira diminuir gradualmente em dire¢do ao apex,
uma vez que as fibras circulares necessarias para 0 aumento da pressao
intraventricular, antes da abertura da valvula adrtica, encontram-se maioritariamente

na regido basal-Figura 5. *°

12
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/’ / «\\ h Viewed from apex c Figura 5 — O miocardio encurta e alonga
// \ = . . . .
/ / | longitudinalmente e circunferencialmente
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1.2.2.2 Strain e Strain-rate

Strain — O strain é uma caracteristica mecanica que descreve a deformacédo a que um
objeto é exposto. E expresso em percentagem e representa o valor absoluto da
deformacdo, em relacdo a dimensdo inicial. Em termos miocérdicos, significa a
deformacédo a que o musculo cardiaco esta sujeito ao longo do ciclo cardiaco. Quando
ha encurtamento sistélico strain apresenta valores negativos. ¢ ¢

Strain-rate — O strain-rate representa a velocidade a que a deformacéo ocorre ao
longo do ciclo cardiaco, correspondendo ao strain por unidade de tempo (s?). ®? O
strain-rate relaciona-se bem com os parametros de contractilidade miocéardica estando

menos dependente das condicées de carga do ventriculo esquerdo. ©?

1.2.2.3 Modalidade de Speckle Tracking

O speckle tracking é uma técnica ecocardiografica recente e independente de angulo
de incidéncia, que permite quantificar a deformacéo miocardica. ¢34 @9

Esta modalidade utiliza a imagem bidimensional em escala de cinzentos (B-mode)
fazendo um rastreio aos speckles que sdo marcadores acusticos naturais do
miocardio- Figura 6. @ G4 Estes marcadores estdo distribuidos ao longo do miocéardio
sendo possivel identifica-los pelo sistema de analise a partir da imagem bidimensional
e seguir o seu movimento ao longo de frames consecutivos durante o ciclo cardiaco.
Cada marcador possui uma disposicao e orientagdo Unicas, que permitem caracterizar
uma zona especifica do miocardio, o chamado speckled pattern. O deslocamento

deste padrdo segue o movimento do miocéardio, cujas alteracdes representam a

13
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deformacédo miocardica. Ao analisar-se uma regiao predefinida, o software possuiu um
algoritmo que acompanha as mudancas de posicdo dos speckles, frame by frame,
permitindo o calculo do deslocamento, velocidade, strain e strain-rate da éarea

32) (34)

predefinida. ¢

Figura 6 - Representacdo esquematica do
principio de speckle tracking na parede septal do
miocardio — adapatado in Echocardiographic
guantification of myocardial function using tissue
deformation imaging, a guide to image acquisition

and analysis using tissue Doppler and speckle
@32

tracking.

1.2.2.3.1 Pardmetros globais da deformacdo miocardica longitudinal

avaliados por Speckle Tracking

v' GLS (%) — Global Peak Longitudinal Strain: pico de deformacédo miocardica
global sistélica longitudinal, antes do encerramento da valvula adrtica.

v GLSRs (s™) — Global Peak Sistolic Longitudinal Strain-rate: pico de taxa de
deformacg&o miocardica sistolica longitudinal, antes do encerramento da valvula
aortica.

v GLSRe (s*) — Global Peak “E” Longitudinal Strain-rate: pico da taxa de
deformacgdo miocardica protodiastolica longitudinal.

v GLSRa (s™*) — Global Peak “A” Longitudinal Strain-rate: pico da taxa de

deformacé&o miocardica telediastdlica longitudinal.

14
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1.2.2.4 Relagéo da fungéo ventricular esquerda com a deformagéo
miocérdica longitudinal

Gracas ao desenvolvimento da técnica de speckle tracking bidimensional, a
guantificacdo da funcdo ventricular esquerda evoluiu da simples medicéao da fracédo de
ejecdo e da analise qualitativa da contractilidade segmentar para a andlise da
deformacdo miocéardica revelando grande capacidade na quantificacdo da funcéo
sistolica, nomeadamente através da obtencdo do strain longitudinal que apresenta
maior reprodutibilidade que o strain circunferencial e radial. ¢

Mignot et al ©” realizou um estudo com o objetivo de determinar o significado
prognostico do GLS bidimensional numa amostra de doentes com disfuncdo
ventricular esquerda, concluindo que o GLS é um parametro altamente fiavel e
reprodutivel quando aplicado a doentes com disfuncdo ventricular esquerda;
estabeleceu um valor de cut-off de -7% GLS para discriminar doentes com melhor
prognéstico e aqueles com maior risco de desenvolvimento de eventos cardiacos
adversos; e que a deformacao longitudinal € um parametro mais importante do que a
contracdo radial (medida através da fragéo de ejec&o), neste grupo de doentes. ©”
Também Belghitia et al ®® realizou um estudo comparativo entre GLS e os parametros
convencionais de funcdo ventricular esquerda (ex. fragcdo de ejecdo) num grupo de
doentes com e sem disfuncéo ventricular, obtendo boas correlagbes entre GLS e os

parametros convencionais, assim como boa reprodutibilidade. ©®
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2.0 Metodologia

2.1 Tipo de estudo

O presente trabalho é um estudo retrospetivo observacional, de tipologia descritivo-
correlacional uma vez que se pretende examinar e determinar a existéncia de relactes
entre as variaveis em estudo, com vista a descrever essas mesmas relagées.

E uma investigacdo do ponto de vista metodoldgico transversal com abordagem

guantitativa.

2.2 Populacéo

A populacdo deste estudo consiste em individuos com LES (com carga ldpidica
estavel), referidos ao Laboratorio de ecocardiografia do hospital central da grande
Lisboa, provenientes da consulta especializada de Doencas Autoimunes do mesmo

hospital.

2.3 Amostra

Neste estudo é utilizada a técnica de amostragem ndo probabilistica por conveniéncia.
Neste estudo a amostra foi constituida por 55 individuos consecutivos, provenientes
de consulta de Doencas Autoimunes, que realizaram estudo ultrassonografico
cardiaco no periodo de janeiro de 2010 a maio de 2012, no Laboratério de
ecocardiografia do Hospital de Santa Maria/Centro Hospitalar Lisboa Norte.

Foram definidos os seguintes critérios de incluséo e de exclusao:

Critérios de incluséo

¢ Individuos com diagnéstico de LES segundo o American College of
Rheumatology™*, em fase de estabilidade da doenca;

e Realizacdo do estudo ultrassonogréafico cardiaco (com frame rate >60
FR/s) no laborat6rio de ecocardiografia do hospital central da grande
Lisboa;

e Ritmo sinusal;

e Idade superior ou igual a 18 anos.
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Critérios de excluséao

e Presenca de fibrilhag&o auricular permanente;

e Cardiopatia valvular funcionalmente significativa (de gravidade pelo
menos moderada)

e Doentes com sinais de doencga coronaria ativa;

e Doentes portadores de Pacemaker permanente;

e Doentes com Diabetes Mellitus;

e Miocardiopatias;

e Janela ecocardiogréfica inadequada.

A selecao da amostra foi efetuada através de consulta do processo clinico.

