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Resumo

Introducdo: A estenose adrtica representa uma reducgdo da area de abertura sistélica
da vélvula adrtica. A estenose aodrtica degenerativa é a doenca valvular cardiaca mais
comum no mundo ocidental, especialmente nos individuos de idade avancada. As
varias comorbilidades e as inUmeras apresentacdes clinicas, presentes numa popula-
¢do cada vez mais envelhecida, evidenciam a importancia da ecocardiografia na abor-

dagem das valvulopatias, bem como na avaliagdo hemodinamica em “real time”.

Objectivos : Andlise dos casos de doentes com estenose adrtica degenerativa severa
gue realizaram ecocardiograma no Hospital Santa Maria, em Lisboa, entre Qutubro de
2005 e Maio de 2011, por forma a tracar o perfil ecocardiografico dos doentes com
esta patologia, identificar preditores, e estabelecer uma comparacdo com as caracte-

risticas gerais da doenca previamente descritas na revisao bibliografica.

Material e Métodos: Procedeu-se a consulta e analise dos relatérios de ecocardio-

grafia transtoracica de doentes com estenose adrtica degenerativa severa. A seleccéo
de doentes foi feita a partir da base de dados Echopac, do laboratério de ecografia do
Hospital de Santa Maria.

Para obtencdo de dados que ndo constavam no relatdrio (sintomatologia por ex.), foi
estabelecido contacto telefénico com o respectivo doente.

A andlise e os outputs foram obtidos através do software PASW Statistics 18.

Resultados: A amostra do estudo é constituida por 144 individuos, na sua maioria do
sexo feminino, em que 81% tem 65 anos ou mais. Observa-se que 82% dos doentes
tem hipertrofia concéntrica. O Ventriculo Esquerdo nado esta dilatado na grande maio-
ria dos doentes (86%). Para cerca de 2/3 dos doentes, a funcéo ventricular esquerda
estd conservada. A auricula esquerda encontra-se dilatada (em 82% dos casos). 55%
dos doentes apresenta hipertensdo pulmonar (32% de grau moderado). A grande
maioria dos doentes tem a valvula aértica Calcificada (83%). Grande percentagem dos
doentes é sintomatico (76%) e posteriormente colocou protese valvular. Doentes com
idade =65 anos apresentaram mais dilatacdo auricular e disfungéo diastolica. Verifica-
se ainda que existe associacao entre: (1) a velocidade méxima aortica e o facto de ter
ou néo falecido; (2) o gradiente médio adrtico e ter ou ndo protese adrtica e ser ou ndo

sintomatico.



Conclusao: O estudo ecocardiografico permitiu caracterizar estes doentes com hiper-
trofia concéntrica, dilatagdo auricular esquerda, disfuncédo diastdlica e hipertensédo
pulmonar. Doentes com velocidade méxima aodrtica = 5 m/s apresentaram maior taxa
de mortalidade e doentes com gradiente médio 250 mmHg evidenciaram-se mais sin-

tométicos e fizeram substituicéo valvular.

Palavras -chave: Estenose adrtica degenerativa; calcificacdo; esclerose aortica;

Ecocardiografia.
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Abstract

Introduction: Aortic stenosis results in a reduction of the opening area of systolic aortic
valve. Degenerative aortic stenosis is the most common valvular heart disease in the
Western world, especially in elderly. The several comorbidities and multiple clinical
features, present in growing elderly population, show the importance of echocardiog-
raphy in the approach of valvulopathies as well as hemodynamic evaluation in "real

time".

Objectives: Case studies of patients with severe degenerative aortic stenosis who un-
derwent echocardiography at Hospital Santa Maria in Lisbon, between October 2005
and May 2011, in order to trace the echocardiographic profile of patients with this diag-
nosis, identify predictors and draw a comparison with the general characteristics dis-

ease previously described in the literature review.

Methods: Analysis of transthoracic echocardiography reports of patients with severe
degenerative aortic stenosis. The patient selection was made from the database

EchoPAC, ultrasound laboratory at the Hospital Santa Maria.

Obtaining data that were not included in the report (eg. symptoms) was established

phone contact with the patient.
The analysis and the outputs were obtained through the software PASW Statistics 18.

Results: The study included 144 patients, mostly females, in which 81% are 65 years
or older. It is observed that 82% of patients have concentric hypertrophy. The left ven-
tricle is not dilated in most patients (86%). For about two thirds of patients, the left ven-
tricular function is preserved. The left atrium is dilated (82% of cases). 55% of patients
have pulmonary hypertension (32% moderate grade). Most patients have calcific aortic
valve (83%). Large percentage of patients are symptomatic (76%) and subsequently
placed valve prosthesis. Patients aged = 65 years had more atrial dilatation and dias-
tolic dysfunction. It was also found association of: (a) the V.max aortic and the mortality

rate (2) the mean gradient and acquire aortic prosthesis and be symptomatic.

Conclusion: The echocardiographic study allowed us to characterize these patients
with concentric hypertrophy, left atrial dilatation, diastolic dysfunction and pulmonary
hypertension. Patients with aortic V.max = 5 m/s had a higher mortality rate and pa-
tients with mean gradient = 50 mmHg are more symptomatic and have undergone

valve replacement.

Xii



Key-words: Degenerative aortic stenosis, calcification, aortic sclerosis; Echocardiog-
raphy.
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Introducéo

Esta dissertacdo insere-se no Mestrado em Tecnologia de Diagndéstico e Intervencao
Cardiovascular - especializacdo em Ultrassonografia Cardiovascular, conforme regu-
lamento para os cursos de 2° ciclo da Escola Superior de Tecnologia da Salde de
Lisboa (ESTEsL) - Instituto Politécnico de Lisboa (IPL) de 11/2009.

A estenose adrtica degenerativa € a doenca valvular cardiaca mais comum no mundo
ocidental, especialmente nos individuos de idade avangada. As varias comorbilidades
e as inumeras apresentacdes clinicas, presentes numa populacdo cada vez mais
envelhecida, evidenciam a importancia da ecocardiografia ha abordagem das valvulo-
patias, bem como na avaliagdo hemodindmica em “real time” (Ayodeji Adegunsoye,
M.D. et al, 2011).

Na doenca valvular adrtica degenerativa, tal como em outras valvulopatias, o0 meio de
diagnostico gold standard é o ecocardiograma (Ayodeji A., 2011). Por um lado o eco-
cardiograma € inocuo, relativamente barato, e apresenta elevada sensibilidade e
especificidade (Fuster et al., 2003). Por outro, as varias modalidades ecocardiogréaficas
disponibilizadas hoje permitem fazer, com bastante rigor, o diagndstico, follow up e
avaliacdo de severidade das valvulopatias.

A estenose aodrtica (EA) representa uma limitacdo da abertura da valvula aértica. Esta
situacéo impede o normal fluxo do sangue entre o ventriculo esquerdo (VE) e a artéria
aorta, com diversas repercussfes quer morfolégicas, quer fisiolégicas.

Neste trabalho pretendeu-se identificar caracteristicas ecocardiograficas dos doentes
com valvulopatia aértica degenerativa que realizaram ecocardiograma transtoracico no
laboratorio de ecocardiografia do Hospital de Santa Maria, entre Outubro de 2005 e
Abril de 2011.



Capitulo 1 - ESTENOSE AORTICA

1- V. Abrtica-

1.1- Caracterizacdo da valvula aortica

A valvula adrtica € composta por trés cuspides de tamanhos iguais e cada uma é
envolvida por um seio. As cuspides sdo separadas por trés comissuras e a poiadas
por um anel fibroso. Por detras de cada cuspide esta o seio de Valsalva corresponden-
te. Os seios representam evaginagfes na raiz adrtica directamente atras de cada cus-
pide. A sua funcdo é dar apoio a cuspide durante a sistole e proporcionar um reserva-
tério de sangue para incrementar o fluxo arterial coronario durante a diastole. As arté-
rias coronarias direita e esquerda tém origem nos seios direito e esquerdo respectiva-
mente e estdo associadas com as cuspides adrticas direita e esquerda. O terceiro
seio, ndo coronario, encontra-se posteriormente e a direita, logo acima da base do
septo interauricular e estd associado a cuspide adrtica ndo coronaria. Na margem
superior dos seios, a raiz adrtica encontra-se estreitada, na juncao sinotubular (Feigen-
baum H., Amstrong W. F., Ryan T., 2007).

A valvula aodrtica normal € composta por trés camadas. A ventricularis, como o proprio
nome indica, € a que fica em contacto com a camara cardiaca, constituida por fibras
ricas em elastina que estao dispostas huma direccéo radial, perpendicular a margem
dos folhetos. A fibrosa, que é a que se encontra em contacto com a aorta, composta
principalmente por fibroblastos e fibras de colagénio dispostas de forma circunferen-
cial, paralelas a margem dos folhetos. E, por ultimo, a esponjosa, que é uma camada
de tecido conjuntivo frouxo, na base dos folhetos, entre a fibrosa e a ventricularis,
constituida por fibroblastos, células mesenquimatosas e uma matriz rica em mucopo-
lissacaridos ( Yetkin E, Waltenberger J., 2009); ( Schoen FJ, Levy RJ, 1999).

Estas camadas fornecem uma flexibilidade e capacidade de resisténcia ao longo de

anos de movimentos repetidos (Freeman RV, Otto CM., 2005).

1.2 Estenose aodrtica

A estenose aortica (EA) representa uma restricdo da abertura das cuspides adrticas
durante a sistole e diminuicdo da area valvular.
Esta situagcédo impede o normal fluxo do sangue entre o ventriculo esquerdo (VE) e a

artéria aorta, com diversas repercussdes quer morfoldgicas, quer fisiol6gicas.



Quanto maior for a restricdo da abertura das cuspides, maior € a obstrugcdo a passa-
gem do sangue, que resulta num aumento da velocidade e do gradiente de presséo
transvalvular.

Uma estenose valvular cardiaca pode ser uma alteracdo congénita, um processo pos
inflamatorio (ex. reuméatico), ou secundaria a alteragdes degenerativas (fibrocalcifica-

¢ao) relacionadas com a idade (Otto, CM., 2009).

1.3- Prevaléncia

Relativamente a etiologia da EA, h& que ter em conta a faixa etaria e dados demogra-
ficos do doente. A doenca valvular reumatica, apesar de ja ter sido a forma mais
comum de EA, é hoje menos comum (Solomon,S.D., 2007). A estenose adrtica (EA)
degenerativa € a doenca valvular cardiaca mais frequente no mundo ocidental, espe-
cialmente em individuos de idade avancada (Perin, M.A (2009); Rajamannan NM e Otto CM
(2004).

Um estudo realizado com 646 doentes para avaliacdo da etiologia da EA que levou a
intervencao cirdrgica (Passik CS, Ackermann DM, Pluth JR, Edwards WD. ,1987) concluiu que
48% dos doentes com mais de 70 anos tinha estenose adrtica degenerativa (vide ane-
X0 1).

Outros estudos realizados documentaram que a doenca valvular aértica degenerativa
(ou calcificada) esta presente em 28% dos adultos com idade entre os 50 e 0s 75
anos. A esclerose adrtica (EsA) apresenta uma prevaléncia de 21-26% e a EA de 2-7
% (Stritzke J. et al ,2009); Lindroos M, Kupari M, Heikkila J, Tilvis R (1993).

No estudo de lung B. et al.(2003), com vista a estudar a etiologia de valvulopatias iso-
ladas, compreendeu 1197 doentes, e concluiu que 82% das estenoses adrticas eram
de origem degenativa; 11% de origem reumatica; 5% congénita; 1% por endocardite.
A incidéncia da EsA com o avanco da idade é de 20% nos doentes com 65 a 75 anos,
35% entre os 75 a 85 anos e cerca de 57% nos doentes com mais de 85 anos, na EA
€ de 1-3%, 2-4% e 4% para 0S mesmos grupos etarios ( Lindroos M, Kupari M, Heikkila J,
Tilvis R, 1993).

A EA Constitui a terceira causa mais comum de patologia cardiovascular, apos a hiper-

tensdo e a doenca arterial coronaria; (Butany J. et al., 2005); (lung B. et al., 2003); (Nkomo VT et
al., 2006).

1.4 - Patogénese
A doenca valvular adrtica degenerativa € um processo progressivo, que se inicia como

esclerose aortica (EsA), sem evidéncias de obstrucdo, e que, paulatinamente, pode



progredir para subsequente calcificagcdo exuberante e estenose valvular severa (Free-
man RV, Otto CM., 2005).

Inicialmente acreditava-se que a doenca valvular aértica era resultante de um proces-
so degenerativo (Stewart BF, Siscovick D, Lind BK, et al., 1997); (Otto CM, Kuusisto J, Reichenbach
DD, Gown AM e O'Brien KD,1994). Actualmente, tendo em conta os estudos histopatoldgi-
cos e epidemioldgicos das ultimas duas décadas, é entendida como um processo
complexo e biologicamente activo, com muitas semelhancas a aterosclerose (O‘Brien
KD., 2006); (Goldbarg SH, Elmariah S, Miller MA, Fuster V., 2007); ( Rajamannan NM. , 2009), N0 qual
ocorre disfuncéo endotelial, acumulacao de lipidos, inflamacéao e calcificacao (Parolari A,
Loardi C, Mussoni L et al., 2009).

As principais altera¢cfes histolégicas da EA calcificada sé@o a inflamacéo, remodelling
da matriz extracelular, fibrose, espessamento valvular, angiogénese, e, ainda a calcifi-

cacao (Otto CM, Kuusisto J, Reichenbach DD, Gown AM e O'Brien KD, 1994); ( Olsson M, Dalsgaard
CJ, Haegerstrand A, et al.,1994); ( Mohler ER Ill, Gannon F, Reynolds C, et al., 2001); ( Soini Y, Salo T,
Satta J., 2003).

O stress mecanico juntamente com os factores de risco ateroscleroticos, resultam na
disfuncéo endotelial seguida pela deposicédo de particulas de lipoproteinas de baixa
densidade (LDL), assim como de outros compostos que desencadeiam 0 processo
inflamatério que, por si s, activa as células intersticiais valvulares a se diferenciarem

em osteoblastos (Akat K, Borggrefe M, Kaden JJ.,2003).

1.4.1 Células endoteliais:

A superficie das cuspides valvulares é recoberta por células endoteliais, que tém um
papel importante na manutencdo de uma superficie ndo-trombogénica e ainda, na
transducdo de sinais mecénicos e bioquimicos ( Davies PF, Passerini AG, Simmons CA.,
2004).

Durante o desenvolvimento e a progressédo da EA, verifica-se uma disfuncéo endotelial
gue é caracterizada por uma perda progressiva das células endoteliais especialmente
na face aértica ( Mirzaie M, Meyer T, Schwarz P, Lotfi S, Rastan A, Schondube F., 2002); ( Goldbarg

SH, Elmariah S, Miller MA, Fuster V., 2007) , seguida por infiltracdo de células inflamatérias (Mazzone A.
et al, 2004).

Na doenca aterosclerética verifica-se uma reducdo do numero e da fungéo das células
endoteliais progenitoras e, este facto, esta relacionado com a disfuncdo endotelial e

com eventos clinicos adversos ( Hill IM, Zalos G, Halcox JP, Schenke WH, Waclawiw MA, Quyyu-
mi AA, Finkel T., 2003); ( Werner N, Kosiol S, Schiegl T, Ahlers P, Walenta K, Link A, Bohm M, Nickenig
G., 2005); ( Shantsila E, Watson T, Lip GY., 2007).

No estudo de Matsumoto et al (2009) existem evidéncias de que, tal como acontece
na aterosclerose, 0s mecanismos que regulam o tempo de sobrevida e morte celular

parecem estar alterados nos doentes com EA.



