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Resumo 

 
 

Rosa VEE. Contribuição da ressonância magnética cardíaca (mapa T1) e 
ecocardiograma tridimensional para avaliação da reserva contrátil em pacientes 
com estenose aórtica importante com gradiente baixo e fração de ejeção 
reduzida [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de São 
Paulo; 2019. 

 

A Estenose Aórtica (EAo) baixo-fluxo, baixo-gradiente com fração de ejeção 

reduzida (BFBG) é definida pela combinação de uma área valvar aórtica (AVA) 

compatível com EAo importante (≤ 1,0 cm² ou ≤ 0,6 cm²/m² se indexada pela 

superfície corpórea) com baixo gradiente transaórtico (gradiente médio < 40 

mmHg) e fração de ejeção de ventrículo esquerdo reduzida (< 50%). Esta 

apresentação é um dos maiores desafios diagnósticos em pacientes com 

doenças valvares devido a dificuldade em diferenciar os pacientes que 

apresentam EAo verdadeiramente-importante, daqueles com EAo pseudo-

importante, ou seja, EAo moderada. Para esse fim, o ecocardiograma com 

estresse com dobutamina é o método padrão-ouro, entretanto há necessidade 

da presença de reserva contrátil ventricular (aumento de 20% do volume 

ejetado pelo ventrículo esquerdo) para a adequada avaliação da gravidade 

anatômica valvar. O presente estudo avaliou a influência de parâmetros 

ecocardiográficos, laboratoriais e da ressonância magnética com mapa T1 na 

presença ou ausência de reserva contrátil do ventrículo esquerdo estimada 

pelo ecocardiograma com estresse com dobutamina em pacientes com EAo 

BFBG. Os pacientes foram selecionados no ambulatório de valvopatias do 

InCor HC-FMUSP e todos foram submetidos aos ecocardiograma com estresse 

com dobutamina, que estratificou os pacientes em 3 grupos: com reserva 

contrátil (RC+, 30 pacientes, 66 [59-74] anos, 76% homens), sem reserva 

contrátil (RC- ,13 pacientes, 67 [61-73] anos, 100% homens) e estenose aórtica 
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pseudo-importante (que foram excluídos das análises). Todos os pacientes 

foram submetidos à realização de ecocardiograma tridimensional, ressonância 

magnética com mapa T1 (para avaliação da fibrose intersticial determinada 

pela fração de volume extracelular do miocárdio [ECV e iECV, quando 

indexado pelo volume diastólico final do ventrículo esquerdo]) e exames 

laboratoriais (troponina I e BNP).  Não encontramos diferenças entre os grupos 

RC+ e RC- em relação a troponina I (0,047 [0,026-0,100] vs 0,042 [0,013-

0,169] ng/ml, p=0,896) e BNP (378 [154-623] vs 585 [66-1163] pg/ml, p=0,919). 

Em relação aos dados ecocardiográficos, a AVA foi menor no grupo RC+ 

comparado com o grupo RC-, independentemente do método utilizado (AVA 

pelo Simpson: 0,80 [0,60-0,92] vs 0,95 [0,85-0,97] cm², p=0,020; AVA 3D: 0,70 

[0,60-0,90] vs 0,87 [0,82-0,94] cm², p=0,022). Quanto a ressonância magnética, 

não houve diferença entre os grupos em relação à massa de fibrose pelo realce 

tardio (5,5 [0,1-12,7] vs 5,0 [0,0-15,0] g, p=0,782), pelo ECV (28,4 [26,1-31,3] 

vs 28,9 [27,3-33,5] %, p=0,314) ou pelo iECV (36,5 [26,3-41,2] vs 30,7 [21,6-

47,1] ml/m², p=0,386). Não encontramos correlação entre a reserva contrátil e 

ECV (r= -0,161, p=0,309) ou iECV (r= 0,139, p=0,379). Na análise multivariada, 

AVA (OR: 0,606, IC 95%: 0,396-0,925, p=0,020 [para cada aumento de 0,05 

cm²]) e insuficiência mitral funcional moderada/importante (OR: 0,122, IC 95%: 

0,020-0,759, p=0,024), foram os únicos preditoras de reserva contrátil. Dessa 

maneira, não encontramos, no presente estudo, fatores laboratoriais ou de 

ressonância magnética que influenciassem na reserva contrátil aferida pelo 

ecocardiograma com estresse com dobutamina. A AVA e insuficiência mitral 

funcional moderada/importante foram os únicos preditores de reserva contrátil 

encontrados e a fibrose intersticial difusa medida pelo ECV e iECV não foi 
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suficiente para explicar a resposta ventricular durante o ecocardiograma com 

estresse com dobutamina.  

 

DESCRITORES: Estenose da Valva Aórtica; Imagem por Ressonância 

Magnética; Função Ventricular; Ecocardiografia; Fibrose; Ecocardiografia sob 

Estresse.   
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Summary 

 
 

Rosa VEE. Contribution of cardiac magnetic resonance imaging (T1-mapping) 

and three-dimensional echocardiography in the evaluation of contractile reserve 

in patients with severe low-gradient aortic stenosis with reduced ejection 

fraction [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina, Universidade de São 

Paulo”; 2019. 

 
Low-flow, low-gradient aortic stenosis with reduced ejection fraction (LFLG-AS) 

is defined by the combination of an aortic valve area (AVA) compatible with 

severe aortic stenosis (≤ 1.0 cm² or ≤ 0.6 cm²), low transaortic mean gradient 

(<40 mmHg) and reduced left ventricular ejection fraction (<50%). This 

presentation is one of the major diagnostic challenge in patients with valvular 

heart diseases due to the difficulty in differentiating the patients with truly severe 

aortic stenosis from those with pseudo-severe (moderate) aortic stenosis. For 

this purpose, dobutamine stress echocardiogram is the gold standard method; 

however, there is a need for the presence of ventricular contractile reserve (an 

increase of 20% in the left ventricular stroke volume) for an adequate 

assessment of the anatomic valve severity. The present study evaluated the 

influence of echocardiographic, laboratory and T1-mapping magnetic resonance 

parameters in the presence or absence of left ventricular contractile reserve 

estimated by dobutamine stress echocardiography in patients with LFLG-AS. 

Patients were selected in the InCor HC-FMUSP valvopathy outpatient clinic and 

all patients underwent dobutamine stress echocardiography, which stratified 

patients into three groups: presence of contractile reserve (RC+, 30 patients, 66 

[59-74] years, 76% men), absence of contractile reserve (RC-, 13 patients, 67 

[61-73] years, 100% men) and pseudo-severe aortic stenosis (who were 

excluded from the analysis). All patients underwent a three-dimensional 

echocardiogram, T1-mapping magnetic resonance (for the evaluation of 
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interstitial fibrosis, determined by myocardial extracellular volume fraction [ECV 

and iECV, when indexed by left ventricular end-diastolic volume]) and 

laboratory (troponin I and BNP). We did not find differences between the RC + 

and RC- groups in relation to troponin I (0.047 [0.026-0.100] vs 0.042 [0.013-

0.169] ng/ml, p=0.866) and BNP (378 [154-623] vs 585 [66-1163] pg/ml, 

p=0.919). Regarding echocardiographic data, AVA was lower in the RC + group 

compared to the RC- group, regardless of the method (Simpson’s AVA: 0.80 

[0.60-0.92] vs 0.95 [0.85-0.97] cm², p=0.020, 3D AVA: 0.70 [0.60-0.90] vs. 0.87 

[0.82-0.94] cm², p=0.022). Regarding magnetic resonance data, there was no 

difference between the groups in relation to the fibrosis mass fibrosis measured 

by late gadolinium enhancement (5.5 [0.1-12.7] vs 5.0 [0.0-15.0] g, p=0.782), by 

ECV (28.4 [26.1-31.3] vs 28.9 [27.3-33.5]%, p=0.314) or by iECV (36.5 [26.3-

41.2] vs 30.7 [21.6-47.1] ml/m², p=0.386). We found no correlation between the 

contractile reserve and ECV (r= -0.161, p=0.309) or iECV (r= 0.139, p=0.379). 

In the multivariate analysis, AVA (OR: 0.606, IC 95%: 0.396-0.925, p=0.020 [for 

each increase of 0.05 cm²]) and moderate/severe functional mitral regurgitation 

(OR: 0.122, 95% CI: 0.020-0.759, p=0.024) were the only contractile reserve 

predictors. Thus, in the present study, we found no laboratory or magnetic 

resonance factors that have influenced the contractile reserve measured by 

dobutamine stress echocardiography. AVA and moderate/severe functional 

mitral regurgitation were the only predictors of contractile reserve found in this 

study, and diffuse interstitial fibrosis measured by ECV and iECV was not 

sufficient to explain left ventricular response during dobutamine stress 

echocardiography.  
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DESCRIPTORS: Aortic Valve Stenosis; Magnetic Resonance Imaging; 

Ventricular Function; Echocardiography; Fibrosis; Echocardiography, Stress. 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1. INTRODUÇÃO



Introdução 2 

 
 

 

1.1  Estado atual de conhecimento 

 

 

A Estenose aórtica (EAo) baixo-fluxo, baixo-gradiente com fração de 

ejeção reduzida (BFBG) é definida pela combinação de uma área valvar aórtica 

(AVA) compatível com EAo importante (≤ 1,0 cm² ou ≤ 0,6 cm²/m² se indexada 

pela superfície corpórea) com baixo gradiente transaórtico (gradiente médio < 

40 mmHg) e fração de ejeção de ventrículo esquerdo (FEVE) baixa (< 50%) 1-7. 