2.4 Dimensodes do estudo e categorias

Este projeto engloba trés grandes dimensoes:

e LUpus eritematoso sistémico
e Estudo ecocardiogréafico-Doppler convencional

e Deformacéo miocardica por speckle tracking
Dentro destas dimens@es pode-se definir as seguintes categorias:

e Estudo ecocardiografico 2D+Modo M
e Estudo do Doppler pulsado
e Estudo do Doppler tecidular

e Estudo da deformacéo global longitudinal por speckle tracking

2.4.1 Variaveis

Dentro de cada categoria foram definidas diferentes variaveis. As variaveis
estabelecidas para este projeto dividem-se em varidveis quantitativas e variaveis
gualitativas, sendo distribuidas pelas diferentes dimensdes e categorias.

Na caracterizacdo da amostra foram definidas as seguintes variaveis demogréficas:
(Vide Tabela 1)
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| Tabela 1- Varidveis demograficas I
Variavel Categoria Qualificacdo Escala Definicéo
Género FIM Qualitativa Nominal Discreta
Idade >18 (anos) Quantitativa Métrica Continua

Na categoria do estudo ecocardiografico convencional bidimensional e modo M, foram

definidas as seguintes variaveis: (Vide Tabela 2)

Tabela 2 - Variaveis do estudo ecocardiografico convencional- 2D e Modo M I

Variavel Unidade Qualificacdo Escala Definicéo
Didametro
telediastolico do (mm) Quantitativa Métrica Continua
ventriculo esquerdo
Dimenséao (mm) Quantitativa Métrica Continua
telediastdlica do
septo interventricular
Dimensao (mm)
telediastdlica da Quantitativa Métrica Continua
parede posterior
ventriculo esquerdo
Diametro auricula (mm) Quantitativa Métrica Continua
esquerda
Diametro auricula (mm) Quantitativa Métrica Continua
direita
Volume telediastdlico (ml)
do ventriculo Quantitativa Métrica Continua
esquerdo
Volume telesistolico (ml) Quantitativa Métrica Continua
ventriculo esquerdo
Volume telessistolico (ml) Quantitativa Métrica Continua
AE
Volume telessistdlico (ml) Quantitativa Métrica Continua
AD
Massa ventricular (g/m?) Quantitativa Métrica Continua
esquerda
Fracdo de ejecéo (%) Quantitativa Métrica Continua
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Frac&o encurtamento (%) Quantitativa Métrica Continua
EPR - Quantitativa Métrica Continua

Na categoria de Doppler pulsado definiram-se as seguintes variaveis: (Vide Tabela 3)

Tabela 3- Variaveis do estudo ecocardiografico convencional — Doppler pulsado I

Variavel Categoria Quantificacdo Escala Definicéo
Velocidade da onda E (cm/s) Quantitativa Métrica Continua
Velocidade da onda A (cm/s) Quantitativa Métrica Continua

Relacéo E/A - Quantitativa Métrica Continua
Tempo de (ms) Quantitativa Métrica Continua
desaceleracdo

Na categoria de Doppler tecidular definiram-se as seguintes variaveis para a parede

lateral e septal do anel mitral: (Vide Tabela 4)

Tabela 4- Variaveis do estudo ecocardiografico convencional - Doppler tecidular I

Variavel Categoria Quantificacdo Escala Definicéo
Velocidade onda S’ (cml/s) Quantitativa Métrica Continua
Velocidade onda E’ (cml/s) Quantitativa Métrica Continua
Velocidade onda A’ (cml/s) Quantitativa Métrica Continua

Relacdo E'/A’ - Quantitativa Métrica Continua

Relacdo E/E’ - Quantitativa Métrica Continua
Tempo de relaxamento

isovolumétrico (ms) Quantitativa Métrica Continua
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Na categoria de estudo da deformacao longitudinal global por speckle tracking,
definiram-se as seguintes variaveis ao nivel das 4,3 e 2 cAmaras, e respetivos valores
médios [(4C+3C+2C)/3]. (Vide Tabela 5)

Tabela 5 - Variaveis do estudo da deformagéo longitudinal global por speckle

tracking

Variavel Categoria Qualificacédo Escala Defini¢édo

GS - Global Strainmedio (%) Quantitativa Métrica Continua

GSRs - Pico sistolico de (s Quantitativa Métrica Continua
SRmedio

GSRe-Pico protodiastolico de (s Quantitativa Métrica Continua
SRemedio

GSRa - Pico telediastélico de (s Quantitativa Métrica Continua
SRamedio

2.5 Instrumento recolha de dados

Neste trabalho foi utilizado o formulario como instrumento de recolha de dados, uma
vez que se trata de um método de recolha de dados de facil execucdo e de facil
preenchimento para o investigador, assim como de baixo custo. Foi elaborado um

formulario para recolha da informacéao ecocardiogréfica. (Vide Apéndice 1)

2.5.1Pré-teste

Para melhor validacdo do instrumento de recolha de dados, neste caso o formulario,
foi aplicado um pré-teste. Este foi efetuado a 5 individuos que posteriormente foram
excluidos da amostra. Ao aplicar o pré-teste verificou-se a presenca de alguns erros e

a necessidade de algumas alteragdes, que foram prontamente corrigidas.

2.5.2 Procedimento de recolha de dados

A recolha dos dados teve lugar na Unidade de Técnicas nao Invasivas em Cardiologia-

Laboratério de Ecocardiografia, do Hospital de Santa Maria.
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Foi feito o levantamento de todos os doentes com LES que realizaram estudo
ultrassonografico entre janeiro de 2008 e maio de 2012 nos laboratérios acima
referidos. Apds este levantamento foi efetuada uma sele¢cdo dos doentes que
obedeciam aos critérios de inclusdo e exclusdo, previamente estabelecidos e
aplicacéo do pré-teste, resultando numa amostra de 55 individuos entre o periodo de
janeiro de 2010 e maio de 2012.

Posteriormente foi realizada a avaliagdo dos parametros ecocardiograficos em pés-
processamento, numa estacdo de trabalho Echopac (General Electric - GE®), onde
foram realizados os estudos e obtidos os dados para preenchimento do formulario.

A selecdo da amostra implicou que todos os doentes inseridos no estudo tivessem
realizado estudo ultrassonogréafico cardiaco, num ecocardiégrafo Vivid 7 e Vivid i
(GE®) com sonda multifrequéncia (1,75-3,5 MHz), com aquisi¢do de cineloops de trés
ciclos cardiacos na via apical, com aquisicdo de 4C,3C e 2C, com frame rate superior
a 60 frames/s.

Todas as medicBes ecocardiograficas convencionais foram realizadas trés vezes,
segundo as recomendacdes da Sociedade Europeia de Cardiologia ™ - utilizando-se a
média das trés medicbes indexada a superficie corporal do individuo. A fracdo de
ejecdo foi obtida através do método de Simpson, assim como a aquisicdo dos volumes
telediastdlico e telessistélico do ventriculo esquerdo, e os volumes telessistélicos da
auricula direita e da auricula esquerda.