1.4.2 Células intersticiais

Para a compreensdo da patologia valvular é, ainda, essencial, conhecer os outros
tipos de células envolvidas, nomeadamente as células intersticiais valvulares e os leu-
cocitos. Nas trés camadas existentes na valvula aortica (ventricularis, fibrosa e espon-

josa), séo identificadas abundantes células tipo miofibroblastos (Mulholland DL, Gotlieb Al.
(1996).
Sabe-se que as células tipo miofibroblastos aumentam em ndamero durante as altera-

¢Oes esclerdticas e de calcificacao.

1.4. 3 Remodelling da matriz extracellular na EA

Varias proteinas da matriz extracelular, normalmente encontradas no 0sso, incluindo a
osteocalcina, osteopontina, osteonectina, proteina morfogenética éssea (BMP), meta-
loproteinases da matriz-2 (MMP-2) e MMP-9, estdo presentes em fendmenos de calci-
ficacdo cardiovascular, incluindo as valvulas aodrticas calcificadas, no entanto, em
geral, ndo se encontram no tecido cardiovascular normal ( Yetkin E, Waltenberger J., 2009).
As metaloproteinases da matriz (MMPs) sdo as mais comummente associadas com a
patogénese da EA calcificada (Edep ME, Shirani J, Wolf P, Brown DL., 2000). As MMPs quan-
do activadas, aumentam o0 espago na matriz extracelular para a migracéo celular (por
exemplo, células tumorais) e activam ou regulam as moléculas livres de sinalizacao
(por exemplo, factor transformador do crescimento beta, TGFj).

A inibicdo das MMPs é mediada principalmente pela ligacdo aos inibidores teciduais
das metaloproteinases (TIMPs). O equilibrio local entre a expressdo das MMPs e dos
TIMPs, parece influenciar a extensédo do remodelling dos tecidos (Edep ME, Shirani J, Wolf
P, Brown DL., 2000).

Em particular, foi observado o aumento no MMP-1 em locais de aumento do TNF-a, o
gue sugere uma importante ligacdo entre o remodelling da matriz e a inflamacgéo (
Kaden JJ, et al, 2003) ; ( Kaden JJ et al., 2005). E possivel que o balanco entre as
MMPs e os seus inibidores nas valvulas aérticas estenosadas, seja dependente das
fases de progressédo da doenca, nas quais, a prevaléncia do remodelling pode variar
ao longo do tempo.

Outra proteina extracelular, a tenascina C, ocorre nas valvulas adrticas estenéticas em
associagdo com 0 MMP-2 (Satta J, Melkko J, Pollanen R., 2002). A tenascina C € uma glico-
proteina da matriz extracelular implicada na proliferagdo, migracdo, diferenciacéo e
apoptose dos osteoblastos (Jones PL, Jones FS., 2000). A sua expressao parece estar
relacionada com o grau da patologia valvular, extenséo da calcificacdo, angiogénese e

fibrose (Satta J, Melkko J, Pollanen R., 2002).



1.4.4 Biomineralizacao/Calcificacao

Durante vérias décadas a EA calcificada foi associada a doencgas caracterizadas por
perturbacdes no metabolismo do célcio, como a insuficiéncia renal crénica e hemodiéa-
lise (Maher ER, Young G, et al ,1987); ( McFalls EO, Archer SL. (1990).

Estudos evidenciaram que a calcificacdo cardiovascular € composta por depdésitos de
hidroxiapatite, colagénio, osteopontina e outras proteinas minor da matriz 6ssea ( Moh-
ler ER 1Il, et al., 1997); (O'Brien KD, et al, 1995); (Mohler ER 111, et al, 2001). Estas alteracGes foram
confirmadas histologicamente nas valvulas aorticas calcificadas, assim como a pre-
senca de células tipo-osteoblastos ( Rajamannan NM, et al (2003).

Foi verificado o aumento da expressao genética de osteopontina, sialoproteina 6ssea
e Runx2/Cbfal (factor de transcricdo especifico dos osteoblastos para a formacao de
0ss0) nas valvulas adrticas calcificadas em comparagcdo com as valvulas do grupo de
controlo, obtidas de transplantes cardiacos.

O fendtipo pré-osteogénico das células intersticiais da valvula adrtica foi também
associado a altos niveis de receptores tipo-Toll (TLR) 2 e 4. Apds a estimulacdo com
agonistas TLR2 e TLR4, as células intersticiais da valvula adrtica expressam niveis
aumentados de mediadores pré-inflamatérios e pré-osteogénicos (BMP2) e maior
numero de alteragBes fenotipicas osteogénicas (actividade da fosfatase alcalina, for-
macao de nddulos calcificados), em comparacao com as células intersticiais da valvula
pulmonar ( Yang X, et al, 2009).

A fetuina A é um importante inibidor da calcificacdo tecidular e a sua deleccdo em
modelos animais resulta, em calcificacdo vascular e valvular (Schafer C, et al., 2003).
Para além disso, verificam-se concentracfes elevadas da fetuina A nas valvulas calci-
ficadas em comparacdo com as nhativas, traduzindo possivelmente uma tentativa de
impedir a progressao da calcificacdo (Kaden JJ et al., 2007).

Os dados actuais indicam que o processo de calcificacdo da valvula adrtica € um
evento multi-factorial activo, mediado por um mecanismo de diferenciacao osteoblasti-
€0, no qual inlmeras vias convergem para aumentar a progressao da doenca (Bozbas
H, et al., 2007).

1.4.5 Angiogénese, factores de crescimento

As valvulas adrticas normais sdo avasculares, e o fornecimento de oxigénio ocorre por
mecanismos de difusdo a partir do fluxo de sangue que atravessa a valvula. No entan-
to, na EA calcificada é observada formagéo de vasos sanguineos ou angiogénese
(F11, F25, F26). (Soini Y. et al , 2003); (Mazzone A, et al, 2004); Chalajour F, et al.,
2004).



Os factores angiogénicos encontrados nas Vvalvulas cardiacas sé@o o factor de cresci-
mento endotelial A (VEGF-A) (Mazzone A, et al, 2004), o seu receptor VEGFR-1/2 e o
Tie-2 (receptores tirosina-cinases que se ligam a angiopoietinas). Estes factores séo
sintetizados pelas células estromais e leucocitos. Os factores anti-angiogénicos encon-
trados sédo a condromodulina-1 (Yoshioka M, et al., 2006), endostatina (Chalajour F, et
al., 2004) e o SPARC (Charest A, et al., 2006). A identificagdo imunohistoquimica dos
marcadores de células endoteliais (CD31, CD34, factor de von-Willibrand e Tie-2) e
ainda, das moléculas de adeséo celular (CEACAM-1) revela uma intensa vasculariza-
cdo das cuspides estendéticas. Entre os factores angiogénicos, o VEGF-A, desempe-
nha um papel importante tanto em condi¢des fisiolégicas como patoldgicas, dada a
sua capacidade biolégica Unica em induzir a migracdo e a proliferacdo das células
endoteliais, aumenta a permeabilidade vascular e modula a trombogenicidade (Chala-
jour F, et al., 2004). Para além disso, o VEGF-A é um potente indutor da expressao de
metaloproteinases que degradam a matriz, e estas enzimas parecem desempenhar
um papel permissivo essencial na migragéo induzida pelo VEGF in vivo (Kaden JJ, et
al, 2003).

Na patogénese da EA degenerativa, a lesdo do endotélio € uma etapa inicial importan-
te para 0 espessamento valvular, que resulta da deposi¢cdo anormal da matriz extrace-
lular e impede o fornecimento de oxigénio por difusao.

A angiogénese esta relacionada com a inflamacéo crénica, que envolve proliferacao,
migracdo e recrutamento de células inflamatérias. Os macréfagos/monécitos, por
exemplo, séo induzidos a libertar grandes quantidades de factores angiogénicos sobre
condicdes hipdxicas (prostaglandina E, interleucina-6 e interleucina-1) (Ben-Av P, et al.
(1995) (Sunderkotter C, et al.(1994). O VEGF-A por si s6 pode, reciprocamente, con-
tribuir para a expressao de células inflamatérias pela resposta quimiotaxica dos mono-
citos, através do receptor Flt-1, e também é conhecido como promotor da activacéo da
migracdo dos mondcitos/macrofagos ( Barleon B. et al. (1996); (Clauss M, et al.
(1990) .

Deste modo, a neo-vascularizagdo pode ser um mecanismo importante no remodelling

da valvula adrtica e eventual formagéo de calcificagéo.

1.4.6 Mecéanica do fluxo

As alteragBes na mecéanica do fluxo que ocorrem progressivamente no local da EA
podem, por si s6, contribuir para a progressédo da doenca, amplificando as alteragdes
bioldgicas que estdo subjacentes & evolucio da estenose. A medida que a velocidade
do fluxo aumenta através da valvula adrtica, o stress de cisalhamento instala-se e

ocorre um fluxo turbulento. Isto pode activar as células endoteliais a libertarem facto-



res que alteram a funcao de barreira e aumentam a coagulacdo, a adeséo de leucoci-
tos e a proliferacdo dos miofibroblastos (Verrier ED, Boyle Jr EM., 1996). Apesar de
estas alteracdes existirem como mecanismos protectores, acabam por resultar em
lesédo tecidual, funcéo de 6rgao alterada e resposta fibroproliferativa anormal.

Estas forcas de cisalhamento podem afectar diferentes vias relacionadas com a pro-
gressao da EA, nomeadamente, ciclo celular, libertacdo de prostaciclina e 6xido nitri-
co, stress oxidativo, acumulacdo de lipoproteinas, inflamagéo, migracéo e, por ultimo,
diferenciacdo de células musculares lisas vasculares e neoangiogénese ( Parolari A, et
al. (2009).

1.4.7 Hemostase

A EA foi durante muito tempo associada a altera¢cdes hemorragicas (Morishima A, et
al, 2007). Em 1958, Heyde descreveu a associacdo entre episédios de hemorragia
gastrointestinal frequente e EA (sindrome de Heyde). Mais tarde, foi demonstrado que
a hemorragia em contexto de EA estava relacionada com a doencga de von Willebrand
tipo 2A, caracterizada pela diminuicdo dos multimeros do factor de von Willebrand
devido a accao da ADAMTS-13, uma metaloproteinase da matriz que actua no factor
de von Willebrand, preferencialmente sob condi¢des de alto stress de cisalhamento na
parede, neste caso consequéncia da estenose valvular ( Pareti F, et al, 2000; ( Vincentelli A,
et al, 2003). Este fendbmeno conduz, em alguns casos a episddios de hemorragia signifi-
cativos, como as hemorragias gastrointestinais recorrentes algumas vezes associada
a angiodisplasia.

As evidéncias acerca do comportamento do factor de von Willebrand antes e depois
da cirurgia de substituicdo aodrtica, sugerem que as anormalidades relacionadas com
esta molécula, ndo sdo causadores de doenca valvular aértica, mas sim uma conse-
guéncia.

As plaquetas desempenham um papel importante na patogénese da aterosclerose e a
sua reactividade parece estar aumentada nos doentes com EA (Tziomalos K, et al,
2008). In vitro, as regides calcificadas das valvulas adrticas aumentam a agregagao
das plaquetas (Chirkov YY, et al., 2006). Foi sugerido que as plaquetas podem estar
envolvidas no desenvolvimento da EA e microtrombos organizados foram encontrados
nas valvulas aorticas com estenose (Tziomalos K, et al, 2008). As plaquetas activadas
estimulam a migracédo das células de musculo liso vasculares e exercem efeitos pro-
inflamatdrios ( Massberg S, et al., 2003).

Os doentes afectados pela doenga aortica tém uma activagdo mais marcada da coa-
gulacgéo e da fibrindlise, identificando-se niveis aumentados da protrombina, complexo

trombina-antitrombina e de d-dimeros em relacéo aos controlos (lida M, et al, 2008).



1.4.8 Stress oxidativo

Foi documentado que nas valvulas adrticas estenosadas, existe um aumento do stress
oxidativo, demonstrado pelos niveis aumentados de superdxido e peréxido de hidro-
génio nas regibes calcificadas e peri-calcificadas da valvula, em comparacdo com o
grupo de controlo (Liberman M, et al, 2008). Em paralelo, com o0 aumento das espé-
cies reactivas de oxigénio, existe ainda uma reducdo na expresséo e actividade das
enzimas anti-oxidantes, como catalase e oxidase do NADPH (Nox2 e Nox4) (Miller JD,
et al, 2008).

1.4.9 Sistema da renina-angiotensina e da calicreina-cinina

A angiotensina Il (Angll) tem varios efeitos adversos no cora¢do, mediados, principal-
mente, pelo receptor tipo 1 da Angll. Existe um aumento de evidéncias, em estudos in
vitro, de que os sistemas da renina-angiotensina (SRA) e da calicreina-cinina (SCC)
regulam a homeostasia da matriz extracelular nas valvulas cardiacas ( Helske S, et al.,
2004). Foi demonstrado, ainda, que as células intersticiais das valvulas normais e da
EA calcificada contém receptores para a Angll (AT1) e BK (1 e 2). A densidade destes
receptores na superficie da célula € maior na valvula com EA em comparag¢do com as
células normais.

Estes achados sugerem que 0s sistemas de renina-angiotensina e da calicreina-cinina
sdo importantes no tecido valvular aértico e na EA calcificada, podendo existir um

balanco entre eles que condiciona um estado mais pro-fibrotico.

1.4.10 Infeccao

A hipétese de que um agente infeccioso, a Chlamydia pneumoniae, esteja relacionado
com a progressao da EA, foi proposta por varios autores ao longo dos anos, no entan-
to com muitas contradicdes ( Watson C, Alp NJ., 2008); ( leven MM, Hoymans VY.
(2005); (Porgueddu M, et al, 2002). Tendo em conta, 0 possivel papel de outros agen-
tes infecciosos, Bratos-Perez et al (2008) demonstram que uma percentagem significa-
tiva de valvulas adrticas severamente estenosadas, obtidas de cirurgias (48/75, 64%),
mostraram a presenga de nanobactérias que podem representar novas entidades
patogénicas, cuja presenca ja foi identificada na doencga carotidea, nos aneurismas da

aorta abdominal, nos vasos e nas valvulas calcificadas.



1.4.11 Inflamacgéo

As valvulas adrticas normais nao apresentam células inflamatorias, com o avanco da
idade podem aumentar o numero de macréfagos dispersos e mastdcitos mas numa
situacdo normal, ndo existem linfécitos (Akat K, et al, 2003). Em contraste, nas valvu-
las calcificadas existem células semelhantes a mondcitos-macréfagos e linfocitos T.
Os mondcitos diferenciam-se em macréfagos e encontram-se na fronteira da calcifica-
cdo, a secretar proteinas da matriz, nomeadamente, osteopontina, osteonectina,
osteocalcina e BMP 2 e 4 (Tziomalos K, et al, 2008) .

Ha mais de uma década que se reconhece que as lesbes iniciais na valvula adrtica
sdo caracterizadas por infiltracdo de células inflamatérias mas a contribuicdo da infla-
macéo e dos seus mediadores tornou-se recentemente mais detalhada. Nomeada-
mente, o complexo C5b-9 foi identificado com aumento da expressdo dos receptores
de C3a e Cba ( Helske S, et al. ,2008). As valvulas com estenose mostram, ainda, um
aumento na expressao da interleucina-1p que esta associada ao aumento de metalo-
proteinases da matriz (Kaden JJ, et al, 2003); do factor de crescimento transformador-f31
(TGF-B1), que induz a apoptose e mineralizacdo das células intersticiais da valvula
aortica (walsh CR et al., 2004), do factor de necrose tumoral a da matriz extracelular (TNF
a) (C91) e das moléculas de adesdo endotelial (molécula de adeséao intercelular-1,
ICAM-1; moléculas de adesdo vascular-1, VCAM-1; proteina de adesado vascular-1;

eotaxina 3 e da monoquina induzida pelo interferdo-gama). (Kaden JJ, et al., 2005).