Esta apresentação, definida como estágio D2 na evolução da EAo pela 

American College of Cardiology / American Heart Association (ACC/AHA) 1, 

ocorre em cerca de 5 a 10% dos pacientes com EAo e é um dos maiores 

desafios diagnósticos em pacientes com doenças valvares 8, 9. Esta situação 

decorre da dificuldade em diferenciar os pacientes que apresentam EAo 

verdadeiramente-importante (VImp), onde a disfunção ventricular decorre de 

afterload mismatch excessivo e o ventrículo não consegue gerar um gradiente 

sistólico, daqueles com EAo pseudo-importante (PImp), ou seja, a EAo é 

moderada e o fator predominante é a doença do miocárdio, sendo a gravidade 

da EAo superestimada devido a abertura incompleta da válvula. A definição da 

gravidade anatômica valvar é de extrema importância, dado que pacientes com 

EAoVImp beneficiam-se de intervenção valvar enquanto pacientes com 

EAoPImp, até o presente momento, beneficiam-se de tratamento 

clínico/medicamentoso 1,10-12. Além disso, de acordo com aguns estudos 

iniciais, a mortalidade cirúrgica  nos pacientes com BFBG é alta, variando entre 
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6 a 33%, a depender do risco operatório e da presença ou ausência de reserva 

contrátil (RC) 8, 10, 12-19. Desta maneira, de acordo com as evidências atuais, é 

de extrema importância identificar o subgrupo em que se encontra o paciente 

com BFBG principalmente para indicação do tratamento adequado. 

 

 

1.2  Ecocardiograma com estresse com dobutamina e importância da 

reserva contrátil 

 

 

DeFillipi et al 20 foram os primeiros a demonstrarem o uso do 

ecocardiograma com estresse com dobutamina (EcoS) para distinguir os casos 

de EAoVImp e selecionar os candidatos ao tratamento cirúrgico. Atualmente, o 

EcoS é o método padrão-ouro na avaliação dos pacientes com BFBG e único 

método para avaliação da RC, sendo recomendado pelas diretrizes ACC/AHA - 

European Society of Cardiology / European Association for Cardio-Thoracic 

Surgery (ESC/EACTS) - SBC 1-5.  

Com baixas doses do fármaco (até 20 μg/kg/min) avaliamos inicialmente 

a presença de RC, definida como um aumento de 20% no volume ejetado 

(stroke volume) após a dose máxima tolerada de dobutamina. Aqueles com RC  

(EAoRC+) que têm aumento da AVA e manutenção do gradiente médio são 

definidos como EAoPImp, enquanto aqueles que apresentam redução ou 

manutenção da AVA e aumento do gradiente médio são definidos como 

EAoVImp 21. Entretanto, aproximadamente 1/3 dos pacientes tem diagnóstico 

inconclusivo nesse teste pela incapacidade de responder à dobutamina e 
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aumentar a contratilidade ventricular. Tais pacientes são descritos como Sem 

Reserva Contrátil (EAoRC-) e formam um subgrupo de característica intrigante. 

Estes pacientes parecem ter uma mortalidade operatória marcadamente mais 

alta (20 a 33%) comparada com aqueles EAoRC+ (5 a 8%) nos primeiros 

trabalhos publicados na literatura 12, 17, 19, 21, 22. Ainda assim, pacientes com 

EAoRC- apresentam maior a sobrevida a longo prazo se submetidos à troca 

valvar do que aqueles em tratamento clínico/medicamentoso, apesar da alta 

mortalidade operatória 22. Adicionalmente, nos pacientes EAoRC- que 

sobrevivem à cirurgia ou ao implante de bioprótese aórtica transcateter (TAVI), 

a melhora da FEVE pós-operatória, assim como as taxas de sobrevivência 

tardias, são semelhantes as dos pacientes EAoRC+ 17, 23. Algumas das 

hipóteses para a ausência de RC são: pós-carga excessiva atenuando a 

resposta ventricular à dobutamina, presença de doença arterial coronariana 

significativa ou a presença de fibrose miocárdica ventricular extensa (focal ou 

difusa) 24-27.  

Assim sendo, a avaliação da RC pelo EcoS é útil para definição da 

gravidade anatômica da EAo, mas não permite predizer a recuperação da 

função ventricular, melhora no status dos sintomas e sobrevivência tardia após 

a intervenção valvar 10, 12, 16, 17, 19, 22, 23. Consequentemente, a ausência de RC 

não deveria impedir a troca valvar em pacientes sintomáticos com BFBG e 

novos métodos diagnósticos devem ser avaliados nesse grupo de pacientes 12, 

22. 
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1.3  Ecocardiograma tridimensional 

 

 

A ecocardiografia evoluiu muito nos últimos anos e o ecocardiograma 

tridimensional (3D) é uma das tecnologias disponíveis mais modernas na 

prática clínica. Tentativas de gravar e disponibilizar imagens ecocardiográficas 

em 3D foram relatadas, primeiramente, nos anos sessenta do século XX 28, 

porém, foi no início dos anos 90 que Sheikh e colaboradores desenvolveram o 

primeiro ecocardiograma 3D em tempo real 29. Este método tem se mostrado 

promissor em relação à ecocardiografia convencional, em diversos aspectos: 1) 

melhor mensuração de volumes e funções cavitárias, 2) obtenção de imagem 

mais anatômica e 3) melhor avaliação da gravidade de algumas valvopatias 30. 

Dado que a presença da RC depende da avaliação do volume ejetado (stroke 

volume), a mensuração mais precisa da via de saída do ventrículo esquerdo e 

dos volumes sistólico e diastólico finais poder trazer mais informações 

anatômicas e funcionais sobre a RC. Além disso, na EAo, a “pós-análise de 

imagem fundamental”, obtida pelo processo Full-Volume, permite alinhar o eixo 

aórtico a vários planos de corte da valva e, assim, estabelecer com maior 

precisão a superfície de abertura da mesma 31, 32. Além disso, a AVA pode ser 

obtida utilizando o volume sistólico obtido pela volumetria 3D ou, indiretamente, 

empregando-se a fórmula de Zamorano 33, 34. Tais características podem 

auxiliar no entendimento da fisiopatologia de pacientes com BFBG e fornecer 

dados sobre a RC e diagnóstico em pacientes com EAoRC-. 

 



Introdução 6 

 

 

1.4 Ressonância magnética cardíaca com mapa T1 

 

 

A ressonância magnética cardiovascular tem se mostrado de utilidade 

cada vez maior para a avaliação de doenças cardiovasculares. Trata-se de um 

método que não utiliza radiação ionizante e possibilita a formação de imagem 

com alta resolução tanto espacial como temporal, permitindo dessa forma, não 

só a caracterização da doença, mas também seu possível impacto na função 

cardíaca 35. Através da cinerressonância, a visualização da valva aórtica pode 

ser obtida de forma precisa e é capaz de fornecer não só a gravidade da 

estenose pela medida da AVA, como também informações sobre a etiologia da 

estenose. A ressonância magnética avalia a gravidade da EAo através de duas 

formas: 1) avaliação da velocidade de fluxo pelo orifício valvar, calculando 

gradiente entre a aorta e ventrículo esquerdo (equação de Bernoulli 

modificada) ou a AVA através da equação da continuidade, 2) planimetria 

direta do orifício valvar aórtico 35. Além disso, a ressonância auxilia a estratégia 

cirúrgica, por permitir melhor visualização dos folhetos valvares e suas 

características além da detecção da fibrose miocárdica associada à valvopatia 

e a viabilidade do miocárdio 36. Através da técnica Mapa T1, recentemente 

descrita, a ressonância magnética é capaz de visualizar e quantificar melhor o 

grau de fibrose miocárdica intersticial, ou seja,  que apresenta disposição 

difusa, com melhor resolução espacial do que o realce tardio com Gadolíneo     

36, 37. No momento, a principal hipótese para a explicação da ausência de RC é 

a fibrose miocárdica focal ou intersticial excessiva. Entretanto, até o presente 
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momento, não há na literatura nenhum dado sobre tal assunto em pacientes 

com BFBG e nenhum dado definitivo que elucide os mecanismos da ausência 

de RC no EcoS. Desta maneira, a ressonância magnética com realce tardio e 

com Mapa T1 pode trazer informações importantes para o diagnóstico do 

BFBG e para o entendimento fisiopatológico da doença.  