O padréao de enchimento ventricular esquerdo foi obtido por Doppler pulsado, na via
apical 4C, com a amostra do cursor colocado na extremidade dos folhetos da valvula
mitral, medindo-se a onda E, onda A, tempo de desaceleracao e relacdo E/A. O TRIV
foi avaliado por Doppler tecidular, uma vez que nao existia cineloop na via apical de 5
camaras com o correto posicionamento da amostra. Sendo medido o intervalo de
tempo decorrido do pico sistélico ao inicio da onda E’, ao nivel do anel mitral na
parede septal e lateral com obtenc&o do valor médio. ?V

Com o Doppler tecidular foram também medidos os picos maximos, sistélico (S’),
protodiastélico (E’) e telediastolico (A’) das velocidades miocardicas ao nivel do anel
mitral (septal e lateral) sendo calculada a razdo E'/A’, a média das velocidades

protodiastdlicas (E’ médio) e a razdo E/E’ médio.

2.5.2.1 Andlise da deformacao

No registo Doppler pulsado do fluxo aértico foram marcados 0os momentos de abertura

e encerramento da valvula adrtica. Em cada cineloop foi selecionado o ciclo com
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melhor qualidade de imagem, nas vias apicais de 4C, 3C e 2C. Através do sistema
semiautomatico de tracking do miocardio foi feita uma demarcacdo manual do bordo
do endocérdio na fase telessistdlica com ajustamento da regido de interesse.

Neste processo s6 sdo considerados na avaliacdo da deformacdo os segmentos cuja
gualidade do tracking miocéardico seja considerada adequada quer pelo sistema
automatico quer pelo operador, neste caso através de avaliacado visual.

Feita a andlise dos 18 segmentos, obtém-se os valores globais da deformacgéo
longitudinal para 4C,3C e 2C: GLS (%); GLSRs (s); GLSRe (s™); GLSRa (s™).

2.5.2.2 Andlise estatistica

A andlise estatistica teve por base a criacdo de uma base de dados em formato excell
onde foram inseridas todas as variaveis do estudo, sendo depois exportada para o
programa estatistico SPSS verséao 20.

A analise descritiva foi efetuada com recurso a medidas de localizacéo central (média,
mediana) e de dispersao (desvio padrdo). As variaveis qualitativas foram sumariadas

mediante o calculo de frequéncias absolutas (n) e relativas (%).

A caracterizacdo das variaveis teve por base a existéncia dos valores da normalidade
existentes na literatura. (valores de referéncia em anexo 1)
A andlise e caracterizacdo dos parametros da deformacéo foi efetuada tendo por base

0 artigo realizado por Dalen et al ¢

, ho qual avaliaram a deformacédo longitudinal
global e segmentar em 1266 individuos saudaveis, apresentando valores de referéncia
para o GLS e GLSRs de acordo com o género e faixa etaria.

As variaveis da deformacéo foi atribuido o cut-off definido pela média + 2 vezes o
desvio padréo, e criados dois subgrupos: grupo com compromisso ventricular e grupo
sem compromisso ventricular.

A comparacdo do grupo de individuos sem compromisso ventricular com o grupo de
individuos com compromisso ventricular, face a anormalidade de outros parametros,
foi efetuada utilizando o teste do Qui-Quadrado. Sempre que este foi ndo aplicavel, foi

utilizado o teste exato de Fisher.

A andlise de correlacdo entre duas variaveis quantitativas ou qualitativas ordinais foi
efetuada através do coeficiente de correlagdo de Spearman. Foi considerado um nivel

de significancia de 5% (p<0,05).
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3.0 Resultados

3.1 Caracteristicas demograficas

Foi estudado um grupo de 55 individuos com LES, sendo 96,4% do sexo feminino e
3,6% do sexo masculino, com idade média 42,2 + 12,5 anos.

O grupo foi dividido em grupos etarios. Numa primeira andlise o grupo foi dividido em
guatro subgrupos. O primeiro subgrupo caracterizado por individuos com idades < a
21 anos com 1,8%; o segundo subgrupo com idades compreendidas entre os 21 e os
40 anos com 45,5%; o terceiro subgrupo com idades compreendidas entre 0s 41 e 0s
60 anos com 45,5%; e o quarto subgrupo com idades > a 60 anos com 7,3%.

Numa segunda analise, a amostra foi dividida em trés subgrupos. O primeiro subgrupo
com idades < a 40 anos com 45,5%; o segundo subgrupo com idades entre os 40 e o0s

59 com 45,5% e o terceiro subgrupo com idades = 60 com 9,1%.

3.2 Analise descritiva dos parametros ecocardiograficos

convencionais

Foi realizada a andlise descritiva dos parametros ecocardiograficos convencionais com
o calculo do valor médio, desvio padrdo, maximo, minimo e dos percentis, para cada

uma das variaveis, como representado na tabela 6 e 7.

Tabela 6 - Caracterizacdo dos parametros ecocardiograficos convencionais I

Variavel N Média; desvio padrdo Méaximo; minimo
AE MM (mm) 55 34,8+4,7 43,3:21,4
VAE (ml) 55 34,9+10,6 72,52
VAE/SC 34 20,615,9 36;13,5
VVE diéastole (ml) 55 77,9+17,6 132;48
VVE sistole (ml) 55 31,6+12,0 93;16
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Tabela 7- Caracterizacdo dos parametros ecocardiogréficos convencionais I
Variavel N Média; desvio Méaximo; minimo
padrdo
MVE (g) 55 135,7+38,9 223,8;80,7
MVE/SC (%) 34 78,8+21,2 128,1;49,5
EPR 55 0,35+0,07 0,5;0,2
MSAMseptal (mm) 55 13,8+2,7 19,4;8,3
MSAM ateral mm) 55 15,6+2,8 22:8,6

Posteriormente as variaveis foram categorizadas de acordo com o0s critérios

D De salientar que 7,3% dos individuos

recomendados pelas guidelines
apresentaram volume auricular esquerdo superior ao limite estabelecido pelas
recomendacbes da Sociedade Europeia de Cardiologia, e 16,4% (9 individuos)
apresentaram dimensdes superiores aos limites da normalidade para Modo M.
Também 7,3% dos individuos tinham um volume ventricular esquerdo telediastélico
superior ao normal, por outro lado, apenas 3,6% apresentaram volume ventricular
esquerdo telessistélico superior aos limites da normalidade. De referir que apenas um
individuo apresentou valores superiores aos limites da normalidade em simultaneo na
medicdo do volume auricular esquerdo e volume ventricular esquerdo (telediastolico e

telessistdlico).