1.4.12 Aterosclerose

O desenvolvimento e a progressao da EA calcificada resultam de um processo atero-
inflamatdério activo que é constituido por componentes inflamatérios locais e deposicdo
de lipoproteinas plasmaticas nas lesfes. Este processo partilha algumas caracteristi-
cas com aterosclerose, no entanto existem diferencas importantes ( Rajamannan NM e
Otto CM (2004). As lesdes iniciais na doenca valvular aértica incluem a ruptura da mem-
brana basal, acumulagcdo subendotelial de lipidos intracelulares e lipoproteinas, infil-
tracdo de macrofagos (células-espuma) e linfocitos T juntamente com a activagéo local
e sistémica da inflamacéo, de forma semelhante a aterosclerose. Por outro lado, a
calcificacdo € mais acentuada na doencga valvular aortica do que na aterosclerose e o
espessamento de fibrocalcificagdo € responsavel pelas manifestacdes clinicas da
doenca.

Metabolismo lipidico

Entre os factores de risco tradicionais para aterosclerose, as anormalidades no meta-
bolismo lipidico foram frequentemente associados com a doenca valvular aértica calci-

ficada. Em 1994, Otto et al, descreveram a possibilidade de ligagdo entre o metabo-
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lismo lipidico e a doenca valvular adrtica calcificada, ao demonstrar a presenca de
grandes quantidades de lipidos intra e extracelulares nas valvulas afectadas em rela-
¢do as normais (Otto CM, et al, 1994. A apoliproteina B, e E estdo presentes na vizi-
nhanca destas areas ricas em lipidos, sugerindo que os lipidos tém origem nas lipo-
proteinas do plasma ( O‘Brien KD, et al, 1996).

Desde entdo, a hiperlipidemia foi fortemente investigada como um mecanismo subja-
cente a progressao da EA e varios estudos suportam uma associacdo significativa
entre 0 metabolismo lipidico e a doenca valvular aértica. Foi recentemente demonstra-
do que os esterdis vegetais e precursores de colesterol acumulam-se nas valvulas
aorticas calcificadas numa relagéo directa com as respectivas concentracées séricas(
Helske S, et al, 2008). Isto demonstra claramente que os lipidos em circulacao sdo capa-
zes de se acumular no intersticio dos folhetos da valvula adrtica e, assim, exercer efei-
tos locais.

Doenca valvular calcificada Versus Aterosclerose

Apesar das semelhancas entre as caracteristicas histologicas e factores clinicos, exis-
tem também algumas discrepéancias. Por exemplo, enquanto que as células muscula-
res lisas estdo envolvidas, de forma proeminente, na aterosclerose, na doenga valvular
adrtica ndo existem células musculares tipicas. Verificam-se outros tipos de células,
nomeadamente os fibroblastos e os miofibroblastos (Freeman RV, Otto CM. ,2005) . Para
além disso, a calcificacdo pode estar presente nas placas ateroscleroticas, no entanto
esta é uma caracteristica essencial na doenca valvular adrtica, particularmente nos
estadios mais avancados da doenca e instala-se precocemente.

Por dltimo, a expressao clinica da EA é dependente da calcificacdo progressiva dos
folhetos valvulares que condiciona um aumento gradual na espessura e obstrucao
significativa do fluxo. Enquanto, que nos doentes com aterosclerose coronaria, 0s
eventos agudos estdo relacionados com a ruptura da placa, trombose e oclusdo vas-
cular associadas. Assim, as estratégias terapéuticas de estabilizacdo da placa e anti-
tromboticas sdo actualmente a farmacoterapia da aterosclerose. Por outro lado, estas

abordagens terapéuticas ndo serdo tao benéficas na doenga valvular calcificada.

11



2 - Fisiopatologia

Nos doentes com EA, a obstrucéo ao fluxo de saida do VE instala-se progressivamen-
te ao longo de anos (Parolari A, et al., 2009). O débito cardiaco (DC) € mantido devido a
hipertrofia do VE, que pode conter um gradiente de pressao transvalvular significativo
durante muitos anos, sem evidéncias de dilatacdo do VE ou desenvolvimento de sin-
tomas.

Os efeitos secundarios a estenose (devido sobrecarga de pressdo) condicionam nas
camaras cardiacas respostas especificas. No caso do ventriculo com hipertrofia, e no
caso da auricula com dilatacéo.

A medida que a obstrucéo valvular progride, a sobrecarga cronica de presséo resulta,
tipicamente, na hipertrofia concéntrica do VE, com aumento da espessura da parede e
cavidade ventricular de dimensé&o preservada. O aumento na espessura da parede do
VE permite a normalizacdo do stress na parede (p6s-carga) e, deste modo, a fungdo
contractil € mantida com preservacao da funcdo ventricular esquerda e do débito car-
diaco (Hess OM, et al., 1984).

Ha diferencas na resposta do VE a este aumento de pressao. A existéncia de um grau
de hipertrofia excessivo ou inapropriado é particularmente comum nos doentes idosos,
especialmente nas mulheres (Maganti K. et al, 2010).

No estudo KORA/MONICA (stritzke J, et al., 2009) a doenca valvular adrtica degenerativa
foi um factor preditor de hipertrofia ventricular concéntrica, independentemente da ida-
de, presenca de hipertenséo e peso corporal (OR 1.6, P=0.046). Foi também demons-
trado que mesmo na doencga valvular ligeira ha diminuicdo da area valvular e consecu-
tivo aumento no gradiente de presséo transvalvular.

Se estes achados forem confirmados em estudos futuros, as alteracdes na geometria
do ventriculo esquerdo parecem acompanhar a doenca valvular aértica calcificada, e
nao reflectem simplesmente, a resposta ventricular a elevagéo cronica da pds-carga
(Carabello BA, Paulus WJ., 2009).

A massa muscular hipertrofiada do VE, o aumento da presséao sistélica e o prolonga-
mento da ejeccdo, elevam o consumo de oxigénio pelo miocardio. O aumento da pres-
sdo na parede do VE e o encurtamento da diastole, comprometem o fluxo coronério,
conduzindo a um desequilibrio entre o fornecimento e as necessidades de oxigénio
(Gould KL, Carabello BA. (2003). A perfusdo do miocardio esta também comprometida pela
diminuicdo relativa na densidade do niamero de capilares em relacdo ao aumento da
massa muscular. Esta sub-perfusdo pode ser responsavel pelo desenvolvimento de
isquemia do subendocardio, especialmente quando as demandas de oxigénio estédo
aumentadas ou o periodo diastdlico é reduzido (por taquicardia, anemia, infeccéo gra-

videz, entre outros) (Rajappan K, et al., 2002). Com 0 aumento da massa de células mio-
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cardicas e fibrose intersticial surge a disfungéo diastolica ( Gaasch WH., 1994). Apesar da
hipertrofia ventricular constituir o mecanismo adaptativo principal ao aumento da pres-
sdo imposto pela EA, constitui também uma consequéncia fisiopatologica adversa
devido a diminuicdo da compliance diastélica (Carabello BA, Paulus WJ., 2009). Deste
modo, ocorre um aumento na pressdo de enchimento do VE. A disfuncao diastélica
podera ser revertida com a regressao da hipertrofia apds o alivio cirtrgico da estenose
(Gaasch WH., 1994).

A diastole é dividida em relaxamento activo e enchimento passivo. Durante o relaxa-
mento activo, o céalcio é bombeado para o reticulo sarcoplasmatico, provocando uma
diminuicdo da interaccéo contractil entre a actina e a miosina. Na hipertrofia concéntri-
ca, este processo € impedido, prejudicando a fase de enchimento passivo ( Zile MR e
Brutsaert DL (2002). Para além disso, com o aumento na espessura do ventriculo, é
necessario uma pressao de distensdo maior para alcancar o mesmo volume diastélico
(Hess OM, et al., 1984). Este aumento da pressao diastolica resulta em congestdo pulmo-
nar e dispneia. Este e outros sintomas de insuficiéncia cardiaca (IC) prevéem uma
evolucdo mais grave dos doentes com EA.

A contraccdo auricular tem um papel importante para o enchimento do VE na EA, ao
aumentar a pressao diastélica final, sem causar elevacdo concomitante da pressao
média da auricula esquerda. Isto previne o aumento das pressfes venosas pulmona-
res e desse modo, a congestdo. Ao mesmo tempo, mantém a pressao diastélica final a
um nivel necessario para que ocorra uma contrac¢cdo eficaz do VE hipertrofiado. A
perda da contrac¢do auricular, como ocorre na fibrilhacdo auricular ou na dissociacao
auriculo-ventricular, podera resultar numa rapida deterioracao clinica dos doentes com
EA severa (Maganti K, et al., 2010).

A resisténcia vascular sistémica contribui também para a pés-carga total do VE nos
doentes com EA. A hipertensdo concomitante aumenta a carga total do ventriculo e
pode alterar a avaliacdo da severidade da EA (Kadem L, et al. (2005). A hipertensao pul-
monar ligeira esta presente em cerca de 1/3 dos adultos com EA devido a elevacéo da
pressdo diastélica final. A hipertensdo pulmonar mais severa ocorre em 15% dos
doentes com EA.

A resisténcia a pratica de exercicio esti alterada nos adultos com EA moderada a
severa e, mesmo os doentes assintomaticos apresentam intolerancia ao esforgo. Esta

condicé@o deve-se a resposta inadequada do débito cardiaco ao esforgo.
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3- Progndstico

A esclerose valvular associa-se a um aumento de 50% no risco de eventos cardiovas-
culares (morte, enfarte do miocardio e insuficiéncia cardiaca), apés 5 anos e a EA
aumenta esse risco em 80% (Otto CM, Lind BK, Kitzman DW, Gersh BJ, Siscovick
DS. (1999); Otto CM, Burwash IG, et al (1997).

Os doentes com graus de EA ligeira a moderada apresentam também taxas de morta-
lidade superiores a populacdo geral ( Rosenhek R, Klaar U, Schemper M, et al., 2004)
; (Aronow WS et al, 1998).

Doentes sintomaticos, com velocidade maxima aodrtica 24.0 m/s, tém diagnosticada
estenose AO severa e tém indicacdo para substituicdo valvular. Segundo estudo de
Otto, CM (1988), 100% dos doentes com Vmax =24.0 m/s e 97% dos doentes com
area valvular < 1cm2 e regurgitagdo associados recorrem a valvuloplastia (vide anexo
2).

Na EA isolada os sintomas costumam ocorrer quando a area valvular esta reduzida a
um quarto do seu tamanho normal. Mas no caso de haver regurgitacdo concomitante,
costuma a haver sintomatologia logo desde a estenose de grau moderado.

Varios estudos clinicos e experimentais demonstraram que a ESA representa um
fendmeno activo relacionado de forma significativa com os factores de risco para a
aterosclerose, morbilidade e mortalidade cardiovascular (Branch KR, et al., 2002). A asso-
ciacdo entre a EsA e os eventos cardiovasculares adversos persiste mesmo ap6s o
ajuste para a idade, sexo, doenca cardiovascular conhecida e factores de risco cardio-
vasculares.

No estudo de hipertensdo LIFE, a presenca de EsA foi associada a uma duplicacéo
dos eventos cardiovasculares, naqueles com e sem doenca arterial corondria (Olsen
MH, et al., 2005). No estudo ARIC, que englobou 2279 adultos afro-americanos, o preditor
mais importante de enfarte do miocardio e morte cardiovascular foi a EsA, outros
menos importantes foram a pressao arterial, tabagismo e marcadores de inflamacéo
sistémica (Taylor HA Jr, et al., 2005). No estudo Cardiovascular Health Study (Stewart BF, et
al., 1997), a taxa de eventos cardiovasculares, nomeadamente o risco relativo para mor-
te cardiovascular, enfarte agudo do miocardio e insuficiéncia cardiaca congestiva, é
significativamente maior nos individuos com EsA (66%, 46% e 33%, respectivamente).
Este excesso de eventos cardiovasculares fatais e nao-fatais, ndo pode ser exclusi-
vamente atribuido a progressado para EA severa, uma vez que existiam poucos casos
de doencga valvular significativa. O mecanismo exacto a partir do qual a ESA causa
estes eventos adversos néo é completamente compreendido. A leséo valvular, prova-
velmente ndo é a causa primaria, uma vez que a hemodinamica valvular estd normal

ou aproximadamente normal e para além disso, o tempo que decorre entre a ESA e 0s
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eventos é curto relativamente ao esperado, tendo em conta a taxa de progressao
hemodinamica. Ainda, a embolizagéo de placas ou trombos valvulares para as artérias
corondrias também € pouco provavel, uma vez que néo existem estudos a sugerir que
as lesdes valvulares na EsA sejam instaveis ou associadas a formacao de trombos.
Possiveis explicacdes para o aumento do risco cardiovascular associado a esclerose
aortica incluem a disfuncao endotelial, polimorfismos genéticos ou outro factor inde-

terminado.

Estenose adrtica assintomatica

O progndstico clinico dos doentes com EA severa assintomatica € dificil de determinar.
Sabe-se que se trata de uma doenca progressiva e os doentes com EA severa tém
uma probabilidade de desenvolver sintomas apés um curso da doenca de 3 a 5 anos
(Pellikka PA. et al., 2005). Em alguns estudos, cerca de 30% dos doentes assintomaticos
desenvolve sintomas (angina, insuficiéncia cardiaca, sincope) dentro de 2 anos apdés o
diagndstico (Otto CM. (2006) ; (Dal-Bianco JP et al, 2008).

Estudos retrospectivos descrevem alguns casos de morte cardiaca subita em adultos
aparentemente assintométicos com EA severa. Contudo, estudos prospectivos mais
recentes sugerem que a morte cardiaca subita em doentes assintomaticos € muito

pouco comum, com um risco estimado inferior a 1% ao ano (Vahanian A et al., 2007); (Pel-
likka PA. et al., 2005).

Estenose adrtica sintomatica

A EA pode permanecer assintomatica durante muitos anos e o risco de morte € inferior
a 1% ao ano. Com a progressao da estenose, surgem o0s sintomas, tipicamente duran-
te o esforco, nomeadamente, a angina (35% dos doentes), sincope (15% dos doentes)
ou dispneia e/ou insuficiéncia cardiaca (50% dos doentes) (Maganti K, et al., 2010). APOS 0
desenvolvimento dos sintomas, a mortalidade aumenta abruptamente e a sobrevivén-
cia mediana é de 4.5 anos nos doentes com angina, 2.6 anos naqueles com sincope e
1 ano para os que apresentam insuficiéncia cardiaca ( Bouma BJ, et al.,1999). A sobrevi-
véncia esta particularmente diminuida, sendo 20% aos 3 anos, na presencga de sinto-
mas de classe Ill ou IV da NYHA e reducdo da funcdo do ventriculo esquerdo. No
entanto a mortalidade nao € linear e é cerca de 10% nos primeiros 6 meses ap6s o
inicio dos sintomas (Chambers J, Das P., 2001).

Nos doentes com EA severa e sintomatica, o prognéstico é pior naqueles com disfun-
¢éo do VE e com reducdo do débito cardiaco. O risco de morte subita é elevada nos
doentes com EA severa e sintomatica, logo estes doentes devem ser desde logo refe-

renciados para a intervencao cirdrgica. Os doentes que ndo sdo submetidos a uma
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intervencao cirdrgica atempada, sdo comuns hospitaliza¢des frequentes por angina e
descompensacéo da insuficiéncia cardiaca ( Bouma BJ, et al., 1999).

Dada a variabilidade associada a severidade hemodindmica no momento do inicio dos
sintomas e uma vez que muitos doentes falham no reconhecimento da sua sintomato-
logia devido a progresséo insidiosa da doenca, tém sido avaliados medidas que pos-
sam indicar o grau de comprometimento hemodindmico, como 0s niveis de péptido
natriurético tipo B (PNB), a prova de esforgo, ecocardiograma de stress farmacoldgico
e a impedancia valvulo-arterial.