 

 

1.5 Troponina, Peptídeo Natriurético Cerebral e Proteína C Reativa 

 

 

Alguns estudos demonstraram que pequenas elevações da troponina 

plasmática correlacionam-se à ocorrência de eventos cardiovasculares 

adversos e à sobrevida. Assim, o aumento da troponina associou-se a pior 

prognóstico, tanto em doentes com doença cardíaca isquêmica estável, como 

numa série de outras situações, a saber: doentes críticos, na insuficiência 

cardíaca ou renal, tromboembolismo pulmonar, doença pulmonar obstrutiva 

crônica e possivelmente na doença valvar 38.  

A inflamação tem um papel importante na patogenia e progressão da 

insuficiência cardíaca. Análises multivariadas indicaram que o aumento do nível 

sérico da Proteína C Reativa (PCR) é, também, um fator independente de mau 

prognóstico em portadores de insuficiência cardíaca. O estudo Framingham, 

inclusive, demonstrou aumento do risco de insuficiência cardíaca em idosos 

com níveis elevados de PCR 39, 40.  

O peptídeo natriurético cerebral (BNP) tem sido utilizado como 

importante biomarcador em cardiologia, sobretudo para diagnóstico e 
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acompanhamento de portadores de insuficiência cardíaca ou dispneia de 

origem desconhecida. Em doença valvar, entretanto, ainda há poucos estudos 

avaliando o papel do BNP com marcador de piora clínica ou funcional 

(disfunção ventricular sistólica ou diastólica do ventrículo esquerdo) 41. Níveis 

plasmáticos elevados de BNP são associados com piores desfechos 

independentemente da gravidade da EAo, da ausência de RC e do tipo de 

tratamento 42. Esse simples biomarcador pode então ser útil para melhorar a 

estratificação de risco em pacientes com BFBG. 

Assim sendo, julgamos importante a inclusão deste marcador, assim 

como da troponina e da PCR para identificar se há alguma correlação de 

gravidade e função ventricular no pré e pós-operatório de portadores de BFBG. 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2. JUSTIFICATIVA E RACIONAL
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O presente estudo justifica-se pela carência de métodos que possam 

contribuir na identificação da RC em pacientes com BFBG, além de confirmar o 

valor diagnóstico e prognóstico da RC. 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. OBJETIVOS
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3.1  Objetivo primário 

  

 

O objetivo principal deste trabalho é avaliar a influência da fibrose 

miocárdica medida pela ressonância magnética com mapa-T1 na ausência de 

RC pelo EcoS, além de avaliar as informações obtidas pelo ecocadiograma 3D 

em relação a este mesmo parâmetro. 

 

 

3.2  Objetivos secundários 

 

 

Os objetivos secundários é a avaliação do prognóstico tardio, através 

da verificação do comportamento de marcadores laboratoriais, do 

remodelamento reverso, da função ventricular esquerda e da porcentagem 

relativa de fibrose no pós-operatório tardio em relação ao período pré-

operatório. 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. MÉTODOS
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4.1 Delineamento do estudo 

 

 

Foram incluídos, de forma prospectiva, 54 pacientes que apresentam 

EAo BFBG, sintomáticos ou não, selecionados no Ambulatório da Unidade 

Clínica de Valvopatias do Instituto do Coração do Hospital das Clínicas da 

Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, no período de junho de 

2014 a janeiro de 2017. 

Todos os pacientes foram submetidos à avaliação clínica e laboratorial, 

além dos três métodos diagnósticos: ecocardiograma 3D, ressonância nuclear 

magnética com mapa T1 e EcoS, sendo esse último o padrão ouro para definir 

o diagnóstico e presença de RC.  

Dados clínicos descritos incluíram idade, sexo, superfície corpórea, 

sintomas, uso de medicações, além de diagnósticos documentados de fatores 

de risco cardiovascular como hipertensão arterial, diabetes, fibrilação atrial e 

doença arterial coronária. 

A gravidade anatômica foi definida através do EcoS naqueles pacientes 

com EAoRC+, sendo que nos pacientes com aumento no gradiente médio (> 

40 mmHg) e AVA inalterada (≤ 1,0 cm²) durante o estresse, a EAo foi definida 

como EAoVImp. Naqueles que o gradiente médio permaneceu baixo (< 40 

mmHg), e a área valvar aumentou (> 1,0 cm²) apesar do volume de ejeção 

maior, a EAo foi considerada EAoPImp e estes pacientes foram excluídos das 

análises 21.  
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Nos pacientes com EAoRC-, o EcoS não é suficiente para definição da 

gravidade anatômica. Nestes casos, foi necessária a realização do escore de 

cálcio valvar pela tomografia computadorizada de tórax (≥ 1200 AU no sexo 

feminino e ≥ 2000 AU no sexo masculino definem EAo importante) 43-45. 

Pacientes EAoRC-, com escore de cálcio valvar baixo e sem outra justificativa 

para a FEVE reduzida foram avaliados em reunião do Heart Team institucional 

e, se indicada a intervenção valvar, a gravidade anatômica foi confirmada no 

intraoperatório. 

Os pacientes que apresentaram confirmação diagnóstica de EAo 

importante com condições satisfatórias para cirurgia foram encaminhados para 

tratamento cirúrgico convencional pela equipe assistencial ambulatorial. Na 

presença de contra-indicação ao procedimento, foi analisada a possibilidade de 

tratamento percutâneo, caso contrário, indicado tratamento clínico. Umas vez 

identificados os pacientes com indicação de tratamento cirúrgico da valva 

aórtica, estes seguiram a rotina de pré-operatório da equipe de valvopatia do 

InCor HC FMUSP. Tais paciente foram submetidos à cineangiocoronariografia 

e a presença de doença arterial coronária foi definida pela presença de 

estenose luminal maior que 50% nas artérias epicárdicas principais. A escolha 

do tipo de prótese a ser implantada foi individualizada, respeitando sempre a 

vontade do paciente. Os pacientes foram submetidos no intraoperatório à 

biópsia endomiocárdica na região lateral do ventrículo esquerdo. A avaliação 

do grau porcentual de fibrose obtido pela patologia (padrão-ouro) será 

comparada com a observada pela ressonancia magnética cardíaca com Mapa 

T1, porém tais resultados serão tema de um subestudo deste protocolo 

(“Caracterização da hipertrofia dos cardiomiócitos e remodelagem ventricular 
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pela ressonância cardíaca em pacientes portadores de estenose valvar aórtica 

grave” conduzido por Thamara Carvalho Moraes, CAAE 

102166.13.4.0000.0068).  

Após 6 a 8 meses da intervenção valvar, são repetidos os exames 

ecocardiograma 3D e ressonancia magnética cardíaca com mapa T1, além dos 

exames laboratoriais. Além disso, foram analisados dados relacionados ao 

procedimento, mortalidade em 30 dias e 1 ano, além de outras complicações 

do procedimento, incluindo endpoint composto de morte + classe funcional 

III/IV + reinternação em 30 dias.  

Todos os pacientes foram informados sobre as características do 

protocolo e dos procedimentos a serem realizados, além de assinarem um 

termo de consentimento livre e esclarecido previamente aprovado pela 

Comissão Científica e de Ética para Análise de Projeto de Pesquisa do Instituto 

do Coração HC FMUSP e pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital das 

Clínicas (CAPPesq) da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo. 

 

 

4.2 Critérios de inclusão 

 

 

Presença de EAo BFBG, definida como AVA ≤ 1,0 cm² ou ≤ 0,6 cm²/m² 

se indexada pela superfície corpórea, com baixo gradiente transaórtico 

(gradiente médio < 40 mmHg) e FEVE < 50%, em classe funcional de I a IV 

pela New York Heart Association (NYHA). 
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4.3 Critérios de exclusão 

 

 

Serão excluídos pacientes com outra valvopatia primária importante 

concomitante, portadores de marcapasso definitivo, contraindicação à 

realização da ressonância magnética ou aqueles com EAoPImp após a 

realização do EcoS. Também serão excluídos das análises aqueles que não 

puderem realizar todos exames do protocolo após a inclusão. 

 

 

4.4 Avaliação ecocardiográfica 

 

 

A análise ecocardiográfica foi conduzida pelo mesmo examinador, 

sendo realizada no período pré-operatório e após 6 a 8 meses da intervenção. 

O exame foi realizada com o paciente em decúbito lateral esquerdo e utilizado 

equipamento comercialmente disponível, apresentando transdutor setorial 

eletrônico multifrequencial, com recurso de Doppler pulsado, Doppler contínuo, 

Doppler tecidual e mapeamento de fluxo em cores. Os exames foram 

realizados de acordo com as recomendações da Sociedade Americana de 

Ecocardiografia 15, 46-48. Foram obtidas pelo menos três medidas de cada 

variável, sendo utilizada a média dos valores de cada uma. 

As variáveis ecocardiográficas avaliadas foram: 
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1) Espessura do septo e da parede posterior do ventrículo esquerdo no final da 

diástole, para cálculo do índice de massa ventricular esquerda (de acordo com 

formulação de Devereux). 

2) Função sistólica ventricular esquerda, através do cálculo da FEVE de acordo 

com a regra de Simpson (medida bidimensional). 