Do grupo de individuos estudados, 23,6% (13 individuos) e 16,4% (9 individuos)
apresentaram valores aumentados para MVE e EPR, respetivamente. Com base
nestas duas variaveis foi feita a classificacdo da geometria do VE. Assim, 72,7% dos
individuos apresentaram VE com geometria normal, 12,7% (7 individuos)
apresentaram hipertrofia concéntrica, 10,9% (6 individuos) hipertrofia excéntrica e

3,6% (2 individuos) apresentaram remodeling concéntrico. (Vide Tabela 8)
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Tabela 8- Classificacdo da geometria do VE I
Variavel Frequéncia Percentagem

Normal 40 72, 7%
Remodeling

A 2 3,6%
concéntrico

Geometria VE

Hipertrofia

A 7 12,7%
concéntrica
Hipertrofia excéntrica 6 10,9%

3.3 Caracterizacao funcéao sistolica

Para a caracterizacdo da funcdo sistélica foram utilizados os seguintes parametros:

fracdo de ejegdo (%), fracdo encurtamento (%) e S’ (septal, lateral e médio) - cm/s,

com o calculo do valor médio, desvio padrdo, maximo e minimo. (Vide Tabela 9)

Tabela 9- Caracterizacdo dos parametros da funcéo sistélica I

Variavel N Média; desvio Maximo;
padréo minimo
Fej (%) 55 61,02+5,2 74:53
Fenc. (%) 55 36,4+6,4 54:24
S' septal (cm/s) 55 8,2+1,9 145
S' lateral (cm/s) 55 9,6+2,3 17:6
S' médio (cm/s) 55 8,9+1,7 13;5,5
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Na avaliacdo da fracdo de ejecdo, 96,4% (53 individuos) apresentaram valores
normais, traduzindo-se numa funcao sistélica global normal, enquanto que 2 individuos
apresentaram fracOes de ejecdo com valores de 54% e 53% respetivamente.

Para o valor de S’ médio foi utilizado um cut-off de 7,5 cm/s, uma vez que apresenta
uma especificidade de 79% e especificidade de 88% para funcédo global normal. %
Para este valor de referéncia, 80% (44 individuos) apresentaram valores sistélicos

normais.

3.4 Caracterizacao da funcéao diastolica

Para a caracterizacao da funcéo diastolica foram utilizados os parametros obtidos por
Doppler tecidular (E’ septal, lateral, médio; A’ septal, lateral, médio) e fluxo transmitral
(velocidade de pico onda E e A) e os respetivos racios (E/A, E/E’ septal, lateral e
médio), tendo por referéncia as recomendacdes da Sociedade Americana de
Ecocardiografia e da Associacdo Europeia de Ecocardiografia para a avaliacdo da

funcao ventricular diastélica. ®” (Vide Tabela 10)

Tabela 10- Caracterizacao dos parametros do fluxo transmitral e Doppler tecidular I

Variavel N Média; desvio padrédo | Maximo; minimo
Onda E (cm/s) 55 79,8+15,7 126:;48
Onda A (cm/s) 55 61,7+14,7 101;31

E/A 55 1,36+0,39 2,31,0,71
TRIV medio (MS) 55 78,6+13,8 124;54
E’ septa (CM/S) 55 10,9+3,6 18;5
E’ |atera (CM/S) 55 13,4+£3,9 22;6

E’/A’ septa 55 1,16+0,46 2,6;0,38

E’IA’ jateral 55 1,5+0,74 4:0,53

E/E’ septa 55 7,942,5 15:3,9

E/E’ \ateral 55 6,4+1,9 12,5;3,20
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E/E’ iedio 55 7,03+2,02 12,5;3,6
TDE 55 196,4+33,8 277134

Para a relacdo E/A foram encontrados dois individuos com valores fora do intervalo da
normalidade, de acordo com Sherif et al ® cujos valores de referéncia estio
distribuidos de acordo com a faixa etéria. Na relacdo E'/A’ sepral 7,3% (4 individuos)
apresentaram critérios para disfuncdo diastélica e 3,6% (2 individuos) apresentaram
disfungéo diastdlica tendo em conta a relagdo E’/A’ 4era- Na relacdo E/E’ septal e
lateral apenas 1,8% (1 individuo) apresentou critérios de disfuncdo diastélica, de
acordo com as recomendacfes da Sociedade Americana de Ecocardiografia e
Associacdo Europeia de Ecocardiografia ®® para a quantificacdo da disfuncéo
diastélica global do VE, apresentando também critérios de disfuncao diastélica no
parametro E’ septal e lateral, quando avaliados individualmente.

Para o TDE 56,4% dos individuos apresentaram valores normais, enquanto que 43,6%
dos individuos apresentaram valores de disfuncéo diastdlica.

Nao foi possivel aplicar o algoritmo de classificacdo da disfuncéo diastélica, uma vez
que dos 34 individuos com VAE/ASC apenas dois apresentaram VAE/ASC=34ml/m?.
Destes dois individuos apenas um apresenta E’ septal < 8cm/s, e para o E’ lateral
ambos apresentaram valores superiores a 10 cm/s, pelo que um pode ser considerado
como tendo func&o normal ou coracao de atleta, por outro lado, um dos individuos néo
obedece em simultdneo aos critérios, ndo podendo ser estipulado um determinado
grau de disfuncao diastélica.

Para classificar a amostra quanto as pressées de enchimento, foi utilizada a relacao
E/E’ médio <8 e a relagdo E/E’ entre 9 -14 com VAE <34ml/m?. Obteve-se assim,
96,2% (50 individuos) com pressbes de enchimento normais e 3,8% (2 individuos)
com pressdes de enchimento elevadas de um total de 52 individuos, uma vez que 3
individuos apresentavam valores de E/E’ entre 9-14 mas simultaneamente ndo tinham
valor de VAE indexado a superficie corporal. Os mesmos individuos com pressfes de
enchimento elevadas também apresentaram valores de disfuncdo diastélica para E’

septal e lateral, E/E’ > 8 e um S’ alterado, indicador de disfuncéo sistdlica.
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3.5 Caracterizacdo da deformacéo

Foi possivel obter valores globais da deformacao de todos os individuos, com medicao
nas 3 vias (4C, 3C e 2C), apenas dois individuos nédo obtiveram registo de tracking,
um na via 4C e outro na via 3C, devido a ma qualidade da imagem e consequente ma
gualidade do tracking. O valor do tracking referente aos planos apicais foi inferior a 2
na grande maioria dos individuos, apenas um individuo apresentou valor de 2 no plano
de 2C.

Foi efetuada a caracterizacdo dos parametros da deformacdo com média, desvio

padrao e maximo e minimo. (Vide Tabela 11 e Tabela 12)

| Tabela 11- Caracterizacdo dos parametros GLSRe e GLSRa I

Variavel N Média; desvio padrdo | Maximo; minimo
GLSRe (s 55 1,52+0,35 2,2:0,77
GLSRa (s™) 55 0,91+0,23 1,37;0,25

Tabela 12- Caracterizacdo dos parametros GLS e GLSRs em funcéo do género e

faixa etaria.

Variavel N Média; desvio Maximo;
padréo minimo
<40 anos 23 -19,9+3,13 -13,8;-25,9
Feminino | 40-59 anos | 25 -20,6+3,4 -12,7;-27,5
260 anos 5 -21,4+3,4 -16,3;-25,9
S-S <40 anos 2 -15,6+4,8 -12,2;19,1
Masculino | 40-59 anos | N/A N/A N/A
260 anos N/A N/A N/A
<40 anos 23 -1,09+0,2 -0,67;-1,5
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Feminino | 40-59 anos | 25 -1,10%0,15 0,77;-1,4
>60 anos 5 -1,1540,18 -0,83;-1,27
GLSRs <40 anos 2 -0,8320,18 -0,7;-0,97
(") | Masculino [Zo59anos] N/A N/A N/A
260 anos N/A N/A N/A

Posteriormente, os dados foram categorizados em “Sem compromisso ventricular” e

“Com compromisso ventricular’. (Vide Tabela 13)

Tabela 13 - Caracterizacao de GLS e GLSRs em “Sem compromisso ventricular’ e

“Com compromisso ventricular’

Variavel Sem compromisso Com compromisso
ventricular ventricular

GLS (%) 67,3% (37 individuos) 32,7% (18 individuos)

GLSRs (s™) 83,6% (46 individuos) 16,4% (9 individuos)

De acordo com os valores obtidos € possivel verificar que através do GLS foram
identificados 32,7% (18 individuos) com compromisso ventricular e 16,4% (9

individuos) através do GLSRs.