A EA severa causa um aumento no stress da parede do ventriculo que, ao longo do
tempo, conduz & hipertrofia e fibrose. Os niveis de PNB tendem a aumentar proporcio-
nalmente ao stress da parede ventricular. Apesar dos doentes com aumento da pres-
sdo diastolica se poderem manifestar através de sinais e sintomas compativeis com
insuficiéncia cardiaca, uma porcao destes doentes pode ser assintomatica, embora
apresentem um perfil hemodinamico idéntico. A elevagdo do PNB pode ser util na
identificacdo de patologia ventricular mais subtil nos doentes assintomaticos (Lim P, et
al, 2004); (Weber M, et al., 2005).

O valor prognéstico do PNB também foi demonstrado em doentes com EA de baixo
fluxo e baixo gradiente (Bergler-Klein J. et al, 2007). Os niveis de PNB s&o mais altos nos
doentes com EA verdadeira em comparagdo com aqueles com pseudo-estenose.
Doentes com niveis reduzidos (<550 pg/mL) tém melhor prognostico do que aqueles
com PNB elevado. No entanto, ainda néo estéo disponiveis niveis de cut-off suficien-
temente capazes de serem implementados na pratica clinica (Hess OM. Et al., 1984). Para
além disso, a presenca de doenca renal, hipertensé@o pulmonar e obesidade interferem
com o valor preditivo do PNC.

N&o existe ainda um consenso acerca do valor prognéstico da prova de esforco nos
doentes com EA. A prova de esforco pode identificar os doentes com capacidade limi-
tada ao esforco e revelar sintomas naqueles que sdo aparentemente assintomaticos.
Uma meta-andlise recente avaliou o valor prognostico da prova de esforco relativa-
mente ao aparecimento de eventos adversos, como angina, dispneia, IC aguda, morte
subita, ou seja, sintomas que requerem cirurgia, na qual foram incluidos dados de 7
estudos (491 doentes com EA severa assintomatica) (Rafique AM, et al., 2009). Nenhum
dos doentes manifestou qualquer complicacdo durante ou apos o teste. Nao se verifi-
caram mortes sUbitas naqueles com teste normal, ap6s 1 ano de follow-up, enquanto
gue os doentes com prova alterada, 5% apresentaram morte cardiaca subita. Um total
de 52 de 253 doentes (21%) com teste normal, manifestaram eventos cardiacos
adversos, em comparagdo com os 156 de 238 (66%) com teste anormal (oods ratio

0.12, IC 95% 0.07-0.21, p<0.001). Estes resultados sugerem que a prova de esforgo é
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segura em doentes assintomaticos com EA severa e que um teste normal indica um
menor risco de eventos cardiacos adversos em comparagcdo com o alterado. Em
nenhum doente com prova de esfor¢o normal ocorreu morte cardiaca subita.

Durante o teste de um doente assintomético com EA severa, a ocorréncia de sinto-
mas, a diminui¢do da tolerancia ao exercicio ou uma resposta da pressao arterial inefi-
caz (aumento <20 mmHg), devem colocar em consideracao a cirurgia ( Bonow RO, et al.,
2008). Por outro lado, se 0 mesmo ocorrer num doente com EA ligeira, outras causas
devem ser avaliadas, nomeadamente a isquemia do miocéardio decorrente de doenca
arterial coronaria.

Piérard e lancellotti (2007), sugerem, ainda, que o aparecimento de sintomas durante o
exercicio é mais preditivo de eventos cardiacos do que as alteracfes na pressao arte-
rial ou no segmento ST.

O ecocardiograma de stress farmacolégico com dobutamina, também tem sido propos-
to para a estratificacdo do risco na EA severa assintomatica (Ennezat PV, et al., 2009).
Apesar de ter sido verificado que o aumento no gradiente de pressao transvalvular
esteja relacionado com o prognéstico e forneca informacdes que vao além da prova de
esforgo usual, sdo necesséarios mais dados de forma a validar estes achados e reco-
mendar 0 seu uso na pratica clinica.

A impedancia valvulo-arterial e o seu respectivo aumento, tem sido estudado como
marcador do excesso da carga hemodindmica global sob o ventriculo esquerdo e
parece auxiliar na identificacdo dos doentes com pior progndéstico. Sugere-se que para
além dos indices padrao para avaliar a severidade da estenose, geometria e fungéo do
ventriculo, a impedancia valvulo-arterial possa ser Util para melhorar a estratificacdo
do risco e a decisdo clinica em doentes com EA severa (Hachicha z, et al, 2009). A pres-
sdo de encravamento da artéria pulmonar, a razédo entre a velocidade do fluxo diastoli-
co através da valvula mitral e a sua regido anular (E/e‘) (avaliada através do ecocar-
diograma com doppler podendo detectar 0 aumento da pressao de enchimento do VE
em repouso) e, por ultimo, o volume da AE em repouso parecem estar fortemente
relacionados com a capacidade ao exercicio e fornecem uma informacéo adicional a
AVA na avaliagédo do estado sintomético de doentes com EA severa. Estes parametros
podem fornecer informagfes importantes acerca do progndstico, uma vez que, tam-

bém reflectem as consequéncias hemodinamicas da EA (Dalsgaard M, et al., 2010).

4- Terapéuticas médicas
4.1 Tratamento Clinico
As pesquisas actuais acerca da patogénese da doenca valvular calcificada sugerem

multiplos alvos potenciais que podem interromper o processo da doencga (Elmariah S, Moh-
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ler ER., 2010). Uma terapéutica eficaz deve prevenir a progressdo da doenca e manter o
crescimento e reparacao do tecido normal intactos.

A maioria das terapéuticas sugeridas foram simplesmente extrapoladas a partir daque-
las que ja se encontram instituidas para doenca aterosclerdtica.

Os dois tratamentos mais estudados através de ensaios clinicos ou experimentais séo,
os inibidores da hidroximetilglutaril (HMG)-CoA redutase (estatinas) e os inibidores da
enzima de conversdo da angiotensina (IECA). O esclarecimento acerca da eficacia
destas terapéuticas podera elucidar acerca do papel da hipercolesterolemia e da hiper-

tensédo e da propria angiotensina como factores importantes na progresséo da doenca.

4.1.1 Estatinas

Até hoje foram realizados varios estudos retrospectivos e prospectivos com o objectivo
de avaliar o papel das estatinas na reducao da progressao da doenca, no entanto com
resultados contraditorios.

Nos estudos retrospectivos, as estatinas foram, na maior parte dos casos, prescritas
pelos médicos assistentes tendo em conta as indica¢cdes convencionais. Apesar de
todos os estudos revelarem uma diminui¢do consistente na progressao da doenca
naqueles doentes que eram tratados com estatinas, ndo se verificou a mesma consis-
téncia dos resultados relativamente a associa¢cdo com os niveis de colesterol, dos
guais alguns mostraram essa correlacdo ( Yilmaz MB. et al.,2004); (Pohle K, et al.,
2001);

(Aronow WS, et al., 2001) enquanto que outros ndo ( Rosenhek R, et al., 2004); (Bel-
lamy MF, et al., 2002); ( Novaro GM, et al, 2001) ; ( Shavelle DM, et al., 2002). Esta
inconsisténcia sugere a possibilidade de que as estatinas desempenham outros bene-
ficios para além da reducéo no colesterol. Esses efeitos podem incluir a melhoria na
disfuncéo endotelial, ac¢Bes anti-trombdticas, estabilizagdo das placas, efeitos anti-
oxidantes, reducéo do processo inflamatorios e ainda outros nédo identificados ( Farmer
JA., 2000) .

No estudo RAAVE, 121 doentes com EA moderada a severa foram tratados com ou
sem rosuvastatina de acordo com as guidelines do National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel Il (Libby, P., 2008). Nos doentes com aumento dos
niveis de colesterol LDL, as estatinas reduziram a progresséo dos parametros ecocar-
diogréficos da EA em comparacdo com os doentes com niveis normais que nao rece-

beram rosuvastatina. Em contraste com estes resultados, dois estudos randomizados
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falharam em demonstrar o beneficio clinico em doentes com EA e tratados com estati-
nas.

O estudo SEAS randomizou 1873 doentes com EA ligeira a moderada com 40 mg de
simvastatina mais 10 mg de ezetimibe ou placebo (Rossebo AB, et al., 2008). Apesar das
reducgdes significativas nos niveis de colesterol LDL, ndo se verificou nenhum benefi-
cio nos eventos relacionados com a doenca valvular ou com a progressao da EA, ape-
sar do tratamento com estatinas ter reduzido significativamente a incidéncia de even-
tos cardiovasculares isquémicos.

Contudo, mesmo apds o SEAS, continuam a acumular-se achados relativamente a
aplicacao das estatinas na EA. Em modelos animais apolipoproteina E-/- alimentados
com dieta rica em colesterol, a atorvastatina reduziu o numero de macréfagos e a
osteogénese (Aikawa E, et al., 2007).

Miller et al (2009) demonstraram que, em modelos animais com niveis séricos de LDL
baixos e doenca valvular aértica precoce, as estatinas reduzem a progressao da
doenca. Outros estudos clinicos observacionais reforcaram a associacao dos niveis
aumentados de lipidos com a EA (Owens DS, et al., 2008); (Antonini-Canterin et al., 2008);
Mohty D. et al. (2009) .

Todos os estudos randomizados realizados até a data nao incluiram a populacdo de
doentes nos quais as estatinas podem ser mais eficazes. Portanto, podem falhar em
mostrar os potenciais beneficios das estatinas nas fases mais avanc¢adas da doenca.
As estatinas sdo uma classe de farmacos com efeitos potencialmente benéficos na
reducdo da progressao da doenca, no entanto, estes ainda ndo foram demonstrados.
E também possivel que o timing seja o factor mais critico para uma eficacia Optima
destes farmacos e os seus efeitos maximos sao obtidos nos estadios mais precoces,
nomeadamente, na fase de esclerose aodrtica.

Os varios estudos realizados nesta area omitem os niveis de colesterol HDL nas suas
analises. Um tratamento com alvo ndo s6 a reducdo do LDL mas também o aumento

do HDL podera ter um papel significativo na progressao da EA (Yiimaz MB, et al, 2004).

4.1.2 Anti-hipertensores

Uma vez que a EA ocorre tipicamente em doentes idosos, a rigidez da vasculatura
geralmente causa hipertensdo sistémica e na presenca de obstrugdo, a pds-carga do
ventriculo aumenta para o dobro. Nao existe ainda nenhuma recomendacéo especifica
relativa ao tratamento de doentes com EA e hipertensos, mas muitas vezes os diuréti-
cos nao oferecem um controlo suficiente e os beta-bloqueadores causam o perigo
associado a redugéo do ionotropismo num ventriculo ja sobrecarregado. Sendo assim,

os vasodilatadores geralmente utilizados sdo os inibidores da enzima conversora da
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angiotensina. Quando usados, estes farmacos devem ser iniciados em baixas doses e
titulados lentamente (Carabello BA, Paulus WJ., 2009).

De forma semelhante as estatinas, os inibidores da enzima de conversao da angioten-
sina foram sugeridos como potenciais redutores da progressdo da EA calcificada, no
entanto esta suposicdo ainda nao foi confirmada por estudos prospectivos.

Existem, ainda, poucos estudos acerca da avaliacdo do potencial beneficio dos IECAS
na prevencao da progressao da EA. Isto reflecte, em parte a preocupacao teérica de
gue a combinacdo da vasodilatacdo arterial com uma obstrucdo valvular fixa possa
resultar numa queda do débito cardiaco em adultos com EA. Contudo, a experiéncia
clinica e pequenos estudos indicam que, de facto, os IECAS sdo bem tolerados nos
doentes com EA ( Rosenhek R, Rader H. et al. (2004) .

Num estudo retrospectivo, verificou-se que os IECAS estavam associados a taxas
inferiores de calcificagdo valvular (O‘Brien KD, et al., 2005). Contudo, hum outro estudo
retrospectivo, ndo foi encontrada diferenca na progressao nagueles doentes tratados
com IECAS ( Rosenhek R, Rader H. et al. (2004) . Estudos prospectivos acerca do tratamen-
to com IECAS para a prevencgdo da EA ainda ndo foram publicados. Assim como ocor-
reu com as estatinas, os resultados clinicos conflituosos com a inibicdo do SRA pare-
cem ser secundarios ao inicio tardio da terapéutica e também devido a curta duracéo
do follow-up (Elmariah S, Mohler ER., 2010).

Para além disso, os IECAS podem melhorar a evolucéo clinica dos doentes com EA
independentemente dos efeitos no tecido valvular. Outros tecidos afectados incluem, o
miocérdio ventricular, com melhorias na funcéo endotelial ao atenuar o efeito do sis-
tema renina-angiotensina-aldosterona e o simpatico. Estes efeitos podem prevenir o
remodelling ventricular, diminuir a hipertrofia miocardio e consequentemente ocorrer
melhorias na funcdo diastolica (Bonow RO, et al 2008). Os efeitos dos IECAS na funcéo
endotelial e aterosclerose pode também diminuir o impacto da doenca corondria con-
comitante.

Deste modo, estes farmacos tém a capacidade de melhorar o prognéstico dos doentes
com EA através de mecanismos que ndo estéo relacionados com a calcificagdo valvu-

lar.

4.1.3 Modulacéo do metabolismo 6sseo

Os bifosfonatos séo primariamente usados no tratamento da osteoporose para preve-
nir a reabsorgcdo de 0osso mediada pelos osteoclastos ao se ligarem a hidroxipatite. Os
potentes bifosfonatos com nitrogénio inibem a sintase farnesil-pirofosfato, uma enzima

da via da biossintese do colesterol/mevalonato, distal a redutase 3-hidroxi 3-
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metilglutaril coenzima A (HMG-CoaA), o local de ac¢édo da estatina (Corrado A, et al.,
2007).

Os bifosfonatos com nitrogénio partilham varios efeitos com as estatinas ao reduzirem
0s niveis séricos de LDL em aproximadamente 5%, aumentarem o colesterol HDL em
10% a 18% e reduzem a inflamacéo (Adami S, et al., 2000).

Assim, esta terapéutica pode fornecer uma nova e Unica forma de reducao da calcifi-
cacao da valvula adrtica, para além dos seus efeitos semelhantes as estatinas. Acha-
dos clinicos que suportam esta teoria estdo a comecgar a emergir.

Uma analise do estudo MESA sugere que o uso dos bifosfonatos com nitrogénio esta
associado a um menor risco de calcificacao da valvula aértica em mulheres com idade
avangada. Contudo, verificou-se um aumento deste risco nas mulheres com idade
inferior a 65 anos (Elmariah S, et al.(2009).

Num outro estudo, o tratamento para a osteoporose, maioritariamente bifosfonatos, foi
fortemente associado com a reducao da progressao da EA (Skolnick AH, et al., 2009).

Sao necessarias mais evidéncias para determinar se os potenciais beneficios na val-
vula aértica estdo relacionados com o0s mecanismos semelhantes as estatinas ou
secundarios aos efeitos no metabolismo 6sseo. Nesta Ultima situacdo, outros inibido-
res da reabsorcdo 6ssea como a calcitonina e os moduladores dos receptores de
estrogénio poderdao também ser Gteis no tratamento da calcificacdo da valvula adrtica.
E também importante determinar se o aumento do risco de calcificagdo da valvula aor-
tica nos utilizadores mais jovens de bifosfonatos com nitrogénio na coorte MESA
reflecte, aumento do risco cardiovascular associado com a osteoporose, efeito toxico

destes farmacos ou se, é um epifenémeno.