3) AVA, pela equação de continuidade. 

4) Função diastólica ventricular esquerda. 

O EcoS farmacológico incluiu a análise ecocardiográfica em repouso 

completa além monitorização dos batimentos cardíacos, saturação de oxigênio 

e eletrocardiograma, segundo os protocolos internacionais 15. A infusão de 

dobutamina é iniciada na dose de 5 μg/kg/min, sendo acrescentados outros 5 

μg/kg/min a cada 3 minutos até alcançar a dose total de até 20 μg/kg/min 15.  A 

RC é definida como um aumento de 20% no volume ejetado (stroke volume) 

após a dose máxima do fármaco tolerada. Nos pacientes EAoRC+, se houver 

um aumento no gradiente médio (> 40 mmHg) enquanto a AVA permanecer 

inalterada (≤ 1,0 cm²), a EAo será definida como EAoVImp. Se o gradiente 

permanecer baixo (< 40 mmHg), apesar do volume de ejeção maior e a AVA 

aumentar (> 1,0 cm²), a EAo será considerada EAoPImp e estes pacientes são 

excluídos das análises. Se não houver aumento no volume de ejeção em pelo 

menos 20%, a gravidade da EAo não poderá ser estabelecida e o paciente terá 

o diagnóstico de EAoRC- 21. Pacientes em uso de betabloqueadores e/ou 

digitálicos tiveram essas medicações suspensas ou reduzidas à mínima dose 

tolerável. O diâmetro da via de saída do ventrículo esquerdo foi considerdo 

constante nos diferentes estados de fluxo e os valores basais foram utilizados 

para o cálculo do volume ejetado. Em pacientes com fibrilação atrial, todos os 
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parâmetros relacionados à RC foram medidos em uma média de 10 batimentos 

cardíacos consecutivos 
48, 49

. 

Os critérios de interrupção da administração do fármaco são: 

a) angina progressiva, 

b) depressão maior que 2 mm do segmento ST no eletrocardiograma de 

controle, 

c) aparecimento de alteração da contratilidade segmentar ao ecocardiograma, 

d) arritmia importante, 

e) efeitos colaterais intoleráveis, 

f) nível de 85% da frequência cardíaca máxima ou 

g) infusão da dose máxima do fármaco. 

A análise ecocardiográfica 3D foi conduzida pelo mesmo examinador, o 

qual não teve acesso ao resultado do EcoS. A avaliação foi realizada com o 

paciente em decúbito lateral esquerdo, com equipamento comercialmente 

disponível (Epic, Philips Ultrasound, Andover, MA, USA com transdutor de 5-

MHz). Foram analisados: 

a) Ventrículo esquerdo: 

a.i) Volume diastólico final do ventrículo esquerdo, 

a.ii) Volume sistólico final do ventrículo esquerdo, 

a.iii) FEVE, 

a.iv) Índice de volume diastólico 3D do ventrículo esquerdo, 

a.v) Índice do volume sistólico 3D do ventrículo esquerdo, 

a.vi) Massa 3D, 

a.vii) Índice de massa 3D, 

a.viii) Impedância válvulo-arterial. 
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b) Valva Aórtica: 

b.i) AVA / Grau de gravidade da estenose por planimetria 3D, 

b.ii) Caracterização da valva aórtica. 

Avaliação da contratilidade segmentar foi realizada utilizando-se cortes 

multiplanares obtidos com transdutor 3D, analisados por técnicas derivadas do 

Doppler tecidual (Strain e Tissue-Tracking) e pelo Strain Bidimensional (speckle 

tracking) com quantificação do pico sistólico de cada segmento miocárdico do 

ventrículo esquerdo. 

 

 

4.5 Avaliação pela ressonância magnética cardíaca 

 

 

A ressonância magnética cardíaca com a técnica do Mapa T1 foi 

realizada em aparelho Phillips 1,5 Tesla (Achieva, Philips, Best, The 

Netherlands), com bobina cardiovascular, no período pré-operatório e após 6 a 

8 meses da intervenção. Inicialmente, foram realizadas as aquisições habituais 

com steady state free precession, formando a imagem em cine, durante um 

período de apnéia e as análises foram realizadas com o software CVi42 (Circle 

CVi, Calgary, Canada). As dimensões do ventrículo esquerdo, massa 

miocárdica (indexada pela área de superfície corpórea), índices de volumes do 

ventrículo esquerdo e FEVE foram aferidas a partir de cortes do eixo curto nos 

momentos de volume sistólico final e volume diastólico final. A imagem de 

realce tardio foi realizada 20 minutos após a infusão de bolus de gadolinio-

DTPA na dose de 0,1 mmol/kg com a utilização de bomba injetora, através de 
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acesso venoso periférico. As sequências de pulsos foram sincronizadas ao 

eletrocardiograma, visando a aumentar as taxas de sinal-ruído e melhorar a 

qualidade das imagens.  

As medidas de T1 foram realizadas antes da injeção de contraste e 5, 

10, 15, 20 e 30 minutos após injeção do contraste paramagnético, utilizando 

protocolo de sequência de inversão Look Locker modificada (da sigla em inglês 

MOLLI) sincronizada ao eletrocardiograma, previamente descrita 35. Como 

alguns pacientes apresentavam áreas de realce tardio, realizamos análises 

incluindo e excluindo todas as áreas de fibrose focal. Delineações 

endocárdicas e epicárdicas foram traçadas manualmente em todas imagens 

dos 3 segmentos no eixo curto. Na primeira análise, calculamos o valor do T1 

em cada segmento, o que resultou um T1 global do miocárdio (pré e pós-

gadolíneo). Na segunda análise, utilizamos regiões de interesse em áreas sem 

realce tardio e o T1 do miocárdio foi calculado excluindo as áreas de fibrose 

focal. Em ambas análises, colocamos uma região de interesse na cavidade 

cardíaca para o cálculo do T1 do sangue. Em pacientes com fibrilação atrial, as 

aquisições de imagem do mapa T1 foram repetidas e uma média dos valores 

do T1 foi calculada nas sequências pré e pós-gadolíneo 50. Além disso, todos 

pacientes apresentavam frequência cardíaca controlada (entre 60 e 90 bpm) no 

momento da realização do exame. 

A partir da aferição dos respectivos T1, foi calculada a fração de 

volume extracelular  (ECV). O ECV representa a parcela de tecido extracelular 

e, portanto, de fibrose miocárdica difusa. Esta variável é dada em forma de 

porcentagem de área. O  ECV foi calculado a partir das medidas do mapa T1 

do sangue e miocárdio do pré e pós-injeção do gadolíneo e ajustado pelo 
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hematócrito do paciente (coletado no mesmo dia do exame), com a fórmula 

que segue: ECVmioc = (1-hematócrito) x ΔR1mioc / ΔR1sangue (onde ΔR1 é 

[1/T1 pré-contraste – 1/T1 pós-contraste]). Já o iECV, variável que representa a 

carga total de fibrose do ventrículo esquerdo, foi calculado através da fórmula: 

iECV = ECV (%) x volume miocárdico diastólico final diastólico do ventrículo 

esquerdo indexado pela superfície corporal 51. 

Os seguintes itens também foram avaliados: 

1) dimensões, análise segmentar e função de ventrículo esquerdo, 

2) grau e caracterização de fibrose miocárdica, 

3) AVA, gradiente transvalvar aórtico, fluxo aórtico, fluxo regurgitante aórtico e 

fração regurgitante aórtica, 

4) investigação de comprometimento de demais valvas. 

A aquisição e as análises das imagens de ressonância magnética 

foram realizadas pela equipe médica especializada em ressonância 

cardiovascular do Instituto do Coração do Hospital das Clínicas da 

Universidade de São Paulo, estando os mesmos “cegos” em relação aos dados 

clínicos dos pacientes. 

 

 

4.6 Avaliação laboratorial 

 

 

Todos pacientes foram submetidos à coleta dos seguintes exames: 

hemograma completo, função renal, dosagem de eletrólitos, coagulograma, 

BNP (ADVIA Centaur®, Siemens Medical Solutions Diagnostic, Los Angeles, 



Métodos 23 

 

CA, USA), PCR e troponina I (ADVIA Centaur® TnI-Ultra, Siemens Healthcare 

Diagnostics, Tarrytown, NY, USA). Tais exames foram coletados em 3 

momentos:  

- até 30 dias antes da cirurgia (quando indicada),  

- em até 30 dias após a cirurgia, 

- 6 a 8 meses após a cirurgia. 