3.6 Analise de relacdes entre variaveis

Foram efetuadas analises de relages entre as diferentes variaveis, com o objetivo de
identificar relacGes estatisticamente significativas entre elas e o nivel de correlagdo. A
correlacdo entre as variaveis foi identificada entre GLS e GLSRs, GLS e GLSRs com a
funcgéo sistdlica, e entre os diferentes parametros da funcéo diastdlica, englobando os
parametros do Doppler pulsado e Doppler tecidular.

E possivel verificar a existéncia de uma correlacéo forte, estatisticamente significativa
entre as duas variaveis GLS e GLSRs.(Vide Tabela 14)
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Tabela 14- Correlacdo entre GLS e GLSRs

Variavel GLSRs (°7)
N 55
GLS (%)
Valor p <0,05
Coeficiente 0,835
correlacéo

Foi também analisada a correlacao entre os dois parametros da deformacao e a fracao
de ejegcdo e o S’ médio. Verificou-se também uma correlacdo estatisticamente
significativa e inversa para os dois parametros com o GLSRs, embora mais forte para
o0 S’ médio. O GLS apenas obteve uma correlacéo estatisticamente significativa com a
fracdo de ejecdo, sendo esta fraca e inversa. (Vide Tabela 15)

Tabela 15- Correlacao entre GLS e GLSRs com fragao de ejecao e S’ médio I

Variavel Fracdo ejecéo (%) S’ médio (cm/s)
N 55 55
GLS (%)
Valor p 0,03 >0,05
Coeficiente -0,293 N/A
correlacao
N 55 55
GLSRs (s™) [T Valorp 0,47 0,02
Coeficiente -0,270 -0,407
correlacédo

No estudo das diferentes varidveis também se verificou a existéncia de correlacdes
entre 0s parametros avaliados por Doppler pulsado e Doppler tecidular. (Vide Tabela
16)
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Tabela 16- Correlacéo entre parametros de Doppler pulsado e Doppler tecidular |

Variavel E’ E’ E'/A E'/A E/E’ E/E’ E/E’

septal lateral septal lateral septal lateral médio

S’ N 55 55 55 55 55 55 55

médio Valor p 0,000 | 0,000 | 0,002 0,001 0,000 0,000 0,000

Coeficiente | 0,688 | 0,661 | 0,402 0,430 | -0,524 | -0,486 | -0,564
correlacéo

E/A N 55 55 55 55 55 55 55

Valor p 0,000 | 0,000 | 0,000 0,000 0,048 0,006 0,009

Coeficiente | 0,615 | 0,733 | 0,672 0,767 -0,268 | -0,368 | -0,348

correlacéo

E 55 55 55 55 55 55

septal 0,000 | 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Coeficiente 0,777 | 0,810 0,672 | -0,765 | -0,483 | -0,665
correlacéo

E’ 55 55 55 55 55

lateral 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Coeficiente 0,630 0,813 | -0,560 | -0,716 | -0,693
correlacéo

E'/A 55 55 55 55

septal 0,000 0,000 0,002 0,000
Coeficiente 0,728 -0,613 | -0,404 -0527
correlacéo

E'/A | N 55 55 55

lateral

0,001 0,000 0,000

Coeficiente -0,431 -0,577 -0,536

correlacéo

O TRIV apresentou correlagdes estatisticamente significativas com os parametros

avaliados pelo Doppler tecidular. Estas correlagfes, apesar de serem inversas, foram
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relativamente fortes com o coeficiente de correlacdo a variar entre -0,352 para o E'/A’
lateral € -0,561 para o0 E’ sepr. O TRIV também obteve uma correlagdo estatisticamente
significativa com o0 GLS e GLSRs com valores de correlacdo de 0,413 e 0,411,
respetivamente.

A fracdo de ejecdo apresentou uma correlacdo estatisticamente significativa, mas
fraca (coeficiente de correlacdo de 0,299), com o S’ médio.

Foram também analisadas rela¢cdes entre outros parametros, que apesar de nao
serem estatisticamente significativas merecem alguma analise individual.

Analisou-se a existéncia de “Com compromisso ventricular’, “Sem compromisso
ventricular’ e “Com compromisso ventricular segundo GLS e Sem compromisso
ventricular segundo GLSRs” com as diferentes faixas etérias, verificando-se que a
maioria dos individuos “Sem compromisso ventricular” apresentava menos de 40 anos,
o mesmo verificado para os individuos “Com compromisso ventricular”.

Na analise da fragdo de ejecdo com a existéncia de “Com compromisso ventricular’ e
“Sem compromisso ventricular’ e “Com compromisso ventricular segundo GLS e Sem
compromisso ventricular segundo GLSRs” verificou-se que os dois individuos
classificados com disfuncéo sistélica, ndo apresentavam compromisso ventricular. Por
outro lado, 18 individuos sem disfuncdo sistélica apresentaram compromisso
ventricular segundo GLS e 9 individuos segundo o GLSRs.

Relativamente a classificacdo da geometria do VE e a existéncia ou ndo de
compromisso ventricular, verificou-se que, a maioria dos individuos sem compromisso
ventricular apresentaram também uma normal geometria do VE. No entanto, 9
individuos sem compromisso ventricular apresentaram uma geometria anormal do VE
(maioria hipertrofia concéntrica), enquanto que, 8 individuos com compromisso
ventricular, 6 individuos segundo GLS e 2 individuos segundo o GLS apresentaram

alteracdo a geometria do VE. (Vide Grafico 1)
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Grafico 1 — Distribuicdo da geometria do VE
Geometria VE (calculada com base na MVE e EPR)
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O S’ médio quando relacionado com a existéncia de compromisso ventricular permitiu
identificar que a maioria dos doentes com compromisso ventricular (segundo GLS e
segundo o GLSRs) apresentou um S’ médio com valores de funcéo sistélica global
normal, e apenas 3 individuos com compromisso ventricular segundo o GLS
apresentaram disfuncao sistodlica de acordo com os valores para o S’; 9 individuos com

disfuncao sistélica segundo o S’ ndo apresentaram compromisso ventricular.

Em relacdo as pressbes de enchimento, os dois individuos com pressdes de
enchimento aumentadas ndo apresentaram compromisso ventricular. Por outro lado,
16 individuos com pressdes de enchimento normais apresentaram compromisso

ventricular, 8 segundo o GLS e 8 segundo GLSRs.