4.1.4 Farmacos anti-proliferativos

Os farmacos anti-proliferativos, como a rapamicina e o paclitaxel, revolucionaram o
campo da cardiologia intervencionista como tratamento da re-estenose apés o stent
corondrio. Estes agentes actuam através da inibicdo da proliferacéo e migracdo das

células de musculo liso vascular, passos criticos na re-estenose coronaria ( Poon M,
Badimon JJ, Fuster V. (2002); ( Wessely R, Schomig A, Kastrati A., 2006) .

Apesar de as valvulas cardiacas humanas ndo conterem células de muasculo liso, os
miofibroblastos valvulares partilham varias propriedades com as células musculares
lisas vasculares. Por exemplo, ambos o0s tipos celulares se transdiferenciam em célu-
las tipo osteoblastos que conduzem a calcificacdo. Para além disso, os miofibroblastos
expressam alfa-actina, vimentina e desmina assim como as células musculares lisas.
Assim, poder-se-a pensar que estes dois tipos celulares reagem de forma semelhante

aos agentes anti-proliferativos (Elmariah S, Mohler ER., 2010).
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Uma vez que a administragdo sistémica destes farmacos é muitas vezes complicada
por numerosos efeitos adversos, um estudo recente avaliou o potencial da distribuicédo
local do paclitaxel na vélvula adrtica de modelos animais usando um baldo de valvulo-
plastia e constatou que as concentra¢gdes do farmaco dentro da valvula alcangaram os

niveis terapéuticos.

4.2 Terapéutica mecanica

A EA severa sintomatica é universalmente fatal se ndo tratada atempadamente. A
cirurgia de substituicdo valvular consiste, actualmente, no Unico tratamento eficaz a
longo prazo, estando recomendada nos doentes com doenga valvular avangada ( Bonow
RO, Carabello BA, et al, 2006); ( Vahanian A, Baumgartner H, et al, 2007).

Em circunstancias favoraveis, as valvulas adrticas podem ser substituidas cirurgica-
mente com bons prognosticos a curto e a longo prazo, mesmo quando a estenose €
acompanhada de disfuncdo ventricular esquerda. A taxa de mortalidade intra-
hospitalar para este tipo de cirurgia € de 3 a 13% (lung B. et al. (2003). Contudo, a EA é
uma doencga prevalente na idade mais avancada e estes doentes frequentemente
apresentam co-morbilidades associadas, que podem condicionar uma evolucdo mais
desfavoravel no peri-operatério, aumentando substancialmente o risco de complica-
¢Oes cardiovasculares major ou de morte. Os novos procedimentos percutadneos
(PAVR — percutaneous aortic valve replacement), apesar de terem maior risco asso-
ciado de ocorréncia de AVC’s (5.5% vs. 2.4% aos 30 dias; 8.3% vs. 4.3% apos 1°

ano), podem diminuir a morbilidade e mortalidade da substituicdo valvular (Smith, Craig
R., et al., 2011); (Schaff, Hartzell V., 2011).

O estudo de Perin, M.A,et al (2009) descreve uma experiéncia inicial de substituicdo
percutanea da valvula aortica em dois doentes com idade avancada (77 e 87 anos),
comorbidades e elevado risco cirdrgico (EuroScore 7,7% e 12,1%),
, em que se verificou ampliacdo da area valvular (de 0,7 para 1,5 cm? e de 0,5 para
1,3 cm?) e a reducéo do gradiente transvalvular adrtico (de 82 para 50 mmHg e de 94
para 31 mmHg) imediatamente ap0s a intervengdo. Aos seis meses, observou-se que-
da ainda maior do gradiente transvalvular aértico (gradiente < 20 mmHg), e a remissao
dos sintomas de insuficiéncia cardiaca (NYHA Il para NYHA I).

No entanto, a aplicabilidade destes procedimentos parece ser limitada a populagdo
mais idosa e com elevado risco cirlirgico. SAo necessarios mais ensaios clinicos para

avaliar a eficacia e os efeitos adversos desta terapéutica nestes doentes ( Rosengart T K,
Feldman T, et al, 2008).

Ha dois tipos de valvulas: mecénicas e bioldgicas.
As valvulas biolégicas podem ser de origem porcina, bovina, ou homoenxertos. Outra

alternativa € o procedimento de Ross (substituicdo da valvula aortica pela valvula pul-
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monar, e uso de homoenxerto para recolocacédo da pulmonar), mais usada em crian-
cas.

As valvulas mecéanicas podem ser feitas de ago inoxidavel, titnio ou ceramica. Tém
mais durabilidade mas obrigam a fazer terapéutica anticoagulante. O anticoagulante
mais usado é a Varfarina. No entanto, como o risco de hemorragia é grande, pelo que
se estdo a desenvolver alternativas. O estudo Prospective Randomized On-X Anticoa-
gulation Clinical Trial (PROACT), que pretende estar concluido em 2015, esta a inves-
tigar o efeito do Plavix em vez da Varfarina , pois permite um controlo mais facil da
anticoagulagéo.

5 - O papel da ecocardiografia no estudo da EA

Na doenca valvular adrtica degenerativa, tal como em outras valvulopatias, o0 meio de
diagndstico gold standard é o ecocardiograma. A avaliacdo pelas diferentes modalida-
des de ecocardiograma servirdo para a correcta avaliacdo desta patologia (Ayodeji A.,
2011).

O ecocardiograma é o meio complementar de diagndstico mais (til para avaliacdo da
EA, pois € um exame ndo invasivo e com elevada sensibilidade e especificidade (Fuster
et al., 2003). Existem varias modalidades ecocardiograficas, nomeadamente; Modo M,;
Doppler continuo, pulsado e a cores; modo bidimensional e tridimensional. Estas per-
mitem avaliar varios parametros como os gradientes valvulares, a area aortica, a pre-
senca e gravidade de insuficiéncia, o tamanho das camaras cardiacas, a restricdo da
abertura das cuspides e estimar a funcao do VE.

A ecocardiografia transtoracica permite que se faca uma avaliacdo hemodindmica na
doenca valvular sem que se tenha de recorrer ao cateterismo cardiaco. O ecocardio-
grama permite, portanto, um estudo detalhado da estrutura da valvula, da funcéo e da
hemodinamica.

No caso da estenose adrtica, o ecocardiograma € usado para avaliacao de severidade
no diagndstico inicial, estudo da etiologia e monitorizagdo da sua evolugédo nos estu-
dos de follow up.

Uma avaliacdo ecocardiografica completa num doente com estenose valvular, a par da
informacao clinica implica:

- Imagem diagndstica da valvula para definicdo da etiologia da estenose.

- Quantificacdo da severidade da estenose (velocidade maxima, gradiente médio,;
area segundo equacéo de continuidade).

- Avaliacéo de outras patologias valvulares.

- Avaliacéo da funcéo ventricular esquerda.

- Estudo do compromisso das cavidades direitas e da funcdo pulmonar.
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5.1 Ecocardiograma MODO 2D

O estudo 2D da-nos informagdes importantes relativamente a etiologia da estenose
valvular dependendo do que observdmos na imagem bimidensional: folhetos calcifica-
dos (valvulopatia degenerativa); movimento com doming sistélico, encerramento
excéntrico dos folhetos (coartacao adrtica associada), aparéncia de boca de peixe em
sistole (bicuspidia) ou inclusivamente fusdo comissurial (reumatica). Isto permite logo
a partida fazer diagnéstico diferencial em relagdo ao tipo de estenose adrtica que
vamos encontrar.

A anatomia da estenose aodrtica degenerativa € caracterizada por espessamento, rigi-
dez e calcificacdo dos folhetos e isso consegue-se ver quer em 2D quer em modo M
(Otto, CM. ,2007); (Solomon,S.D.,2007).

A calcificacao evidencia-se por uma maior ecogeneicidade localizada aos folhetos val-
vulares e raiz da aorta em relacéo as restantes estruturas.

Logo no primeiro plano ecocardiografico (paraestenal longo eixo) podemos visualizar
essa hipercogenicidade e efectuar algumas medicbes para confirmar se se verifica
restricdo da abertura das cuspides aquando da ejeccao ventricular, caracteristica de
algum grau de estenose. Uma abertura das cuspides (2D e MM) inferior a 15 mm é
indicativo de restricdo da abertura das cuspides. No entanto, o estudo da area valvular
e dos gradientes é que vao permitir diagnosticar entédo a severidade da estenose.

O grau de calcificacdo da valvula aortica podera ser avaliado por ecocardiograma,
segundo a seguinte classificacdo: (grau 1) sem calcificacéo, (grau 2) calcificacdo ligei-
ra com a presenca de spots isolados, (grau 3) calcificacdo moderada com a presenca
spots multiplos e grandes, (grau 4) calcificacdo severa com espessamento e atingi-
mento de todas as cluspides (Rosenhek R, et al., 2000).

Num pequeno estudo (Feuchtner GM, et al. 2006) foi comparado o papel do score de
calcificacdo através de tomografia computorizada com os parametros ecocardiografi-
cos, péptido natriurético tipo B e proteina C reactiva. Encontrando-se uma forte asso-

ciacao do score de calcificagdo com o desenvolvimento dos sintomas e progndstico.

5.2 Estudo Doppler

O estudo Doppler ao nivel da valvula adrtica é essencial para determinar a severidade
da estenose.

Quanto menor for a area valvular maior sera a velocidade do fluxo transvalvular sist6-
lico, logo, na estenose adrtica severa observa-se velocidades transvalvulares altas.

Os melhores planos para medir com mais exactiddo a velocidade maxima AO sao:
apical cinco camaras , paraesternal logo eixo direito, ou o supraesternal.

O calculo dos gradientes de pressao transvalvular baseia-se no principio de Bernoulli.
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No caso de a velocidade do tracto de saida do VE (LVOT) ser superior a 1,5 m/s, é
usada a equacao de Bernoulli para calcular o gradiente transvalvular adrtico (4Vmax® —
VivoT?). Quando temos velocidades baixas (inferiores a 1,5 m/s no LVOT), é usado o
principio de Bernouli modificado, que relaciona o gradiente transvalvular aértico com o
quadrado da velocidade méaxima obtida por Doppler continuo (P=4V?). E um calculo
preciso e simples do gradiente de presséao transvalvular.

Embora o gradiente maximo estimado por Doppler ndo corresponda ao medido por
cateterismo, o gradiente médio é sobreponivel nas duas técnicas (Solomon,S.D.,2007). Na

década de 80 realizaram-se varios estudos que confirmam isto: Callahan et al (1985); Smith
et al (1985); Currie et al (1985); Smith et al (1986); Simpson et al (1985) ; Burwash et al (1993).

5.2.1 Célculo da éarea valvular aértica

O célculo da area valvular adrtica (AVA) baseia-se na equacao de continuidade, que
correlaciona o fluxo proximal a estenose e o fluxo transvalvular adrtico.

ArealLVOT x VLVOT = AVA x Vmax

Vmax é a velocidade maxima obtida por Doppler continuo (CW Doppler).

A VLVOT é a velocidade no LVOT obtida por Doppler pulsado, normalmente em apical
5C. A area do LVOT é calculada multiplicando = pelo quadrado do raio do LVOT:

AVA = r(raio LVOT)2 x VLVOT/Vmax

As medicdes necessarias para calcular a area AO segundo a equacédo de continuidade
séo:

- Didametro do LVOT (paraesternal logo-eixo).

- VTl do LVOT (PW)

- VTI Ao (CW)

Diversos estudos dos anos 80 atestaram o rigor do calculo da area valvular através da
equacdo de continuidade quando comparado com a medicdo através do método de
Gorlin (Hakki et al (1981); Skjaerp et al (1985); Zoghbi et al (1986); Otto et al (1986); Teirstein et al
(1986); Oh et al (1988); Danielson et al (1989).

Alternativamente, para uso clinico, também pode ser usado o tempo de velocidade
integral (VTI) em vez de velocidades para se obter a AVA (equacdo de continuidade

simplificada).

5.3 - Avaliagdo da severidade da estenose

Uma avaliacdo da severidade da estenose AO standard implica:
- Célculo da velocidade maxima AO.

- Medigéo dos gradientes maximo e médio

- Determinacéo da area valvular (equacéo de continuidade)
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- Relagéo VLvOT/VAO.

A esclerose adrtica é definida como o espessamento focal com aumento da ecogenici-
dade da superficie adrtica com velocidades anterogradas <2.5 m/s (Bonow RO, et al.,
2006) ; (Vahanian A, et al., 2007) .

A EA severa é geralmente caracterizada por (1) velocidade do fluxo >4 m/seg, (2) gra-
diente de pressao sistélica transvalvular que excede os 40 mm Hg na presenca de um
DC normal, ou (3) uma area valvular aortica (AVA) (calculada por equacédo de conti-
nuidade) inferior a 1.0 cm2 num adulto com estatura média (isto €, <0.6 cm2/m2 de
area de superficie corporal - < %2 da area aértica normal de 3.0 a 4.0 cm2).

Segundo as guidelines da American College of Cardiology/American Heart Association
classifica-se de estenose severa uma valvula com area nao superior a 1 cm2.

O grau de estenose por area classifica-se normalmente de ligeiro (area>1.5 cm2),

moderado (1-1.5 cm2) e severo (< 1cm2). (Bonow RO, et al., 2006) ; (Vahanian A, et al., 2007) .

CLASSIFICAGAO DO GRAU DA ESTENOSE AORTICA

Esclerose Ligeira Moderada Severa
aodrtica

Velocidade max.do fluxo
(m/S) <25 2.6-2.9 3.0-4.0 >4.0
Gradiente transvalvular médio
(mmHg) <20° (30%) 20-40° (30-50°) | >40° (>50%)
Area valvular adrtica (cm2)

>1.5 1.0-1.5 <1.0
Razdo da velocidade

>0.85 0.60-0.85 <0.6

>0.50 0.25-0.50 <0.25

Tabela 1.1- Classificacdo do grau da estenose aortica.In: Bonow RO, Carabello BA, et al. 2008 Focused update
incorporated into the ACC/AHA 2006 guidelines for the management of patients with valvular heart disease.( a: Europa;
b: EUA).

As diferencas prévias para diagnoéstico de estenose severa nos valores da AVA foram
eliminadas mas existe ainda incertezas acerca do gradiente médio; na Europa vigoram
0s 50 mmHg e nos EUA é considerado os 40 mmHg.

Esta classificagdo apenas fornece uma base de referéncia, uma vez que, cada uma
destas medicdes é uma variavel continua. Para além disso, o inicio dos sintomas nao
ocorre a partir de um determinado valor numérico, os doentes podem ter parametros
gue nao correspondem todos a mesma categoria e ndo tem em conta a possibilidade
de insuficiéncia aortica co-existente ou disfung¢édo do VE. Para além disso, todos estes

parametros variam com as alteracgdes fisiologicas, como os estados de alto e baixo
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débitos cardiacos e alteracdes na pressdo sanguinea ou frequéncia cardiaca (ansie-
dade, exercicio, sedagao, hipovolémia).

Dado que estas condi¢ces coexistem frequentemente em adultos com EA, a determi-
nacdo da area valvular é essencial para uma correcta avaliacdo do grau de estenose
(Otto, C.M., 2009).

Existem outros métodos alternativos para avaliacdo da severidade da estenose AO.

O indice de velocidade por Doppler (indice adimensional) é o estudo da relacédo entre
a velocidade no LVOT e na vélvula através da medicao do fluxo transvalvular por Dop-
pler CW. Este indice € normalmente superior a 1 ( Otto, C. M, 2009), mas diminui no caso
de estenose, sendo que abaixo de 0.25 se correlaciona com EA severa. Um indice de
velocidade de 0.5 indica que a area valvular esta reduzida para metade da area consi-
derada normal, e de 0.25 reduzida para ¥4 do normal. No entanto, ha autores que
consideram valores acima de 0.28 normais (Solomon,S.D.,2007).

Portanto, a avaliacdo da severidade da estenose pode e deve ser feita por varios
métodos que, em conjunto com a sintomatologia, servirdo de orientacdo para a deci-

sdo terapéutica e/ou encaminhamento cirurgico.