 

 

4.7 Avaliação histológica 

 

 

A escolha da região biopsiada (região lateral do ventrículo esquerdo) 

foi considerada pelo grau de segurança que a localização oferece, pois nessa 

região não há feixe de condução. A fixação do material foi feita em formol 

tamponado a 10%. As reações realizadas foram tricômiro de Masson para 

avaliação da fibrose miocárdica,  Picrossirius para colágeno e Orceína para 

fibras elásticas. As frações dos volumes de fibrose miocárdica foram 

quantificadas por videomorfometria, utilizando um sistema de análise de 

imagens (Quantimet 520 ImageAnalysis System- Cambridge Instruments, 

Cambridge, UK). A quantificação da fração dos volumes de fibrose miocárdica 

foi calculada pela razão entre a área corada positivamente para fibrose e a 

área total do miocárdio. O endocárdio não foi considerado. As medidas foram 

realizadas nos cortes seriados em todos os campos observados na 

microscopia óptica com aumento de 10x. As fibras do colágeno que estarão de 

cor azul foram identificadas e sua proporção em relação ao restante do 
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miocárdio calculado. Com a imagem projetada no quantimet, pelo sistema de 

acionar as cores, pode-se ressaltar o azul do Tricrômico de Masson e editar a 

fibrose, recortando e eliminando o endocárdio e fibrose endocárdica. A fração 

de volume do colágeno intersticial foi aquela correspondente à razão 

porcentual do tecido corado, positivamente as fibras do colágeno e do 

miocárdio em cada campo examinado com lente objetiva de 10x. 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5. ANÁLISE ESTATÍSTICA
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 As variáveis contínuas foram apresentadas como média ± desvio 

padrão ou mediana (intervalo interquartil). As variáveis categóricas foram 

apresentadas como porcentagens. Teste T, teste de Mann-Whitney, teste chi-

quadrado ou teste exato de Fisher foram aplicados para variáveis contínuas ou 

categóricas, conforme apropriado. O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para 

testar a normalidade das variáveis. Coeficientes de correlação de Pearson ou 

Spearman foram utlizados para correlação dos dados, conforme apropriado. 

Análise de regressão logística foi utilizada para avaliar os preditores de RC e 

de endpoint composto em 30 dias (morte + dispneia NYHA classe funcional 

III/IV + reinternação). Variáveis com valor de p < 0,10 na análise univariada 

foram adicionadas ao modelo multivariado. Análise de concordância entre 

métodos de Bland-Altman foi utilizada na comparação entre ecocardiograma 

2D, ecocardiograma 3D e ressonância magnética cardíaca. Todos os testes 

foram bicaudais e um valor de p < 0,05 foi utilizado para indicar significância 

estatística. Curva de Kaplan Meier foi utilizada para demonstrar a distribuição 

da mortalidade em relação ao tempo. O software SPSS versão 20 (IBM, 

Armonk, New York, USA) foi utilizado para analisar os dados.  

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

6. RESULTADOS
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Foram incluídos 54 pacientes, sendo que 6 evoluíram a óbito antes da 

realização de todos os exames iniciais do estudo e 5 apresentaram EAoPImp 

no EcoS. Apresentaremos os dados de 43 pacientes que completaram todas as 

etapas inicias do estudo (EcoS, ecocardiograma 3D, ressonância magnética 

com Mapa T1 e exames laboratoriais). Destes, EAoRC+ foi confirmada em 30 

pacientes (69,8%) e 13 pacientes (30,2%) apresentavam EAoRC-. Dentre os 

pacientes  EAoRC-, a mediana do escore de cálcio valvar foi 2600 [1497-5875] 

AU. 

 

 

Figura 1- Fluxograma do estudo 
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6.1 Características basais dos pacientes 

 

 

As características clínicas dos pacientes estão descritas na Tabela 1. A 

mediana etária dos 43 pacientes foi 67 [60-74] anos e 83,7% eram do sexo 

masculino. Todos apresentavam EAo de etiologia degenerativa. Encontramos 

uma alta prevalência de comorbidades, tais como hipertensão arterial (69,8%), 

diabetes mellitus (41,9%) e fibrilação atrial (25,6%). Dezesseis pacientes 

(38,1%) apresentavam doença arterial coronária e 6 pacientes (14,0%) já 

haviam sido submetidos à cirurgia de revascularização do miocárdio. Não 

encontramos diferenças demográficas entre os grupos com EAoRC+ e  

EAoRC-. Exames laboratoriais também estão demonstrados na Tabela 1. A 

mediana da taxa de filtração glomerular foi de 54,9 [40,9-63,9] ml/min, 

troponina I foi 0,045 [0,025-0,109] ng/ml e BNP foi 395 [141-695] pg/ml. Não 

houve diferenças laboratoriais entre os grupos, com exceção do hematócrito, 

maior no grupo sem RC (EAoRC+ 40 [38-41] vs EAoRC- 44 [40-46] %; 

p=0,035). 
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Tabela 1- Características clínicas da população estudada 
 

Variável 

Geral 

(n = 43) 

Reserva  

Contrátil + 

 (n = 30) 

Reserva 

Contrátil - 

(n = 13) P  

Dados Clínicos     

     Idade, anos 67 [60-74] 66 [59-74] 67 [61-73] 0,681 

     Área de superfície corpórea, m² 1,81 [1,72-1,92] 1,75 [1,67-1,92] 1,88 [1,77-1,93] 0,149 

     Sexo masculino, n (%) 36 (83,7) 23 (76,7) 13 (100,0) 0,082 

     Diabetes Mellitus, n (%) 18 (41,9) 12 (40,0) 6 (46,2) 0,707 

     Hipertensão, n (%) 30 (69,8) 23 (76,7) 7 (53,8) 0,163 

     Fibrilação atrial, n (%) 11 (25,6) 6 (20,0) 5 (38,5) 0,262 

     Doença arterial coronária, n (%) 16 (38,1) 10 (33,3) 6 (50,0) 0,483 

     RM prévia, n (%) 6 (14,0) 5 (16,7) 1 (7,7) 0,649 

     EuroSCORE II, % 2,19 [1,54-4,64] 2,40 [1,48-5,09]  2,19 [1,60-3,77] 0,836 

     STS, % 2,46 [1,63-3,93] 2,33 [1,61-5,52] 2,46 [1,62-3,38] 0,570 

Sintomas     

     NYHA III/IV, n (%) 22 (51,2) 15 (50,0) 7 (53,8) 0,817 

     Angina, n (%) 11 (25,6) 10 (33,3) 1 (7,7) 0,129 

     Síncope, n (%) 3 (7,0) 3 (10,0) 0 (0,0) 0,542 

Medicações     

     iECA ou BRA, n (%)  31 (72,1) 20 (66,7) 11 (84,6) 0,290 

     Beta-bloqueador, n (%) 23 (53,5) 15 (50,0) 8 (61,5) 0,486 

     Antiagregante plaquetário, n (%) 25 (58,1) 19 (63,3) 6 (46,2) 0,294 

     Diuréticos, n (%) 37 (86,0) 26 (86,7) 11 (84,6) 1,000 

     Estatina, n (%) 31 (72,1) 22 (73,3) 9 (69,2) 1,000 

     Digoxina, n (%) 10 (23,3) 5 (16,7) 5 (38,5) 0,140 

     Anticoagulante oral, n (%) 11 (25,6) 5 (16,7) 6 (46,2) 0,061 

Eletrocardiograma     

     Bloqueio de ramo esquerdo, n (%) 13 (30,2) 8 (26,7) 5 (38,5) 0,485 

     Bloqueio de ramo direito, n (%) 2 (4,7) 1 (3,3) 1 (7,7) 0,518 

Dados laboratoriais     

     Hematócrito, % 41 [38-44] 40 [38-41] 44 [40-46] 0,035 

     Creatinina, mg/dl 1,32 [1,13-1,60] 1,29 [1,05-1,60] 1,34 [1,24-1,68] 0,328 

     TFG, ml/min 54,9 [40,9-63,9] 56,0 [40,7-64,1] 53,3 [41,9-63,9] 0,958 

     Troponina I, ng/ml 0,045 [0,025-

0,109] 

0,047 [0,026-

0,100] 

0,042 [0,013-

0,169] 

0,896 

     Proteína C reativa, mg/dl 3,17 [1,59-6,73] 2,77 [1,25-10,78] 3,94 [2,53-5,20] 0,402 

     Peptídeo natriurético cerebral, pg/ml 395 [141-695] 378 [154-623] 585 [66-1163] 0,919 

     Peptídeo natriurético cerebral > 550 pg/ml, 

n (%) 

15 (36,6) 9 (30,0) 6 (54,5) 0,272 

BRA indica bloqueador do receptor de angiotensina, iECA indica inibidor da enzima conversora de angiotensina, IRC 

indica insuficiência renal crônica, NYHA indica New York Heart Association, RM indica revascularização do miocárdio e 

TFG indica taxa de filtração glomerular. 
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6.2 Características ecocardiográficas 

 

 

Os parâmetros ecocardiográficos estão demonstrados na Tabela 2. O 

gradiente transaórtico médio foi 25 [20-33] mmHg, velocidade de pico foi 3,2 

[2,9-3,6] m/s e o índice do volume ejetado foi 34 [30,5-41,4] ml/m². Pacientes 

apresentaram impedância válvulo-arterial elevada (5,2 [4,7-5,7] mmHg/ml/m2)  

e strain longitudinal global reduzido (10 [7-12] [-] %). Quatorze pacientes 

(32,6%) apresentaram insuficiência mitral funcional moderada ou importante e 

5 pacientes (11,6%) apresentaram insuficiência tricúspide funcional moderada 

ou importante. 