Assim, a analise dos parametros sistolicos da deformacgdo permitiu identificar

compromisso ventricular sistélico em 32,7% dos individuos pelo GLS e 16,4% pelo
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GLSRs, dos individuos com fracdo de ejecao normal, e dos individuos sem alteragdo
estrutural do VE 30 % apresentaram compromisso ventricular pelo GLS e 17,5% pelo
GLSRs.
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4.0 Discussdo dos Resultados

O principal objetivo deste trabalho consistiu na avaliacdo da funcdo ventricular
esquerda através dos parametros ecocardiograficos convencionais e de deformacgéo
miocérdica global por speckle tracking em doentes com LES, com o intuito de
identificar parametros de disfungcé@o ventricular subtis, ndo detetados pelos métodos

convencionais.

Na avaliacdo ecocardiografica convencional da fracdo de ejecdo a maioria dos
individuos (96,4%) apresentaram valores superiores a 55%, sendo que apenas dois
individuos apresentaram valores na ordem dos 53% e 54%, valores que apesar de
inferiores ao limite estipulado pelas recomendacdes da Sociedade Europeia de
Cardiologia “? ndo sdo significativos. Também Plazak et al“”, num estudo que
correlacionava parametros laboratoriais com alteragbes estruturais cardiacas em
doentes com LES, nédo identificou individuos com disfungéo sistélica avaliada pela

fracdo de ejecdo. “?

Também na avaliacdo da geometria do VE a maioria dos individuos obteve geometria
normal (72,7%), contudo a alteracdo estrutural com mais expressdo nesta amostra foi
a hipertrofia concéntrica (12,7%). Quando os parametros MVE e EPR foram avaliados
separadamente, verificou-se que 23,6% dos individuos apresentaram MVE aumentada
e 16,4% EPR também aumentada. De acordo com Pieretti et al *® os individuos com
LES apresentam maior prevaléncia de hipertrofia, que sugere uma relacao direta entre
a presenca de LES e o desenvolvimento de hipertrofia, que ndo é exclusivamente

resultado dos tradicionais fatores de risco (idade, pressao arterial, diabetes, peso). *?

O MSAM apresentou-se diminuido em 20% dos individuos, o que de acordo

Elnoamany et al *”

que estudou o movimento do anel mitral como um método de
avaliacdo da funcdo sistélica, concluiu que uma diminuigdo no movimento do anel
mitral sugere compromisso sistélico e que um MSAM <12 relaciona-se com uma

fracdo de ejecdo <50%. "
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Nos parametros obtidos por Doppler pulsado e tecidular, € de salientar que na relagéo
E/A e de acordo com as Recomendacdes para Avaliacdo da Funcdo Diastélica
Ventricular Esquerda ®® apenas 3,6% apresentaram critérios de disfuncédo diastélica

Ja na relagéo E/E’nsdio 12,7% dos individuos apresentaram valores > 8 0 que de
acordo com Sherif et al ®, indica algum grau de compromisso diastélico. Para o TDE,
43,6% dos individuos apresentaram valores de disfuncdo diastdlica. Cacciapuoti et
al®?, no estudo de disfuncdo ventricular esquerda em doentes com LES, também
identificou parametros de disfuncao diastélica no Doppler tecidular sem manifestacdes

clinicas, o que poderé funcionar como indicador de disfuncéo diastélica subclinica. “%

O S’ médio é um parametro obtido pelo Doppler tecidular e que apresenta maior
sensibilidade para detecdo de alteragcbes na funcdo sistdlica do VE do que os
parametros ecocardiograficos convencionais. “” Para Marwick et al ®® um cut-off de
7,5 cm/s apresenta uma especificidade de 79% e especificidade de 88% para funcéo
global normal. ® Para este valor de referéncia, 20% dos individuos apresentaram
disfuncao sistélica. Por outro lado, EInoamany et al *” também estudou a sensibilidade
e especificidade deste parametro na detecdo de disfuncéo sistélica, concluindo que
velocidades miocardicas <8 cm/s apresentam uma sensibilidade de 94% e
especificidade de 93% para uma fracéo de ejecdo <50%. *” Para este cut-off obteve-
se 21,8% de individuos com disfuncéo sistdlica.

A correlacao entre o S’ e a fragao de ejecao, neste estudo n&o foi uma correlagao forte
contudo existe e é estatisticamente significativa, o que vai de acordo com estudos

efetuados. 4"

Na analise de disfun¢éo diastdlica, de acordo com o algoritmo apresentado por Sherif
et al @, dos 34 individuos com possibilidade de classificacdo por apresentarem
valores de superficie corporal, 32 individuos apresentaram todos os critérios para
classificacdo de funcdo diastélica normal. Dos dois individuos, um deles foi
classificado como funcdo normal ou coracdo de atleta, o outro ndo obedecia em
simultaneo aos critérios necessarios para ser classificado. °

Apenas 2 individuos apresentaram pressfes de enchimento elevadas, apresentando
também um S’ alterado, assim como também apresentaram critérios de disfungao

diastolica nos restantes parametros.
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Aos parametros globais da deformagé@o miocardica longitudinal (GLS e GLSRs) foram
aplicados os cut-offs existentes na literatura. O estudo realizado por Dalen et al 9,
conhecido como “The HUNT study in Norway” teve como objetivo estudar a
distribuicdo do GLS e GLSRs como indicadores de deformac&o miocéardica de acordo
com a idade e o género numa populacdo de individuos saudaveis, pelo que foi
aplicado & amostra em estudo os cut-offs por eles estudados. ¢

Nesta amostra os valores de GLS e GLSRs aumentaram com a idade, ao contrario do
encontrado por Dalen et al, por outro lado, o género masculino apresentou valores
inferiores para GLS e GLSRs em relacdo ao género feminino, diferenca esta também
referida no estudo HUNT. De salientar que as dimensfes da amostra diferem
significativamente deste estudo para o estudo HUNT. &9

Para os parametros GLS e GLSRs foram estipulados grupos de “Com compromisso
ventricular’ e “Sem compromisso ventricular’. Foram identificados 32,7% de individuos
com compromisso ventricular pelo GLS e 16,4% pelo GLSRs, sendo que em ambos 0s
grupos todos individuos apresentaram fracdo de ejecao preservada.

Deste modo, pode-se assumir que neste estudo a determinacdo dos parametros
globais de deformacéo miocardica longitudinal, em doentes com LES em fase clinica

estavel, atuaram como marcadores precoces de disfuncdo miocéardica.

4.1 Limitagcdes

Uma das limitacbes deste estudo é o facto de se tratar de um estudo
retrospetivo, com todas as consequéncias que um estudo deste tipo acarreta. Nao foi
possivel ao investigador dispor de todas as informacdes necessarias a caracterizacao
da amostra. O facto de nao ter sido possivel aceder a informac¢do da duracdo da
doenca n&o permitiu fazer uma abordagem correlacional dos parametros de fungéo
ventricular com o tempo de duragdo da doenga. Contudo, foi possivel responder ao
objetivo principal deste estudo, ao analisar o valor dos indices de deformagéo
miocardica longitudinal em comparagcdo com os indices convencionais de funcgéo
ventricular.