5.4 Estenose adrtica com baixo gradiente

Em algumas situacdes, ha doentes com area valvular inferior a 1cm2 mas que apre-
sentam gradiente transvalvular baixo (<30mmHg). Estes doentes apresentam fraccéo
de ejeccéo baixa e baixo débito cardiaco.

Nesta situacdo, a area pode estar diminuida devido ao baixo débito e tem que ser
interpretado com cuidado.

Estes doentes beneficiam de nova avaliacdo para diferenciar uma estenose aparente,
funcional devido ao baixo output, de uma verdadeira estenose severa.

O ecocardiograma com Dobutamina pode ajudar a diferenciar estas duas situacoes.
No caso da estenose aodrtica funcional, ao administra-se uma baixa dose de dobutami-
na, o volume sistolico aumenta e a area valvular também. Quando estamos perante
uma verdadeira estenose aortica severa a area valvular mantém-se inalteravel.

Por outro lado, a dobutamina permite ainda avaliar a reserva contractil, importante
preditor dos doentes que mais beneficiardo da substituicdo valvular. Mesmo doentes
com estenose AO critica (area<0.75 cm2), gradient baixo (<30mmHg) e fraca fraccao
de ejeccdo (<35%) podem beneficiar da substituicdo valvular se tiverem reserva con-
tractil. Agueles que néo apresentem aumento do débito cardiaco, tém normalmente

mau prognastico (Otto, C.M., 2009).
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A avaliacdo da severidade por baixa dose de dobutamina deve seguir as mesmas
recomendacfes que as restantes formas de avaliacdo (AVA, gradientes transvalvula-
res, indice (adimensional) de velocidade por Doppler).

Embora a medicdo da area valvular possa se efectuada por planimetria através do
ETE (ecocardiograma transesofagico), nao € comum efectuar-se em situacgdes clinicas
normais, preferindo-se recorrer aos gradientes transvalvulares e AVA, de facil execu-

céo.

5.5 - Preditores

Evolucédo

A taxa de progressado hemodinamica foi estimada numa variedade de estudos invasi-
VoS e nao invasivos, estando descrito um aumento anual de 0.3 m/seg na velocidade
maxima do jacto, de 7 mmHg no gradiente de pressdo e uma reducdo na area valvular
de 0.1 cm2/ano (Rosenhek R, et al., 2000) ; (Faggiano Pet al., 1996). Contudo, existe uma mar-
cada variabilidade individual entre os doentes com doenca valvular adrtica estabeleci-
da.

Nao é possivel prever com exactiddo a taxa de progressao num determinado doente.
Sendo assim, € importante realizar um seguimento clinico regular nagueles com EA
ligeira a moderada assintomatica, o qual deve incluir a pesquisa dos factores relacio-
nados com a progressao da doenca.

Preditores de Progressao

As directrizes da Sociedade Europeia de Cardiologia identificam como factores de
progressao a calcificacdo valvular moderada a severa e o aumento da velocidade de
pico de 0.3/m/s/ano, em comparag¢do com as da Associacdo Americana de Cardiolo-

gia, que inclui a idade, calcificacdo valvular severa e doencga coronaria (Bonow RO, et al.,
2006) ; (Vahanian A, et al., 2007) .

Hemodinamicos

O preditor mais importante da progressao para os sintomas foi a velocidade do fluxo
adrtico. A sobrevivéncia livre de sintomas é de 84% aos 2 anos quando a velocidade
do fluxo é inferior a 3 m/seg em comparacdo com os 21% naqueles com uma veloci-
dade superior a 4 m/seg (Otto CM., 2006). Num estudo realizado em 2010, que envolveu
117 doentes com EA muito severa (velocidade maxima 5.37+0.35 m/s; area valvular
0.63£0.12 cm2) e assintomatica seguidos durante uma média de 41 meses, verificou-
se que a sobrevivéncia livre de eventos foi de 64%, 36%, 25%, 12% e 3% aos 1, 2, 3,
4 e 6 anos, respectivamente (Rosenhek R, et al., 2010). Doentes com uma velocidade

maxima = 5.5 m/s apresentam uma grande probabilidade (52%) de iniciarem sintoma-
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tologia severa. A velocidade maxima foi o Unico parametro que se associou de forma
independente com o progndstico. E para além disso documentaram que os doentes
com EA muito severa tém um pior prognéstico com alta taxa de eventos e risco de
rapida deterioracao funcional.

Grau de Calcificacéo

Em adultos com EA severa (velocidade >4 m/seg) a sobrevivéncia livre de eventos aos
5 anos é de 75+9% naqueles com calcificacdo ligeira em comparacdo com 20+5% nos
gue apresentam calcificacdo moderada a severa (Rosenhek R, et al. (2004). O papel da
calcificacdo ja foi estudado utilizando uma variedade de modalidades de imagem,
incluindo ecocardiograma e tomografia computorizada. O grau de calcificacdo da val-
vula adrtica podera ser avaliado por ecocardiograma, segundo a seguinte classifica-
¢do: (grau 1) sem calcificacdo, (grau 2) calcificacdo ligeira com a presenca de spots
isolados, (grau 3) calcificagdo moderada com a presenca spots mdultiplos e grandes,
(grau 4) calcificacdo severa com espessamento e atingimento de todas as cuspides
(Rosenhek R. et al., 2000).

Num pequeno estudo foi comparado o papel do score de calcificacdo através de
tomografia computorizada com os parametros ecocardiograficos, péptido natriurético
tipo B e proteina C reactiva. Encontrando-se uma forte associacéo do score de calcifi-
cacao com o desenvolvimento dos sintomas e prognostico ( Feuchtner GM., 2006). A calci-
ficacdo da valvula aértica correlaciona-se com o grau de EA e consiste num preditor
independente da progressédo da doenca e do desenvolvimento de sintomas que impli-
cam cirurgia. Para além disso, em doentes com EA ligeira, moderada ou severa, 0
grau de calcificacdo constitui um factor de risco independente de morbilidade e morta-
lidade vascular (Rosenhek R., 2000); (Koos R, et al., 2006) ; ( Koos R, et al., 2004); (Kaden JJ, et al.,
2002) .

Num estudo de 2009 néo foi verificada essa forte associagdo, o que podera ser expli-
cado pela dificuldade em quantificar este pardmetro de forma reprodutivel e pelo facto
de a calcificacdo reflectir uma anormalidade anatomica que pode ser discordante do
impacto hemodin&mico que tem na obstrucdo da véalvula (Monin JL, et al., 2009) Clinicos
Foi documentado que os doentes com idade superior a 80 anos e EA ligeira a mode-
rada apresentam uma a taxa de progressao duas vezes superior aos doentes com
menos 20 anos de idade (Rosenhek R. et al., 2000); (Zigelman CZ, Edelstein PM., 2009). Apesar
de se tratar de um pequeno estudo, é provavel que a progressao da EA a partir da
década de 80 seja diferente em relacdo a dos doentes mais jovens.

Alguns estudos demonstram gue os doentes do sexo masculino com EA estabelecida

tém um maior risco de progressédo da doenca e de mortalidade pds-cirurgica (Aronow
WS, et al., 2001); (Bahler RC, et al., 1999); ( Briand M, et al., 2006).
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No entanto, a maioria ndo o identifica como um factor preditivo de progressao para EA

(Palta S. et al, 2000) ; ( Rosenhek R, et al., 2004) ; (Bellamy MF, Pellikka et al., 2002) ; (Nassimiha D, et
al., 2001)

A maioria dos estudos demonstraram, ainda, que o tabagismo esta associado com um
aumento do risco na progressao da estenose adrtica, mas um outro estudo nao verifi-
COU a mesma associacao (Palta S. et al, 2000); (Aronow WS, et al., 2001); (Bellamy MFet al., 2002)
; (Nassimiha D, et al., 2001) ; (Yilmaz MB, et al., 2004) .

Varios estudos verificaram uma associagdo significativa entre a hipercolesterolemia,
diabetes mellitus e a progressao da EA (Aronow WS, et al., 2001); (Briand M, et al., 2006). NO
entanto, outros ndo comprovaram o papel relativo a hipertensdo e a diabetes mellitus
na progressado da EA ( Rosenhek R, et al., 2004) ; (Bellamy MF, et al., 2002); (Nassimiha D, et al,
2001) . No estudo prospectivo KORA/MONICA (2009) a hipertenséo e a obesidade ndo
tém uma relacdo a longo prazo com as alteragbes na estrutura valvular. Foi ainda veri-
ficado que apenas os individuos com altos valores de colesterol total no inicio do estu-
do (>268 mg/dl) apresentaram um risco significativo de progresséao da doenca (OR 2.6
[1.5-4.4], P=0.001 vs aqueles com niveis inferiores (<197 mg/dl)). O niumero de doen-
tes com diabetes foi pequeno e portanto os resultados foram inconclusivos.

A presenca do sindrome metabdlico foi também um factor de risco de aceleragdo da
progressao da EA e consiste também num preditor de mortalidade cirdrgica (Briand M, et
al., 2006).

A dislipidemia parece estar envolvida na progressédo da EA. Alguns estudos sugerem
gue os niveis séricos aumentados de colesterol total e LDL, e os niveis reduzidos de
colesterol HDL estdo associados a um risco aumentado de progressao (Aronow WS, et
al., 2001); (Nassimiha D, et al., 2001). Em doentes com calcificacdo da valvula adrtica, os
niveis séricos elevados do colesterol LDL, constituiram um factor de risco para a acu-
mulacdo adicional de calcio na estrutura valvular (Pohle K, et al., 2004). As particulas LDL
de baixa densidade parecem ser especialmente aterogénicas e estdo associadas a um
aumento no risco de progressdo da EA . [127] Contudo, um numero consideravel de
estudos, ndo confirma uma associagdo entre a dislipidemia e a progressao da EA.
(Palta S, et al., 2000); (Cowell SJ. et al., 2005); (Rosenhek R, et al., 2004); (Bellamy MF., 2002) .

Pohle et al documentaram que os individuos com hipercolesterolemia (LDL > 130
mg/dl) tém uma maior progressao da calcificagdo valvular ao longo do tempo com um
aumento anual médio do calcio de 43% versus um aumento de 9% nos controlos
(p<0.001) (Pohle K, et al., 2001). Para além do LDL, todo o perfil lipidico parece desempe-
nhar um papel importante na doenga valvular adrtica, como o0s niveis elevados de
colesterol total, baixos de HDL e aumento da razao colesterol total/HDL estdo também

independentemente associados com as altas taxas de progressao ( Yimaz MB, et al.,
2004)
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Em suma, a maior parte destes estudos sdo baseados em analises retrospectivas e 0s
seus resultados ndo sdo concordantes. No entanto, os preditores clinicos melhor esta-
belecidos sé&o a idade avancada (>80 anos), hipertensédo, tabagismo, dislipidemia e,

ainda, os doentes com doenca arterial coronéria concomitante (Libby, P., 2008) .
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Capitulo 2 — ANALISE CASUISTICA DO HOSPITAL SANTA MARIA (HSM)

1- Introducéo

1.1 Caracterizacao da instituicdo hospitalar

O Hospital de Santa Maria, em conjunto com o Hospital de Pulido Valente (dois impor-
tantes estabelecimentos universitarios de referéncia do Servico Nacional de Saude
portugués), contituem o Centro Hospitalar Lisboa Norte (CHLN).

Na sua missdo estdo consagradas importantes fungbes integradas de prestacdo de
cuidados de saude, de formacdo pré, pés-graduada e continuada e de inovacdo e
investigacdo, constituindo-se como unidade essencial dentro do sistema de saude
portugués.

A par do apoio que presta as populacdes da sua zona de influéncia directa, o Centro
Hospitalar Lisboa Norte (CHLN) garante referenciacéo diferenciada em multiplas areas

clinicas, no ambito regional e nacional e dos paises de expressao portuguesa.

1.2 Material e métodos
Para a recolha de dados procedeu-se a consulta e analise dos relatorios de ecocar-
diografia transtoracica de doentes com estenose adrtica degenerativa severa (vide
anexo 1). A seleccdo de doentes foi feita a partir da base de dados Echopac, do labo-
ratério de ecografia do Hospital de Santa Maria.
A avaliacdo da HVE foi efectuada através do calculo da massa do VE:
Massa do VE (g) = 0.8{1.04[([LVEDD+IVSd+PWd]*-LVEDD?)]}+0.6
RWT= 2*PWd

LVEDD
Para obtencdo de dados que ndo constavam no relatério (sintomatologia por ex.), foi
estabelecido contacto telefénico com o respectivo doente.

A andlise e os outputs foram obtidos através do software PASW Statistics 18.

1.3 Objectivos do estudo

Andlise dos casos de doentes com estenose adrtica degenerativa severa que realiza-
ram ecocardiograma no Hospital Santa Maria, em Lisboa, entre Outubro de 2005 e
Maio de 2011, por forma a tracar o perfil ecocardiografico dos doentes com esta pato-
logia, identificar preditores, e estabelecer uma comparagcdo com as caracteristicas

gerais da doenga previamente descritas na reviséo bibliogréafica.
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1.4 - Critérios de incluséo/excluséo

Os critérios de inclusé@o neste estudo foram doentes com estenose aortica degenerati-
va severa, com gradiente médio aortico =240 mmHg.

Excluiram-se os relatérios de estenose aodrtica por bicuspidia, membrana sub ou

supradrtica e miocardiopatia hipertréfica

2 — Resultados

A mostra do estudo é constituida por 144 individuos, cujos dados foram recolhidos
entre Outubro de 2005 e Maio de 2011. De realcar que cerca de metade dos exames
(49%) foram realizados nos 2 ultimos anos (2010 e 2011).

Verifica-se que a maioria dos doentes é do género feminino (58% do total) e que 81%
tem mais de 65 anos (de entre os quais 62% sdo as mulheres). Estes doentes séo
predominantemente de ambulatério e ja vinham com indicagéo clinica de estenose
aortica (13% com indicacdo de estenose adrtica de grau severo) a data da realizacédo
do ecocardiograma).

84% dos doentes encontrava-se em ritmo sinusal.

A andlise das medicdes ecocardiodiograficas referidas nos relatérios evidenciou que o
septo interventricular apresenta-se hipertrofiado em quase todos dos doentes (89%) e
gue a parede posterior se apresenta hipertrofiada em 79%.

82% dos doentes tem hipertrofia concéntrica, sobretudo no sexo feminino (89% versus
72%).

2.1- Tipo de Hipertrofia

100% - 89%

80% | 72%|

60% -
40% -
20% -
0% - :

H. Concéntrica H. Excéntrica Normal

j
23%
11%
.,, ,q 5%
|- e

= Maaulino
= Feminino

Amostra: n=144
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Verifica-se ainda que o Ventriculo Esquerdo ndo esta dilatado na grande maioria dos

doentes (86%).

Quando comparada a dimensao telediastdlica do ventriculo esquerdo relativamente ao

género dos doentes, observa-se que nas mulheres ha maior percentagem de Dilata-
¢do do VE (21% versus 8%).

2.2- Dimensao Telediastdlica do Ventriculo Esquerdo (mm)

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

7 92%

Dilatado Normal

= Maaulino
® Feminino

Amostra: n=144

A quase totalidade dos doentes (97%) apresenta raiz da aorta e aorta ascendente nao

dilatadas.

A auricula esquerda encontra-se dilatada em 82% dos doentes pelas medicdes efec-

tuadas em apical 4C. Nao

obstante, no plano paraesternal longitudinal identificou-se

dilatacdo da AE em apenas 67% dos casos.