Em relação a comparação entre os grupos com e sem RC, a AVA foi 

menor no grupo EAoRC+ quando comparado com o grupo EAoRC-, 

independentemente do método utilizado (AVA: 0,80 [0,60-0,92] vs 0,95 [0,85-

0,97] cm², p=0,020, respectivamente; AVA 3D: 0,70 [0,60-0,90] vs 0,87 [0,82-

0,94] cm², p=0,022, respectivamente). Não houve diferença em relação às 

outras caracteristicas ecocardiográficas. 

 

 

 

 

  



Resultados 32 

 

Tabela 2- Características ecocardiográficas da população estudada 
 

Variável 

Geral 

(n = 43) 

Reserva 

Contrátil + 

 (n = 30) 

Reserva 

Contrátil - 

(n = 13) P  

Ecocardiograma Basal     

     Átrio esquerdo, mm 48 [43-50] 47 [41-50] 49 [44-54] 0,254 

     Septo, mm 11 [9-13] 11 [9-13] 12 [10,5-12,5] 0,240 

     Parede posterior, mm 10 [9-12] 11 [9,7-12] 10 [9-11,5] 0,492 

     DDVE, mm 58 [56-64] 58 [53-64] 60 [56-61] 0,780 

     DSVE, mm 47 [40-52] 46 [40-53] 48 [39-52] 0,827 

     Massa do VE, g/m² 143 [129-167] 145 [128-168] 135 [122-169] 0,459 

     PSAP, mmHg 44 [35-50] 44 [35-51] 45 [29-50] 0,735 

     Velocidade de pico, m/s 3,2 [2,9-3,6] 3,2 [3,0-3,6] 3,2 [2,6-3,8] 0,560 

     Gradiente transaórtico máximo, mmHg 41 [35-53] 42 [36-53] 41 [28-59] 0,525 

     Gradiente transaórtico médio, mmHg 25 [20-33] 26 [21-33] 23 [15-34] 0,208 

     Volume ejetado indexado,  ml/m² 34 [30,5-41,4] 35 [30-44] 33 [30-38] 0,543 

     FEVE pelo Simpson, % 35 [28-43] 35 [27-42] 35 [29-44] 0,398 

     FEVE 3D, % 31 [23-39] 31 [25-39] 31 [23-39] 0,744 

     VDFVE pelo Simpson, ml 193 [173-250] 208 [176-251] 185 [157-252] 0,463 

     VSFVE pelo Simpson, ml 136 [103-166] 143 [107-163] 109 [92-192] 0,479 

     VDFVE 3D, ml 176 [152-214] 176 [150-215] 107 [152-221] 0,935 

     VSFVE 3D, ml 117 [87-147] 118 [99-152] 110 [85-148] 0,713 

     AVA, cm² 0,88 [0,68-0,95] 0,80 [0,60-0,92] 0,95 [0,85-0,97] 0,020 

     AVA indexada, cm²/m² 0,47 [0,37-0,51] 0,45 [0,34-0,51] 0,49 [0,47-0,51] 0,069 

     AVA 3D, cm² 0,83 [0,68-0,90] 0,70 [0,60-0,90] 0,87 [0,82-0,94] 0,022 

     AVA 3D indexada, cm²/m² 0,43 [0,37-0,47] 0,42 [0,34-0,46] 0,47 [0,42-0,49] 0,041 

     Impedancia válvulo-arterial, mmHg/ml/m
2
 5,2 [4,7-5,7] 5,3 [4,7-5,6] 5,0 [4,5-5,9] 0,513 

     Strain longitudinal global, [-] % 10 [7-12] 10 [8-12] 10 [6-12] 0,402 

     Insuficiência mitral funcional 

moderada/importante, n (%) 

14 (32,6) 7 (23,3) 7 (53,8) 0,077 

     Insuficiência tricúspide 

moderada/importante, n (%) 

5 (11,6) 4 (13,3) 1 (7,7) 1,000 

Ecocardiograma com Estresse com 

Dobutamina 

    

     AVA no pico do estresse, cm² 0,85 [0,70-0,93] 0,80 [0,62-0,90] 0,95 [0,80-1,00] 0,025 

     ∆ AVA, cm² 0,00 [-0,04 a 

0,00] 

0,00 [-0,05 a 

0,04] 

0,00 [-0,03 a 

0,00) 

0,488 

     Gradiente médio no pico do estresse, 
mmHg 

35 [27-46] 42 [34-52] 22 [20-33] <0,001 

     ∆ gradiente médio, mmHg 10 [3-16] 13 [7-20] 3 [0,6-4] <0,001 

     ∆ volume ejetado, ml/m² 6,9 [1,8 a 8,65] 8 [7 a 11] 1,9 [-1 a 2,2] <0,001 

     Taxa de fluxo indexada basal, ml/m².s 101 [86-125] 104 [88-145] 101 [79-116] 0,419 

     Taxa de fluxo indexada no pico do 
estresse, ml/m².s 

123 [101-156] 138 [119-166] 106 [90-117] 0,005 

     ∆ taxa de fluxo indexada, ml/m².s 25 [3-38] 30 [19-43] 7 [-10-24] 0,010 

3D indica tridimensional, ∆ indica variação, AVA indica área valvar aórtica, DDVE indica diâmetro diastólico do 

ventrículo esquerdo, DSVE indica diâmetro sistólico do ventrículo esquerdo, FEVE indica fração de ejeção do ventrículo 

esquerdo, PSAP indica pressão sistólica da artéria pulmonar, VE indica ventrículo esquerdo, VDFVE indica volume 

diastólico final do ventrículo esquerdo, VSFVE indica volume sistólico final do ventrículo esquerdo. 
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6.3 Características da ressonância magnética 

 

 

Os parâmetros da ressonância magnética estão descritos na Tabela 3. 

A AVA foi 0,80 [0,60-0,95] cm² e FEVE foi 31 [26-42] %. A fração de ejeção do 

ventrículo direito foi 47 [30-63] %. Quatorze pacientes (32,6%) apresentaram 

imagem de realce tardio transmural, 6 pacientes (14,0%) realce tardio 

subendocárdico e 11 pacientes (25,6%) realce tardio mesocárdico. A mediana 

da massa de fibrose pelo realce tardio foi de 5,5 [0,0-13,7] g, a mediana da 

fibrose intersticial pelo ECV foi 28,8 [26,3-33,0] % e 35,4 [25,0-41,2] ml/m² pelo 

iECV. Não houve diferença entre os grupos com EAoRC+ e EAoRC- em 

relação a massa de fibrose pelo realce tardio (5,5 [0,1-12,7] vs 5,0 [0,0-15,0] g, 

p=0,782, respectivamente), pelo ECV (28,4 [26,1-31,3] vs 28,9 [27,3-33,5] %, 

p=0,314, respectivamente) ou pelo iECV (36,5 [26,3-41,2] vs 30,7 [21,6-47,1] 

ml/m², p=0,386, respectivamente) (Figuras 2, 3 e 4, respectivamente). O 

único parâmetro com diferença entre os grupos com e sem RC foi a presença 

de realce tardio mesocárdico (36,7% vs 0,0%, p=0,019, respectivamente). 

Encontramos uma reprodutibilidade inter-observador das medidas do ECV 

adequada, como demonstrado na Figura 5.  
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Tabela 3 - Características da ressonância magnética da população estudada 

Variável 

Geral 

(n = 43) 

Reserva 

Contrátil + 

 (n = 30) 

Reserva 

Contrátil - 

(n = 13) P  

     VDFVD indexado, ml/m² 61 [56-89] 59 [52-83] 64 [58-91] 0,186 

     VSFVD indexado, ml/m² 33 [21-45] 32 [19-40] 33 [28-66] 0,219 

     Fração de ejeção do VD, % 47 [30-63] 53 [33-66] 45 [28-53] 0,157 

     VDFVE indexado, ml/m² 120 [90-139] 120 [99-139] 115 [81-143] 0,475 

     VSFVE indexado, ml/m² 79 [57-104] 79 [57-102] 71 [38-112] 0,390 

     Fração de ejeção do VE, % 31 [26-42] 30 [25-39] 38 [27-49] 0,284 

     Gradiente transaórtico máximo, mmHg 36 [27-59] 36 [25-58] 36 [32-72] 0,615 

     Gradiente transaórtico médio, mmHg 9 [13-5] 5 [5-14] 11 [8-13] 0,398 

     AVA, cm² 0,80 [0,60-0,95] 0,80 [0,59-0,95] 0,85 [0,70-1,20] 0,262 

     LGE mesocárdico, n (%) 11 (25,6) 11 (36,7) 0 (0,0) 0,019 

     LGE subendocárdico, n (%) 6 (14,0) 3 (10,0) 3 (23,1) 0,345 

     LGE transmural, n (%) 14 (32,6) 8 (26,7) 6 (46,2) 0,292 

     Massa VE, g/m² 199 [166-244] 198 [166-245] 201 [161-247] 0,958 

     Massa de LGE, g 5,5 [0,0-13,7] 5,5 [0,1-12,7] 5,0 [0,0-15,0] 0,782 

     ECV com LGE, % 28,9 [26,8-33,3] 28,7 [26,6-33,3] 29,6 [28,3-35,1] 0,252 

     ECV excluindo áreas com LGE, % 28,8 [26,3-33,0] 28,4 [26,1-31,3] 28,9 [27,3-33,5] 0,314 

     iECV, ml/m² 35,4 [25,0-41,2] 36,5 [26,3-41,2] 30,7 [21,6-47,1] 0,386 

AVA indica área valvar aórtica, ECV indica fração de volume extracelular, iECV indica fração de volume extracelular 

indexada LGE indica imagem de realce tardio, VE indica ventrículo esquerdo, VD indica ventrículo direito, VDFVE 

indica volume diastólico final do ventrículo esquerdo, VSFVE indica volume sistólico final do ventrículo esquerdo, 