Outra das limitagbes do estudo reside no facto de terem sido utilizados cut-offs de
normalidade propostos e trabalhos disponiveis na literatura em populacdes de
individuos saudaveis. E de salientar, contudo, serem estes valores aceites nas

recomendacdes internacionais.
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4.2 Consideracgdes finais

O estudo de parametros globais de deformacdo miocardica longitudinal permitiu
identificar padrbes de disfun¢cdo miocardica em individuos com LES e fracdo de ejecao
preservada.

Estes achados podem sugerir a sua aplicacdo em estudos clinicos que tenham em
conta o tempo de desenvolvimento da doenca e possivelmente outros aspetos
clinicos, bem como estudos de avaliacdo que permitam identificar a relevancia
prognostica destas alterag6es numa populacdo de doentes com LES. A utilizacdo de
uma amostra maior podera permitir conclusées mais precisas.

Deve-se no entanto salientar que as alteracbes precoces de disfuncdo ventricular
esquerda detetadas poderdo eventualmente ter um impacto no prognéstico e

tratamento destes doentes.
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Apéndice 1

Formulario Recolha de Dados
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N° de Estudo Data do Exame
Idade (A) Sexo:F[] M [] Peso Altura
Superficie Corporal

Qualidade do Estudo: Boa [ | Razoavel [ ] Ma []

|/

Incompleto [ ]

MedicGes em Modo M e Bidimensional (Indexado a SC m?)

(mm) AE (mm)
DTDVE
Dimenséao (mm) AE (4C) (mm)
SIV (diast)
DTSVE (mm) AD (4C) (mm)
Dimenséao (mm) Fracdo de Encurtamento (%)
PPVE (diast)
Dimenséao (mm) Fracdo de Ejecéo (%)
SIV (sist)
Dimenséao (mm) RWT
PPVE(sist)
MVE @)
Volumes (ml):
Volume telediastélico VE ml Volume telessistélico AE 4C ml /2C___ ml
Volume telessistolico VE ml Volume telessistdlico AD ml

Excursao sistolica do anel mitral - VE:
Excursao sistélica do anel Septal
Excursao sistélica do anel Lateral

mm
mm

Estudo Doppler:

Estudo do Fluxo Transvalvular Mitral (Doppler Pulsado):
Onda E (cm/s) Onda A (cm/s) E/A
(ms) TRIV (ms) TSP (ms)

Duragédo onda A TD

Estudo das velocidades do anel mitral- septal/lateral- (Doppler Tecidular) - VE

Septal: Onda E’ (cm/s) Onda A’ (cm/s) Onda S’

(cml/s)

Lateral: Onda FE’ (cm/s) Onda A’ (cm/s) Onda S (cm/s)

Estudo das velocidades do anel tricuspide -septal/lateral-(Doppler Tecidular )-VD

Septal: Onda E’ (cm/s) Onda A’ (cm/s) Onda S’

(cml/s)

Lateral: Onda FE’ (cm/s) Onda A’ (cm/s) Onda S (cm/s)
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Anexo 1

Valores de Referéncia das Camaras

Cardiacas
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Valores de referéncia segundo as recomendacoes

GUIDELINES
Recommendations for chamber quantification™

Roberto M. Lang, Michelle Bierig, Richard B. Devereux,
Frank A. Flachskampf*, Elyse Foster, Patricia A. Pellikka,
Michael H. Picard, Mary J. Roman, James Seward,

Jack Shanewise, Scott Solomon, Kirk T. Spencer,

Martin St. John Sutton, William Stewart

Geometria do ventriculo esquerdo Fracao ejecao do ventriculo esquerdo

29 Concentric | Concentric
go Remodeiing Hypertrophy
A
3
z
&
s
s
°
2
s
] Normal : Ecoentric
Zg Geometry H Hypertrophy
v {
<95(9) >95(9)
<115(d) >115(d)

Left Ventricular Mass Index (gm/m2)

Figure 5 Comparison of relative wall thickness (RWT). Patients with normal LV mass can have either concentric
remodeling (normal LV mass with increased RWT > 0.42) or normal (RWT < 0.42) and normal LV mass. Patients with Figure 7 2.D measurements for volume calculations using the biplane method of discs (modified Simpson’s rule), in
increased LV mass can have either concentric (RWT > 0.42) or eccentric (RWT < 0.42) hypertrophy. These LV mass the apical four-chamber (A4C) and apical two-chamber (A2C) views at end diastole (LV EDD) and at end-systole (LV
measurements are based on linear measurements. ESD). The papillary muscles shouid be excluded from the cavity in the tracing

Table 4 Reference limits and partition values of left ventricular mass and geometry

Women Men
Reference Mildly Moderately Severely Reference Mildly Moderately Severely
range abnormal abnormal abnormal range abnormal abnormal abnormal
Linear method
LV mass (g) 67-162 163—-186 187-210 >211 88-224 225-258 259-292 >293
LV mass/BSA (g/m?) 43-95 96-108 109-121 2122 49-115 116-131 132-148 2149
LV mass/height (g/m) 41-99 100—-115 116—-128 >129 52-126 127-144 145162 >163
LV mass/height (g/m)*7 1844 45-51 52-58 >59 20-48 4955 5663 >64
Relative wall thickness (cm) 0.22-0.42 0.43-0.47 0.48-0.52 >0.53 0.24-0.42 0.43-0.46 0.47-0.51 >0.52
Septal thickness (cm) 0.6-0.9 1.0-1.2 1.3-1.5 21.6 0.6—-1.0 1.1-1.3 1.4-1.6 21.7
Posterior wall thickness (cm) 0.6-0.9 1.0-1.2 1.3-1.5 1.6 0.6—-1.0 1.1-1.3 1.4-1.6 21.7
2-D method
LV mass (g) 66—150 151-171 172-182 >183 96200 201-227 228-254 >255
LV mass/BSA (glmz) 44-88 89-100 101-112 >113 50-102 103-116 117-130 >131

Values in bold are recommended and best validated.
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Table 5 Reference limits and partition values of left ventricular size

Women Men
Reference Mildly Moderately Severely Reference Mildly Moderately Severely
range abnormal abnormal abnormal range abnormal abnormal abnormal
LV dimension
LV diastolic diameter 3.9-5.3 5.4-5.7 5.8-6.1 >6.2 4,2-5.9 6.0-6.3 6.4-6.8 >6.9
LV diastolic diameter/BSA (cm/m?) 2.4-3.2 3.3-3.4 3.5-3.7 >3.8 2.2-3.1 3.2-3.4 3.5-3.6 >3.7
LV diastolic diameter/height (cm/m) 2.5-3.2 3.3-34 3.5-3.6 >3.7 2.4-3.3 3.4-35 3.6-3.7 >3.8
LV volume
LV diastolic volume (ml) 56104 105-117 118-130 >131 67-155 156178 179-201 >201
LV diastolic volume/BSA (ml/m?) 35-75 76-86 87-96 297 35-75 76-86 87-96 297
LV systolic volume (ml) 19-49 50-59 60-69 >70 22-58 59-70 71-82 >83
LV systolic volume/BSA (ml/m?) 12-30 31-36 37-42 243 12-30 31-36 37-42 243
Values in bold are recommended and best validated.