Auricula Esquerda (mm)
(n=144)

Auricula Esquerda (A4C) (mm)
(n=133)

2.3- Auricula Esquerda (mm) e Auricula
Esquerda (A4C) (mm)

18%

0% 50% 100%

= Dilatada = Normal

A Auricula Direita (A4C) (mm) tem dimensfes dentro da normalidade em 2/3 dos

doentes (66% do total).
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Para cerca de 2/3 dos doentes, a fungdo ventricular esquerda estd conservada (63%)

e 19% tem boa funcéo.

2.4- Fungao Ventricular Esquerda

Conservada

Boa

Razoavel

Ligeiramente Comprometida

Comprometida

Razoavelmente (ou moderadamente) Comprometida

Gravemente Comprometida

T 63
I 19%

I 8%

W 3%

B 3%

I 2%

I 1%

Globalmente Comprometida | 1%

0%

T T T

20% 40% 60%

Amostra: n=144

80%

A quase totalidade dos doentes ndo apresentou alteracdes da contractilidade do VE

(93%). Apenas 1% apresenta alteracbes da contractilidade na parede septal + parede

inferior ou alteracdes na parede septal + parede posterior. 6% tem Hipocinésia Difusa.

Em apenas 6% dos doentes foi disgnosticado derrame pericardico.

Foi estimada hipertensdo pulmonar em 55% dos doentes, em que 32% deles tem

hipertensdo pulmonar de grau moderado.

2.5- Hipertensao Pulmonar

Grau da

Hipertensdo 2% 55% 32%
Pulmonar

0% 20%

= Grave

u Ligeira/Moderada

T 1

40% 60% 80% 100%

= Ligeira = Moderada

Amostra: n=53

Verifica-se que nos homens prevalece sobretudo hipertensdo pulmonar de grau ligeiro.
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2.5.1- Grau da Hipertensao Pulmonar

80% - 74%
70% -
60% -
50% - 5 41%
40% -
30% -
0,
20% | 110012% 16%
10% - 3%
o N |
Grave Ligeira/Moderada Ligeira Moderada
= Maaulino
= Feminino

Amostra: n=53

Relativamente a Morfologia da Valvula Mitral, verifica-se que 69% dos doentes apre-
senta Calcificacdo do Anel e 18% Fibrose.
A analise do fluxo transmitral diz-nos que quase metade dos doentes (49%) tem fluxo

sugestivo de disfuncao diastolica do VE.

2.6- Fluxo Transmi-

Nao
aplicavel

13%

Normal
38%

Amostra: n=144

Através do grafico abaixo constata-se que a grande maioria dos doentes tem a valvula

aortica Calcificada (83%) e 11% tém-na fibrosada.
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2.7- Morfologia — Valvula AO

Caldficada | | 83%

Fibrosada ID 11%

Fibrocalcificada ﬂ 4%

Caldficagiio do anel || 2%

|

T 1

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Amostra: n=142

A estenose aodrtica tem associada insuficiéncia Ao em 86% dos casos, mas €é predo-

minantemente de grau ligeiro.

2.8- Insuficiéncia Adrtica

Ligeira NG 79
Moderada :I 3%
Ligeira/Moderada I| 2%
Minima | 1%

Grave ] 1%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Amostra: n=144

Apesar de a amostra ser reduzida (n=88), observa-se que a maioria dos doentes é
“Sintomatico(76%).

Observa-se ainda que a maioria (53%) ja havia colocado prétese aértica aquando da
recolha de dados. Foram colocadas maioritariamente em 2010 (22%) e em 2011
(20%). Apesar da amostra ser pequena (n=41), existe uma tendéncia para quem tem
menos de 65 anos ter protese mecanica (90% versus 13%) e os doentes com 65 anos

ou mais terem biolégica (87% versus 10%).
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2.9- Tipo de Prétese

100% - 0
angs | 87% 90%
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -

20% - 10%
10% -
o R
Biologica Mecanica

® Menos de 65 anos
H 65 anos ou mais

Amostra: n=41

Da totalidade dos doentes, verifica-se que cerca de % ja havia falecido a data da reco-
Iha dos dados (24%).

Identificam-se diferencas estatisticamente significativas (nivel de significancia a 5%),
em relacdo a média do gradiente médio aortico, em que se resgistaram valores mais

altos no sexo feminino (56.01 contra 51.18 mmHg).

Da mesma forma, também se identificam diferencas estatisticamente significativas em
relacdo a perturbacdo do relaxamento do ventriculo esquerdo e area da valvula aértica
(0.818 contra 0.679 cm2) dependendo da faixa etaria, sendo que, doentes com idade =
a 65 anos, apresenta em média mais perturbacéo do relaxamento do VE e maior dila-
tacdo auricular esquerda (vide anexo 4).

Constatou-se que existe uma tendéncia maior para haver substituicdo valvular naque-
les doentes que tivessem velocidade maxima 2500 cm/s; gradiente médio = a 50

mmHg e area valvular aértica < 0,7 cm2.
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2.10- Velocidade Maxima Adrtica (cm/s) - categ

60% - 55%

33%

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0%
< 500ans >= 500ans
® Tem Protese Adrtica
® N3o tem Protese Adrtica
Amostra: n=88

2.11- Gradiente médio Adrtico (mmHg) - categ

80%
70%
60%
50%

40% -

30%
20%
10%

0%

70%

< 50mmHg >= 50mmHg
® Tem Protese Adrtica
= Nao tem Protese Adrtica

Amostra: n=88
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2.12- Area da Valvula Aértica (cm2) - categ

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

61%

<=0,7an2 > 0,7am2

® Tem Protese Adrtica
® N3o tem Protese Adrtica

Amostra: n=53

De igual modo, doentes com velocidade maxima =500 cm/s; gradiente médio = a 50

mmHg mostraram-se mais sintomaticos do que aqueles que exibiam valores mais bai-

X0S.

2.13- Velocidade Maxima Adrtica (cm/s) - categ

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

75% 78%

25% 22%

< 500ans >= 500ams
# E Sintomético
Ndo é Sintomatico
Amostra: n=88
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2.14- Gradiente médio Adrtico (mmHg) - categ

100% -
90% -
80% -
70% - 65%
60% -
50% -
40% - 35%
30% -
20% 14%
10% - |

0% - T - . |
< 50mmHg >= 50mmHg
# E Sintomético
* Nao é Sintomatico

86%

Amostra: n=88
2.15- Area da Valvula Aértica (cm2) - categ

90% -
80%
70% -
60%
50% -
40% -
30% -
20% - i
10% ‘
0% ‘ T |
<=0,7an2 >0,7am2
= E Sintomético
“ Nao é Sintomatico

77%
70%

30%
23%

Amostra: n=53



Existe maior percentagem de 6bitos nos doentes com velocidade maxima =500 cm/s;

gradiente médio = a 50 mmHg e area valvular adrtica < 0,7 cm2 neste estudo.

2.16- Velocidade Maxima Adrtica (cm/s) - categ

90% - 83%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

< 500ans >= 500ans
B Falecido
= Vivo

Amostra: n=88

2.17- Gradiente médio Adrtico (mmHg) - categ

90% 81%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

< 50mmHg >= 50mmHg

B Falecido
= Vivo

Amostra: n=88
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2.18- Area da Valvula Aértica (cm2) - categ

90% - 82%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

<=0,7an2 >0,7am2
® Falecido
= Vivo

Amostra: n=53

Neste estudo foi ainda possivel estabelecer associacédo estatisticamente significativa
entre velocidades transvalvulares AO altas (2500 cm/s) e a probabilidade de ocorrer
morte; e gradiente médio AO = a 50 mmHg implicar sintomatologia e colocagéao de
prétese mais cedo (vide anexo 5).
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Discussao

A amostra do estudo é constituida por 144 doentes, cujos exames foram efectuados
entre Outubro de 2005 e Maio de 2011, sendo que cerca de metade dos exames
(49%) foram realizados nos 2 dltimos anos (2010 e 2011).

Verifica-se que a maioria dos doentes é do género feminino (58% do total) e que 81%
tem mais de 65 anos. Dado que a estenose AO degenerativa comeca a evidenciar-se
a partir dos 65 anos aproximadamente e que a obstrucdo significativa costuma surgir
entre os 70 e os 85 anos (Otto, CM., 2009) era de esperar esta prevaléncia. No entan-
to, 20% dos doentes com idades abaixo dos 65 anos parecer ser uma percentagem
ainda significativa e pode sugerir uma tendéncia a adquirirmos factores de risco ate-

roscleréticos cada vez mais novos.

Aquando da realizacdo do ecocardiograma 79% dos doentes ja vinha com indicagéo
clinica de estenose adrtica e 13% com indicacdo de estenose adrtica de grau severo,
ou seja eram exames de follow up, com vista a avaliar o grau de severidade da este-

nose ou para avaliagao pré-cirurgica.

Quando se analisou o septo interventricular, verificou-se que a quase totalidade dos
doentes apresentava-o hipertrofiado (89%) e que a parede posterior se encontrava
hipertrofiada para 79% dos doentes. Em 82% dos casos a hipertrofia era concéntrica
com maior prevaléncia no sexo feminino (89% versus 72%). Estes dados estdo em
consonancia com a literatura dado que o aumento na espessura da parede do VE
permite a normalizacao do stress na parede (pds-carga) e, deste modo, a fungéo con-
tractil € mantida com preservacéo da funcdo ventricular esquerda e do débito cardiaco
(Hess OM, et al., 1984); (Parolari A. et al., 2009).

Também esté descrito que a existéncia de um grau de hipertrofia excessivo ou inapro-
priado é particularmente comum nos doentes idosos, especialmente nas mulheres
(Maganti K. et al, 2010).

O estudo KORA/MONICA (Stritzke J, et al., 2009) concluiu que a doenga valvular adr-
tica degenerativa foi um factor preditor de hipertrofia ventricular concéntrica, indepen-

dentemente da idade, presenca de hipertensdo e peso corporal.

A auricula esquerda encontrava-se dilatada em 82% dos doentes pelas medi¢cbes
efectuadas em apical 4C e no plano paraesternal longitudinal identificou-se dilatagéo
da AE em apenas 67% dos casos. Esta realidade alerta-nos para a importancia da

necessidade da medicdo sempre em 4 camaras da area auricular. Esta dilatagdo
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deve-se aos efeitos secundarios a estenose (devido a sobrecarga de pressédo) que
condicionam nas camaras cardiacas respostas especificas. No caso do ventriculo com
hipertrofia, e no caso da auricula com dilatacao (Otto CM et al, 2009).

Verificou-se ainda que o ventriculo esquerdo ndo estava dilatado na grande maioria
dos doentes (86%), e que nas mulheres ha maior percentagem de Dilatacdo do VE
(21% versus 8%). A nao dilatacdo do VE vai de encontro a outros estudos pois a
medida que a obstrucao valvular progride, a sobrecarga crénica de pressao resulta,
tipicamente, na hipertrofia concéntrica do VE, com aumento da espessura da parede e

cavidade ventricular de dimenséo preservada.

A andlise dos relatérios ecocardiograficos revelou que quase a totalidade dos doentes
nao apresentou alteracdes da contractilidade do VE (92%); para cerca de 2/3 dos
doentes, a funcéo ventricular esquerda estava conservada (63%) e 19% tinha boa fun-
cdo. 6% apresentou hipocinésia difusa. No entanto, sabe-se que a massa muscular
hipertrofiada do VE, o aumento da pressao sistélica e o prolongamento da ejeccéo,
elevam o consumo de oxigénio pelo miocardio. O aumento da pressdo na parede do
VE e o encurtamento da diastole, comprometem o fluxo coronario, conduzindo a um
desequilibrio entre o fornecimento e as necessidades de oxigénio (Gould KL, Carabel-
lo BA. (2003). A perfusdo do miocéardio esta também comprometida pela diminuicédo
relativa na densidade do nimero de capilares em relacdo ao aumento da massa mus-
cular. Esta sub-perfusdo pode ser responsavel pelo desenvolvimento de isquémia do
subendocardio.

A andlise do fluxo transmitral diz-nos que quase metade dos doentes (49%) tinha fluxo

sugestivo de disfuncao diastélica do VE.

55% dos doentes apresentou hipertensédo pulmonar e destes, 32% é de grau mode-
rado. Os homens apresentaram hipertensdo pulmonar predominantemente de grau
ligeiro (74% versus 44%) enquanto que nas mulheres prevaleceu a hipertensao pul-
monar de grau moderado (41% versus 16%).

Sabe-se que a hipertensao pulmonar ligeira esta presente em cerca de 1/3 dos adultos
com EA devido a elevagdo da pressao diastolica final e que a hipertensdo pulmonar
mais severa ocorre em 15% dos doentes com EA o que pode ser sinal de mau prog-
nostico (Solomon,S.D.,2007).

A grande maioria dos doentes tem a valvula aértica Calcificada (83%) o que é com-
preensivel pois é caracteristica desta patologia em questdo e correlaciona-se com o
grau de EA.
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Quando se analisa a Insuficiéncia Adrtica, verifica-se que esta € de grau ligeiro em
79% da totalidade dos doentes do estudo. Frequentemente doentes com EA apresen-
tam também insuficiéncia aodrtica e este facto deve ter-se em conta no caso de se con-

siderar intervencdao cirargica (Solomon,S.D.,2007).

Apesar de a amostra ser reduzida (n=88), observa-se que a maioria dos doentes €
sintoméatico (76%). Em alguns estudos, cerca de 30% dos doentes assintomaticos
desenvolve sintomas (angina, insuficiéncia cardiaca, sincope) dentro de 2 anos ap6s o
diagndstico (Otto CM. (2006) ; (Dal-Bianco JP et al, 2008).

Tendo em conta a reduzida amostra de dados (n=88), observou-se que destes, a
maioria (53%) ja tinha colocado protese aértica aquando da recolha de dados para
este estudo. Esta situacao era espectavel, porque os doentes que ndo sdo submetidos
a uma intervencao cirdrgica atempada, sofrem hospitalizacdes frequentes por angina e
descompensacao da insuficiéncia cardiaca ( Bouma BJ, et al., 1999).

Observou-se ainda a tendéncia para quem tem menos de 65 anos ter protese mecani-
ca (90% versus 13%) e os doentes com 65 anos ou mais terem bioldgica (87% versus
10%). Isto esta de acordo com as guidelines e prende-se com a longevidade da valvu-
la.

Da totalidade dos doentes que entraram neste estudo, cerca de ¥4 ja faleceu (24%).
Alguns estudos demonstram que os doentes do sexo masculino com EA estabelecida
tém um maior risco de progressao da doenca e de mortalidade pds-cirtrgica (Aronow
WS, et al., 2001); (Bahler RC, et al., 1999); ( Briand M, et al., 2006).

Observou-se que existe uma tendéncia maior para haver substituicdo valvular naque-
les doentes que tivessem velocidade maxima =500 cm/s; gradiente médio = a 50
mmHg e area valvular aértica < 0,7 cm2. O estudo de Otto CM, Pearlman A.S. (1988)
também comprovou que 100% dos doentes procederam a substituicdo valvular quan-
do atingiram estes valores diagndsticos.

Da mesma forma, doentes com velocidade maxima 2500 cm/s; gradiente médio = a
50 mmHg mostraram-se mais sintomaticos do que aqueles que exibiam valores mais
baixos.

Existe maior percentagem de o6bitos nos doentes com velocidade maxima =500 cm/s;
gradiente médio = a 50 mmHg e area valvular aortica < 0,7 cm2 neste estudo.

Neste estudo foi ainda possivel estabelecer associacdo estatisticamente significativa
entre velocidades transvalvulares AO altas (=500 cm/s) e a probabilidade de ocorrer
morte; e gradiente médio AO = a 50 mmHg implicar sintomatologia e colocagao de

prétese mais cedo (ver anexo 5).
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Conclusdes Finais

Este estudo estudo (n=144 individuos), permitiu tracar um perfil ecocardiogréfico de
doentes com estenose adrtica severa. Observou-se que estes doentes tém a valvula
aortica calcificada, desenvolvem hipertrofia concéntrica, ndo apresentam dilatacdo do
VE, mas sofrem de dilatacdo auricular esquerda.