VDFVD indica volume diastólico final do ventrículo direito, VSFVD indica volume sistólico final do ventrículo direito. 
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Figura 2 - Comparação da massa de fibrose pelo realce tardio entre pacientes 

sem e com reserva contrátil. Linhas sólidas horizontais indicam mediana da 

massa, caixa cinza indica 1 desvio padrão e linha vertical indica maior e menor 

valor médio. 
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Figura 3 - Comparação entre fibrose medida pela fração de volume 

extracelular entre pacientes sem e com reserva contrátil. Linhas sólidas 

horizontais indicam mediana da fração de volume extracelular, caixa cinza 

indica 1 desvio padrão e linha vertical indica maior e menor valor médio. 
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Figura 4 - Comparação entre fibrose medida pela fração de volume 

extracelular indexado entre pacientes sem e com reserva contrátil. Linhas 

sólidas horizontais indicam mediana da fração de volume extracelular 

indexado, caixa cinza indica 1 desvio padrão e linha vertical indica maior e 

menor valor médio. 
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Figura 5 - Gráfico de Bland-Altman comparando a diferença entre as medidas 

da fração de volume extracelular (ECV) de 2 observadores e a média entre 

essas mesmas medidas. Houve uma boa concordância geral, com uma média 

da diferença entre 2 observadores “cegos” de 0,034% (limites de concordância 

de 4,18 a -4,11). A magnitude da diferença sistemática foi -0,6341 a 0,7024 (IC 

95% da diferença média). 
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6.4 Correlação entre reserva contrátil, ECV, iECV e dados clínicos e 

hemodinâmicos. 

 

 

Os dados das correlações entre RC, ECV, iECV e os parâmetros 

clínicos e hemodinâmicos estão apresentados na Tabela 4. Não houve 

correlação entre a RC e ECV (r= -0,161, p=0,309) e entre RC e iECV (r= 0,139, 

p=0,379). A RC apresentou correlação moderada com a variação da taxa de 

fluxo indexada (r= 0,520, p=0,008) e correlação fraca com o realce tardio 

mesocárdico (r= 0,386, p=0,011). O ECV apresentou correlação fraca com a 

massa de realce tardio (r= 0,325, p=0,040). Já o iECV apresentou correlação 

moderada com a fração de ejeção do ventrículo direito pela ressonância 

magnética (r= -0,501, p=0,001) e correlação fraca com FEVE pelo método de 

Simpson (r= -0,415, p=0,007), strain longitudinal global (r= -0,471, p=0,002), 

BNP (r= 0,426, p=0,002) e troponina I (r= 0,309, p=0,049). 
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Tabela 4 - Correlação entre ECV, iECV, reserva contrátil e parâmetros ecocardiográficos, de ressonância magnética, 

biomarcadores e eletrocardiograma em pacientes com estenose aórtica com baixo-fluxo, baixo-gradiente e fração de ejeção 

reduzida. 

 Reserva Contrátil ECV iECV 

 r p  r p  r p 

Parâmetros Ecocardiográficos       

     Gradiente transaórtico médio, mmHg 0,194 0,212 -0,224 0,153 -0,166 0,294 

     FEVE pelo Simpson, % -0,132 0,405 -0,099 0,537 -0,415 0,007 

     Volume ejetado indexado,  ml/m² 0,098 0,544 -0,237 0,140 -0,073 0,656 

     Reserva contrátil - - -0,161 0,309 0,139 0,379 

     ∆ taxa de fluxo indexada, ml/m².s 0,520 0,008 -0,223 0,295 -0,202 0,343 

     Insuficiência mitral funcional moderada/importante -0,299 0,051 0,059 0,708 0,134 0,398 

     Insuficiência tricúspide moderada/importante 0,081 0,606 0,143 0,368 0,112 0,479 

     Strain longitudinal global, [-] % 0,131 0,409 -0,095 0,553 -0,471 0,002 

     Impedância válvulo-arterial, mmHg/ml/m
2
 0,102 0,520 -0,042 0,793 -0,278 0,078 

Parâmetros de Ressonância Magnética       

     Massa de LGE, g 0,045 0,781 0,325 0,040 0,128 0,431 

     Fração de ejeção do VD, % 0,218 0,159 -0,254 0,105 -0,501 0,001 

     LGE mesocárdico 0,386 0,011 0,212 0,177 0,230 0,143 

     LGE subendocárdico -0,173 0,266 0,253 0,107 -0,028 0,860 

     LGE transmural -0,191 0,220 0,244 0,119 0,202 0,200 

Biomarcadores       

     Peptídeo natriurético cerebral, pg/ml -0,019 0,908 0,260 0,100 0,462 0,002 

     Troponina I, ng/ml 0,023 0,885 -0,018 0,912 0,309 0,049 

Eletrocardiograma       

     Bloqueio de ramo esquerdo -0,188 0,451 -0,130 0,410 -0,117 0,459 

∆ indica variação, ECV indica fração de volume extracelular, FEVE indica fração de ejeção do ventrículo esquerdo, iECV indica fração de volume extracelular indexada, LGE indica imagem 

de realce tardio, VD indica ventrículo direito. 
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6.5 Preditores de reserva contrátil 

 

 

Os preditores de RC através das análises univariada e multivariada 

estão descritos na Tabela 5. Na análise univariada, apenas AVA (OR: 0,680, IC 

95%: 0,491-0,942, p=0,020, para cada aumento de 0,05 cm²), e insuficiência 

mitral funcional moderada/importante (OR: 0,261, IC 95%: 0,066-1,037, 

p=0,056) foram preditores de RC. Na análise multivariada, incluindo AVA e 

insuficiência mitral funcional moderada/importante, essas variáveis 

mantiveram-se como preditoras de RC (OR: 0,606, IC 95%: 0,396-0,925, 

p=0,020 [para cada aumento de 0,05 cm²] e OR: 0,122, IC 95%: 0,020-0,759, 

p=0,024, respectivamente). A fibrose miocárdica, aferida tanto por realce tardio 

quanto por ECV ou iECV, não foi preditora de RC. 
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Tabela 5 - Análise univariada e multivariada de preditores de reserva contrátil 

 

*Para cada aumento de 0,05 cm² na área valvar aórtica 

IC = intervalo de confiança; OR = odds ratio; outras abreviações iguais às Tabelas 1, 2 e 3. 

 

 

 

Variável Análise Univariada 
 

Análise Multivariada 

 OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p 

Dados Clínicos     

     Idade, anos 0,988 (0,914-1,069) 0,772 - - 

     Área de superfície corpórea, m² 0,027 (0,000-3,095) 0,135 - - 

     Sexo feminino - 0,999 - - 

     Diabetes Mellitus 0,778 (0,209-2,890) 0,707 - - 

     Hipertensão 2,816 (0,708-11,196) 0,141 - - 

     Fibrilação atrial 0,400 (0,096-1,674) 0,210 - - 

     Doença arterial coronária 0,500 (0,128-1,953) 0,319 - - 

     RM prévia 2,400 (0,252-22,877) 0,447 - - 

     EuroSCORE II, % 1,153 (0,846-1,571) 0,369 - - 

     STS, % 1,309 (0,872-1,965) 0,193 - - 

Sintomas     

     NYHA III/IV 0,857 (0,233-3,159) 0,817 - - 

     Angina 6,000 (0,681-52,900) 0,107 - - 

     Síncope - 0,999 - - 

Medicações     

     Beta-bloqueador 0,625 (0,166-2,356) 0,488 - - 

Eletrocardiograma     

     Bloqueio de ramo esquerdo 0,582 (0,146-2,312) 0,442 - - 

Dados laboratoriais     

     TFG, ml/min 0,993 (0,962-1,027) 0,695 - - 

     Troponina I, ng/ml 0,968 (0,026-35,502) 0,986 - - 

     Peptídeo natriurético cerebral, pg/ml 1,000 (0,999-1,001) 0,937 - - 

     Peptídeo natriurético cerebral > 550 pg/ml 0,357 (0,086-1,479) 0,155 - - 

Ecocardiograma Basal     

     Velocidade de pico, m/s 1,785 (0,445-6,940) 0,421 - - 

     Gradiente transaórtico máximo, mmHg 1,020 (0,967-1,076) 0,467 - - 

     Gradiente transaórtico médio, mmHg 1,067 (0,975-1,168) 0,159 - - 

     Volume ejetado indexado,  ml/m² 1,032 (0,975-1,114) 0,413 - - 

     FEVE pelo Simpson, % 0,969 (0,894-1,050) 0,441 - - 

     FEVE 3D, % 0,984 (0,913-1,060) 0,674 - - 

     AVA*, cm² 0,680 (0,491-0,942) 0,020 0,606 (0,396-0,925) 0,020 

     Impedancia válvulo-arterial, mmHg/ml/m
2
 1,058 (0,550-2,039) 0,865 - - 

     Strain longitudinal global, [-] % 1,088 (0,870-1,360) 0,460 - - 

     Insuficiência mitral funcional 

moderada/importante 

0,261 (0,066-1,037) 0,056 0,122 (0,020-0,759) 0,024 

     Insuficiência tricúspide moderada/importante 1,846 (0,186-18,333) 0,601 - - 
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Tabela 5 - Análise univariada e multivariada de preditores de reserva contrátil 
(continuação) 

 

IC = intervalo de confiança; OR = odds ratio; outras abreviações iguais às Tabelas 1, 2 e 3. 