Table 6 Reference limits and values and partition values of left ventricular function

Women Men
Reference Mildly Moderately Severely Reference Mildly Moderately Severely
range abnormal abnormal abnormal range abnormal abnormal  abnormal
Linear method
Endocardial 27—45 22-26 17-21 <16 25—-43 2024 15—19 <14
fractional
shortening (%)
Midwall 15-23 13—-14 11-12 <10 14-22 12—13 10—-11 <10
fractional
shortening (%)
2-D method
Ejection 255 45-54 30—-44 <30 255 45—54 30—-44 <30

fraction (%)

Values in bold are recommended and best validated.

Auricula esquerda

Figure 17 Measurement of left atrial volume from the biplane method of discs (modified Simpson’s rule), using the
apical four-chamber (A4C) and apical two-chamber (A2C) views at ventricular end-systole (maximum LA size).
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Table 9 Reference limits and partition values for left atrial dimensions/volumes

Women Men
Reference Mildly Moderately Severely Reference Mildly Moderately Severely
Range Abnormal Abnormal Abnormal Range Abnormal Abnormal Abnormal
Atrial dimensions
LA diameter (cm) 2.7-3.8 3.9-4.2 4.3-4.6 >4.7 3.0-4.0 4.1-4.6 4.7-5.2 >5.2
LA diameter/BSA (cm/m?) 1.5-2.3 2.4-2.6 2.7-2.9 >3.0 1.5-2:3 2.4-2.6 2.7-2.9 >3.0
RA minor axis dimension (cm) 2,9-4.5 4.6-4.9 5.0-5.4 >5.5 2.9-4.5 4.6-4.9 5.0-5.4 >5.5
RA minor axis dimension/BSA (cm/m?) 1.7-2.5 2.6-2.8 2.9-3.1 >3.2 1.7-2.5 2.6—-2.8 2.9-3.1 >3.2
Atrial area
LA area (cm?) <20 20-30 30-40 >40 <20 20-30 30-40 >40
Atrial volumes
LA volume (ml) 22-52 53-62 63-72 >73 18-58 59-68 69-78 >79
LA volume/BSA (ml/m?) 22+ 6 29-33 34-39 240 22+ 6 29-33 34-39 240

Values in bold are r and best

Recommendations for the Evaluation of Left

GUIDELINES AND STANDARDS

Ventricular Diastolic Function by Echocardiography

Sherif F. Nagueh, MD, Chair,! Christopher P. Appleton, MD,T Thierry C. Gillebert, MD,*

Paolo N. Marino, MD,* Jae K. Oh, MD,! Otto A. Smiseth, MD, PhD,*

Alan D. Waggoner, MHS," Frank A. Flachskampf, MD, Co-Chair,*
Patricia A. Pellikka, MD,T and Arturo Evangelista, MD,* Houston, Texas; Phoenix, Arizona;
Ghent, Belgium; Novara, Italy; Rochester, Minnesota; Oslo, Norway; St. Louis, Missouri; Erlangen, Germany;

Barcelona, Spain

Table 1 Normal values for Doppler-derived diastolic measurements

Age group (y)

Measurement 16-20 21-40 41-60 >80
IVRT (ms) 50 = 9 (32-68) 67 = B8 (51-83) 74 = 7 (60-88) 87 = 7 (73-101)
E/A ratio 1.88 = 0.45 (0.98-2.78) 1.53 = 0.40 (0.73-2.33) 1.28 = 0.25 (0.78-1.78) 0.96 = 0.18 (0.6-1.32)
DT (ms) 142 = 19 (104-180) 166 = 14 (138-194) 181 = 19 (143-219) 200 = 29 (142-258)
A duration (ms) 113 = 17 (79-147) 127 = 13 (101-153) 133 = 13 (107-159) 138 = 19 (100-178)
PV S/D ratio 0.82 = 0.18 {0.46-1.18) 0.98 = 0.32 (0.34-1.62) 121 = 0.2 (0.81-1.61) 1.39 + 0.47 (0.45-2.33)
PV Ar (cm/s) 16 = 10 (1-36) 21 = 8 (56-37) 23 + 3 (17-29) 25 + 9 (11-39)
PV Ar duration (ms) 66 £ 39 (1-144) 96 = 33 (30-162) 112 = 15 (82-142) 113 * 30 (63-173)
Septal e’ (cm/s) 14.9 = 2.4 (10.1-19.7) 155 = 2.7 (10.1-20.9) 12.2 = 2.3 (7.6-16.8) 104 = 2.1 (6.2-14.6)
Septal e'/a’ ratio 2.4° 1.6 = 0.5 (0.68-2.8) 1.1 £ 0.3 (0.5-1.7) 0.85 = 0.2 (0.45-1.25)
Lateral e’ {em/s) 20.6 = 3.8 (13-28.2) 198 = 2.9 (14-25.6) 16.1 = 2.3 (11.5-20.7) 12.9 = 35 (6.9-19.9)
Lateral e'/a’ ratio 31 1.9 = 0.6 (0.7-3.1) 1.5 = 0.5 (0.5-2.5) 0.9 = 0.4 (0.1-1.7)

Data are expressed as mean = SD (95% confidence interval), Note that for &' velocity in subjects aged 16 to 20 years, values overlap with those
for subjects aged 21 to 40 years. This is because e’ increases progressively with age in children and adolescents. Therefore, the e’ velocity is higher
in a normal 20-year-old than in a normal 16-year-old, which results in a somewhat lower average e’ value when subjects aged 16 to 20 years are

considered.

*Standard deviations are not included because these data were computed, not directly provided in the criginal articles from which they were derived.

48




Practical Approach to Grade Diastolic
Dysfunction

Septal '
Lateral €’

/ LA volume
7 N

Septale’'=8 Septale’ =8 Septal e’ <8

Laterale' = 10 Laterale' = 10 Laterale’ < 10
LA <34 ml/m2 LA =34 mi/m2 LA = 34 ml/m2 \
1

E/A<08 E/A 0.8-15 E/Az2
DT > 200 ms DT 160-200ms DT <160 ms
Av.Ele'<8 Av. E/e' 9-12 Av.Ele'z 13
Ar-A <0ms Ar-A =30 ms Ar- 0 ms
Val AE/A < 0.5 Val AE/A=20.5 Val AE/A =05
Normal. Normal function, = " s
function Athlete’s heart, or Grade Grade Il Grade Il
constriction

Figure 16 Scheme for grading diastolic dysfunction. Av., Aver-
age; LA, left atrium; Val., Valsalva.

Estimation of Filling Pressures in
Patients with Normal EF

Ele’

/ \ Sep. Ele’ > 15
or

Bt Lat Efe'> 12

{Sep. Lat, or Av.) or
/\ Av. Ele’ >13

LA volume < 34 mi/m? LA volume = 34 mi/m?
Ar—A<0Oms Ar-Az=30ms
Valsalva AE/A <05 Valsalva AE/A > 05
PAS <30 mmHg PAS >35 mmHg
IVRTAT,, >2 IVRTAT,,. <2

Nommal LAP Normal LAP

Figure 15 Diagnostic algorithm for the estimation of LV filling
pressures in patients with normal EFs.

49