Adquirem hipertenséo pulmonar (frequentemente de grau moderado), parecem manter
razoavel funcao sistélica mas apresentam disfuncao diastélica.

Velocidade maxima aértica = 500 cm/s e gradiente médio = a 50 mmHg séo preditores

de mau progndstico.
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Consideracdes finais

O facto de a recolha de dados relativamente a sintomatologia dos doentes; colocagéo
da prétese valvular e 6bitos ter sido efectuada na sua maior parte por contacto telefé-
nico com o paciente (ou familiar) delimitou a amostra porque nao foi possivel ter o con-

tacto actual de certos doentes ou nao foi possivel o contacto de nenhuma outra forma.

Por outro lado, como o célculo da area valvular aértica ndo constava em todos os rela-
torios (sobretudo nos mais antigos), por um lado delimitou a amostra e por outro exigiu

gue a seleccéo de doentes fosse feita por avaliagdo do gradiente médio.

Dado que estes doentes apresentam uma grande probabilidade de iniciarem sintoma-
tologia severa e dado que tém pior prognéstico, com alta taxa de eventos e risco de
rapida deterioracdo funcional (Rosenhek R, et al., 2010) teria sido importante estudar a
taxa de eventos que ocorreram entre o diagnéstico e a substituicdo valvular, bem
como o tempo que decorreu entre o diagndéstico de estenose severa com critérios de

substituicdo valvular e a cirurgia propriamente dita.
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Anexo 1

Hospital de Santa Maria -
Director : Dr. A Nunes Diogo TRAN STORAC'CA
Técnicas na&oc Invasivas . Prof.® Ana Almeida
Laboratério de Ecocardiografia Piso 8
Coordenador: Prof.? Buice Brito

% SERVICC DE CARDIOLOGIAlECOCARDIOGRAFIA
A

N de ECO: N°® Hospitalar: Data de exarme:
Nome . Data de nascimento; 10-08-1922 |dade 88 Anos Sexa:F
ORIGEM  Hospital: Santa Maria Servigo: Cardiclogia Qrigem: internado
Wisdico assisfente:  Dra. Andreia Magalhdes Peso: Altura: SC Video Cassete: T
Diagnastico: BAVC; Sopro sistolico Ritrno:  Sinusal Qualidade; Boa
Equipa.  Medico - Téc. Enf.

Doppler rosardico: 1 Contraste: { | Urgente:| }
Eguipamento:  GE Vivid | Classificacio disgnéstica: Cardiopatia valvuiar nlo reumatismal

[
Modo M. e Bidimensional

vD: mm {4-14) RaizAc. 30 mm {16-24) VOLUMES: SCORE: 106 Basal Médio Apical
StV {diasty: 7 mm V.Ao: 9 mm VTDVE: mi  Sepio anterior i 1
DTRVE: 63 mm (23-31} AE: 43 mm {16-24) o) Anterior. 1 1
PP (di?sl.)t § mm AE (A4C) 60 mm (23-35) VTSVE: mi Lateral.: 1 1
SiV (sisty 17 mm AD (A4C) 58 mm (20-31) Posterion 1 1
DTSVE: &1 mm (1421} F.Enc. 35% RWT  25% OO otarion 1 1
PP (sist.): 14 mm LML F.E} (Voii: . Bepto: 1 1
Morfofogia de vélvula mifral Calcificada Adrtica: Calcificada Tricdspide: Normat Pulmonar: Normal
Doppler PERICARDIO:  Normal
MITRAL Vel. Ondaz E: oms-1 Vel Onda A cms-1 E/A: insuficiéncia mitral: 11/ 1V

T semi-press@o ms T Desacel.: ms Area:

Volreg.: ml. Fracgdéo % Vena Contraia: 3 mm

Areareg.: cm2 Area AE. o2 (5,8-10,1) Area rag/AE:
TR]C[}SP]DE Qnda § cms-1 Onda A cms- E/A: | Ares: 0 Insuficiéncia tric: BTV

Vel max. regurg: 345 cms-1  Grad, sist. VD-AD: 48 fmH  PSAP: 58 mmi
Area reg.: cm2 Area AD: om2 Area reg/AD:

AORTiCA Velocidade maxima 511 ems-1 Gradiente medio: 54 mmHg Insuficidncia Ao 11/ 1V

Gradiente maximg: 104 mmH Area V Ao.. cm2 cm2imz2

Vel mdxima LVOT: oms-1 Digmetro LVOT: mm Jacto Reg /CSVE: TSP 482 ms
PULMONAR Velocidade mxima 136 oms-1  Gradients méximo; 7 mmHg Insuficiencia Pal. Nao

Tempo de ejecgio: 237 ms Tempo de aceleragéo: 74 ms TAcciT e 03

- Ventriculo esguerde com cavidade dilatada, paredes n8o hipertrofiadas, sem alteragoes da contractilidade
segmentar e com fungdo sistolica global conservada.

- Dilatagao bi-auricular.

- Ventriculo direito néo dilatado.

- Raiz da aorta ndo ectasiada.

- Valvuia mitral com calcificag8o do anel e folheto posterior & fibrose do folheto anterior, sem restricéo da
abertura e com insuficiéncia de grau moderado (VC = 3 mm, ERQO =78 mm2, Vol reg = 83 mL).

- Valvula aortica com marcada caleificagdo das cispides, com restrigdo da aberiura, estenose grave
{gradiente méximo = 104 mmHg, médic = 54 mmHg) e insuficiéncia ligeira a moderada (VC =4 mm, T3P =
A82 ms).

- Valvula trictispide sem alteragbes morfologicas evidentes, com insuficiéncia moderads; PSAP estimada +-
58 mm Hg, correspondendo a hipertenso pulmonar moderada.

- Pericérdic sem alteragdes.

- Veia cava inferior néo dilatada e com normal colapso inspiratéria.

- Sem imagens sugestivas de massas ou frombos intracavitérios.

CONGLUSOES

Doenga fibro-calcificante mitro-adértica com estenose adrtica grave, insuficiéncia adriica ligeira a
moderada e insuficiéncia mitral moderada. VE dilatado com fungio sistélica conservada,
Hipertensdo pulmonar moderada.

Meédico: Tecnico Cardiopneumologista:

Fig. 1- exemplar de relatério de ecocardiografia do HSM
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Anexo 2

Aortic Stenosis Etiology

Age Group < 70 years Age Group > 70 years

Fig. 2. Etiologia da estenose adrtica por idade. Passik CS, Ackermann DM, Pluth

JR, Edwards WD. Temporal changes in the causes of aortic stenosis: a surgical patho-
logic study of 646 cases. Mayo Clin Proc 1987;62:119-123.) In Solomon,Scott D.
(2008).
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Anexo 3

Adultos com EA sintomatica

Com indicacao para valvuloplastia

33/33

16/18

l

240 m/s +«—— Vmax—>

l

<1.0cm2 «—— AVA —»

(Doppler)

l

— 23+« REGUGHEGAOAD —> 01+ —

(Grau)

8/8

vV Vv l

57/59 (97%)

Substitui¢ao valvular

<3.0 m/s ]

13/13

>21.7 cm2

2/2

2/3

l v Vv

17/18 (94%)

Substitui¢ado valvular
ndo necessaria

Fig 2. Abordagem diagndstica para avaliagdo de doentes com EA sinto-

matica com indicagcdo para substituicdo valvular. Adaptado de Otto CM, Pearlman AS:

Arch Intern Med 148:2553-2560, 1988. In Otto, CM. (2009).
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Anexo 4

Valor da Graus de Valor-p

Estatistica | Liberdade

de Teste
“Escaléo Etario” > 65 anos com:
Altura 2.899 @ 142 0.004 **
Superficie Corporal (m2) 3.681% 142 0.000 **
Fracc&o de Encurtamento (%) 2.446 W 135 0.016 *
Onda A - Valvula Mitral -2.890 @ 98 0.005 **
Peso 944.000 ¥ 0.001 **
Perturbacdo do relaxamento do ventriculo esquerdo | 572.000 @ 0.025*
Area da Valvula Adrtica (cm2) 404.000 @ 0.038 *

(1) Teste Qui-quadrado
(2) Teste de Fisher
* Significativo a 5%

** Significativo a 1%

Tabela 2: Diferencas de médias observadas tendo em atencéo o escaléo etario

65




Anexo 5

Valor da Esta- Graus de Valor-p
tistica de Teste | Liberdade
“Velocidade Maxima Adrtica = 500 cm/s ” com:
Prétese Adrtica 0.113 ¥ 1 0.737
Sintomatico 0.000? 1 0.551
Falecido 8.643 W 1 0.003 **
“Gradiente médio Adrtico (mmHg)” com:
Prétese Adrtica 7.803 Y 1 0.005 *
Sintomatico 4.264 Y 1 0.039 *
Falecido 1.618 " 1 0.203
“Area da Valvula Adrtica (cm2)” com:
Prétese Adrtica 0.561 @ 1 0.454
Sintomatico 0.072% 1 0.789
Falecido 0.242W 1 0.623

(1) Teste Qui-quadrado
(2) Teste de Fisher

* Significativo a 5%

** Significativoa 1%

Tabela 3: Associagdes estatisticamente significativas de acordo com a velocidade maxima e gradiente médio.
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|- Introducéo

Este estégio insere-se no Mestrado em Tecnologia de Diagnéstico e Intervencgdo Car-
diovascular - especializacdo em Ultrassonografia Cardiovascular, conforme regula-
mento n°4/2011 para os cursos de 2° ciclo da Escola Superior de Tecnologia da Saude
de Lisboa (ESTEsL) - Instituto Politécnico de Lisboa (IPL) de 11/2009.

O estagio realizado foi na area de ecocardiografia de adulto e decorreu sob a orienta-
cdo da Professora Doutora Manuela Filza.

Decorreu no hospital de Santa Maria, em Lisboa, no servigo cardiologia - exames de
diagnéstico e teve a duracdo de 240 horas. Com inicio a 11 de Abril, desenvolveu-se
até 06 de Julho de 2011.

A preferéncia por este Hospital prende-se com o facto de este ser um estabelecimento
universitario de referéncia do Servico Nacional de Saude portugués. Uma vez que
exerco a minha actividade numa clinica particular, constituiu uma mais valia ter uma
experiéncia profissional num hospital pablico, com esta dimensdo e com situacdes
clinicas que dificilmente ocorrem nas clinicas particulares.

A escolha da area de estudo (ecocardiografia de adulto), deve-se ao facto de ser uma
area ligada directamente ao meu exercicio profissional enquanto cardiopneumologista.
Teve como objectivos consolidar a pratica da execucdo do ecocardiograma transtora-
cico, familiarizacdo com técnicas invasivas (eco de sobrecarga; ETE) e com as novas
técnicas de ecocardigrafia avancada ( Doppler tecidular; strain, strain rate) e vivenciar

0 maior nimero possivel de diagnésticos.

[l- Enquadramento cientifico do estagio

Dado o aumento da esperanca de vida, com uma populacao dita envelhecida, a ava-
liacdo por ecocardiografia sera cada vez mais solicitada, dado ser um meio de diag-
nostico indcuo, eficaz e util no estudo morfoldgico e hemodinamico cardiaco em tempo

real (Ayodeji Adegunsoye, M.D. et al, 2011).

Por um lado o ecocardiograma é um meio de diagndstico relativamente barato, e apre-
senta elevada sensibilidade e especificidade (Fuster et al., 2003). Por outro, as varias
modalidades ecocardiograficas disponibilizadas hoje permitem fazer, com bastante
rigor, o diagnéstico, follow up e avaliagdo de severidade de véarias patologias cardiacas
. (Solomon,Scott D.,2008).

Existem varias modalidades ecocardiograficas, nomeadamente; Modo M; Doppler con-

tinuo, pulsado e a cores; modo bidimensional e tridimensional. Estas permitem avaliar
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varios parametros como os gradientes valvulares, a areas valvulares, a restricdo da
abertura das cuspides, a presenca e gravidade de insuficiéncia, o tamanho das cama-
ras cardiacas, e estimar a funcéo do VE.

No entanto, os resultados dos exames, no que respeita a qualidade da imagem,
dependem da pericia dos ecografistas nomeadamente, da capacidade para melhorar
as condi¢cbes de visualizacdo das imagens, colocando em evidéncia os sinais duvido-
sos, e seleccionando as imagens mais importantes para o diagnéstico. E portanto,
uma técnica que exige experiéncia, habilidade e compreensédo das necessidades de

um ecocardiograma adequado a cada situacéo especifica (Otto, C.M., 2009).

15 Descricéo das actividades desenvolvidas

Pretendeu-se que fosse um estagio com algum cariz observacional para nao perturbar
o normal funcionamento do laboratério de ecocardiografia, mas também que permitis-
se algum exercicio de pratica clinica.

No caso dos exames transtoracicos foi-me frequentemente permitido realizar exames
completos e quando tal ndo era possivel, por questdo de optimizacdo dos recursos,
fazia avaliacdes especificas, quando se evidenciavam importantes para a minha expe-
riéncia enquanto estagiaria. Nos ecocardiogramas de sobrecarga e nos ETE, foi um
estagio observacional (dado que s&o procedimentos médicos).

O meu estagio contou com 392 doentes, sendo que 54,3% (213) eram do sexo mascu-
lino e 45,7 % (179) eram do sexo feminino. Eram sobretudo doentes de ambulatorio. A

maior parte deles (63,5 %) encontravam-se na faixa etaria entre os 50-80 anos.

=M

mF

Graf. 1 — Distribuicdo dos doentes por sexo
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m12-18 ®19-29 m30-49 m50-80 m>80

Idade

Graf. 2 — grupos etarios

Dos principais diagnosticos efectuados, as valvulopatias foram predominantes e houve

grande percentagem de hipertrofia ventricular esquerda.

Principais diagnésticos efectuados

Alteracgdes da contractilidade
Avaliagdo prétese valvular
Cardiomegdlia

Dilatagao AE

EAO (estenose adrtica)
Hipertrofia das paredes

HTP

HVE

Outros

Sem alteragdes significativas
valvulopatias

ve dilatado

0,0%

5,0% 10,06 15,0% 20,0% 25,0% 30,0%

Graf. 3 — diagndsticos mais comuns

De notar que tdo ou mais importante do que ter assistido a muitos casos de uma

mesma patologia, foi ter tido a oportunidade de estudar patologias menos comuns e

gue raramente se encontram nas clinicas particulares: massas; endocardites; derra-

mes pleurais; membranas sub ou supra valvulares, entre outros.
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IV-  Andlise e apreciacgao critica sobre o estagio

O estagio foi muito pertinente porque conferiu ao mestrado um cariz mais pratico, com
contacto directo com a realidade profissional.
Por outro lado, permitiu vivenciar experiéncias novas, um contacto com uma realidade

profissional diferente, quer a nivel interpessoal, quer a nivel tecnoldgico e cientifico.

V- Consideracg®es finais

Este estagio permitiu-me consolidar a pratica da execuc¢éo do ecocardiograma transto-
racico, familiarizar com técnicas invasivas (eco de sobrecarga; ETE) e com novas
técnicas de ecocardigrafia avancada ( Doppler tecidular; strain, strain rate).

O contacto directo com patologias menos comuns foi-me muito Util, na medida que
exigiu mais empenho da minha parte e me preparou para ser uma profissional melhor.

Uma vez que se exige cada vez mais competéncias ao técnico de cardiopneumologia,
gue desempenha tarefas que envolvem uma maior complexidade e a quem os médi-
cos delegam mais responsabilidades (Tavares,D., 2007), este estagio foi, indiscutivel-
mente, uma ferramenta valiosa para a minha progressao profissional na medida em

que permitiu desenvolver o “saber”’, mas também o “saber-fazer”.
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