 

 

6.6 Concordância entre os métodos (ecocardiograma 2D, 

ecocardiograma 3D e ressonância magnética cardíaca) 

 

 

Na a avaliação da concordância entre a avaliação da AVA e da FEVE 

entre os métodos ecocardiograma 2D, ecocardiograma 3D e ressonância 

magnética cardíaca, encontramos uma concordância inadequada entre o 

ecocardiograma 2D e 3D na avaliação da AVA (média da diferença 0,0376 cm², 

p=0,007) (Figura 6) e da FEVE (média da diferença 2,50%, p=0,000) (Figura 

7). Há uma concordância geral satisfatória na avaliação da FEVE entre a 

ressonância magnética cardíaca e o ecocardiograma 2D, com uma média da 

diferença entre os métodos de 0,345% (limites de concordância de 17,90 a -

Variável Análise Univariada 
 

Análise Multivariada 

 OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p 

Ressonância Magnética Cardíaca     

     VDFVD indexado, ml/m² 0,985 (0,963-1,008) 0,207 - - 

     VSFVD indexado, ml/m² 0,983 (0,960-1,006) 0,154 - - 

     Fração de ejeção do VD, % 1,031 (0,991-1,073) 0,133 - - 

     VDFVE indexado, ml/m² 1,007 (0,988-1,027) 0,471 - - 

     VSFVE indexado, ml/m² 1,009 (0,989-1,030) 0,373 - - 

     Fração de ejeção do VE, % 0,965 (0,913-1,020) 0,210 - - 

     LGE mesocárdico - 0,999 - - 

     LGE subendocárdico 0,370 (0,064-2,147) 0,268 - - 

     LGE transmural 0,424 (0,109-1,649) 0,216 - - 

     Massa VE, g/m² 1,000 (0,987-1,013) 0,981 - - 

     Massa de LGE, g 1,018 (0,947-1,095) 0,628 - - 

     ECV com LGE, % 0,913 (0,791-1,054) 0,214 - - 

     ECV excluindo áreas com LGE, % 0,942 (0,842-1,077) 0,383 - - 

     iECV, ml/m² 1,016 (0,953-1,082) 0,632 - - 
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17,21) (Figura 8) e magnitude da diferença sistemática de -2,4485 a 3,1389 (IC 

95% da diferença média). Já a concordância geral entre a FEVE pela 

ressonância magnética cardíaca e ecocardiograma 3D foi inadequada (média 

da diferença -15,75%, p=0,000) (Figura 9). 
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Figura 6 - Gráfico de Bland-Altman comparando a diferença entre as medidas 

da área valvar aórtica aferida pelo ecocardiograma 2D e 3D e a média entre 

essas mesmas medidas. Encontramos diferença significativa entre a média das 

diferenças (média da diferença 0,0376 cm², p=0,007), corroborando uma 

concordância ruim entre os métodos. 
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Figura 7 - Gráfico de Bland-Altman comparando a diferença entre as medidas 

da fração de ejeção do ventrículo esquerdo aferida pelo ecocardiograma 2D e 

3D e a média entre essas mesmas medidas. Encontramos diferença 

significativa entre a média das diferenças (média da diferença 2,50%, p<0,001), 

corroborando uma concordância ruim entre os métodos. 
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Figura 8 - Gráfico de Bland-Altman comparando a diferença entre as medidas 

da fração de ejeção do ventrículo esquerdo aferida pelo ecocardiograma 2D e 

ressonância magnética cardíaca e a média entre essas mesmas medidas. 

Houve uma concordância geral adequada entre os métodos, com uma média 

da diferença entre os métodos de 0,345% (limites de concordância de 17,90 a -

17,21) e magnitude da diferença sistemática de -2,4485 a 3,1389 (IC 95% da 

diferença média). 
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Figura 9 - Gráfico de Bland-Altman comparando a diferença entre as medidas 

da fração de ejeção do ventrículo esquerdo aferida pelo ecocardiograma 3D e 

ressonância magnética cardíaca e a média entre essas mesmas medidas. 

Encontramos diferença significativa entre a média das diferenças (média da 

diferença -15,75%, p<0,001), corroborando uma concordância ruim entre os 

métodos. 
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6.7  Objetivos secundários 

 

 

Dois pacientes foram mantidos em tratamento clínico/medicamentoso 

devido contraindicação à intervenção, enquanto 41 pacientes foram submetidos 

à intervenção, sendo que, destes, 3 pacientes (7,3%) foram submetidos ao 

TAVI. Após a intervenção, a mortalidade em 30 dias foi de 14,6% e em 1 ano 

de 34,1%. Os desfechos relacionados à intervenção valvar estão descritos na 

Tabela 6. Pacientes EAoRC+ tiveram menor tempo de anóxia quando 

comparados aos pacientes EAoRC- (44 [38-60] vs 68 [53-90] min, p=0,003, 

respectivamente) e menor taxa de reinternação em 30 dias (0,0 vs 27,3%, 

p=0,028, respectivamente). Não encontramos diferenças em relação aos 

demais desfechos analisados.  
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Tabela 6 - Desfechos pós-intervenção valvar aórtica 

Desfechos 

Geral 

(n = 41) 

Reserva 

Contrátil + 

 (n = 30) 

Reserva 

Contrátil - 

(n = 11) P  

Troca valvar aórtica por bioprótese, n (%) 32 (78,0) 21 (70,0) 11 (100,0) 0,090 

Implante de bioprótese transcateter, n (%) 3 (7,3) 3 (10,0) 0 (0,0) - 

Revascularização coronária, n (%) 6 (14,6) 4 (13,3) 2 (18,2) 0,651 

Tempo de circulação extracorpórea, min 69 [55-92] 60 [52-79] 77 [68-110] 0,052 

Tempo de anóxia, min 51 [40-68] 44 [38-60] 68 [53-90] 0,003 

Mortalidade em 30 dias, n (%) 6 (14,6) 6 (20,0) 0 (0,0) 0,167 

Mortalidade em 1 ano, n (%) 14 (34,1) 13 (54,2) 1 (12,5) 0,053 

Acidente vascular cerebral, n (%) 1 (2,4) 0 (0,0) 1 (9,1) 0,268 

Implante de marcapasso, n (%) 3 (7,3) 3 (10,0) 0 (0,0) 0,551 

Tamponamento, n (%) 1 (2,4) 1 (3,3) 0 (0,0) 1,000 

Infecção, n (%) 18 (43,9) 12 (40,0) 6 (54,4) 0,489 

Fibrilação atrial, n (%) 8 (19,5) 5 (16,7) 3 (27,3) 0,658 

Reabordagem, n (%) 2 (4,9) 2 (6,7) 0 (0,0) 1,000 

Dispneia CF III/IV em 30 dias, n (%) 5 (14,7) 2 (8,7) 3 (27,3) 0,300 

Reinternação em 30 dias, n (%) 3 (7,3) 0 (0,0) 3 (27,3) 0,028 

Endpoint composto em 30 dias, n (%) 14 (34,1) 10 (33,3) 4 (36,4) 1,000 

     Endpoint composto = morte + dispneia classe funcional III/IV + reinternação em 30 dias. CF indica classe funcional. 
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As variações dos parâmetros ecocardiográficos, laboratoriais e de 

ressonância magnética entre o período pré-intervenção e 6-8 meses após a 

intervenção ([parâmetro pré] – [parâmetro pós]) estão descritos na Tabela 7. 

Houve uma tendência a aumento do ECV (-2,28 [-6,28 a -0,36]%) e iECV (-2,14 

[-8,81 a 4,08] ml/m²) no período pós-intervenção, independente da RC. A 

massa do ventrículo esquerdo mensurada pelo ecocardiograma apresentou 

significante redução nos pacientes EAoRC+ quando comparados àqueles com 

EAoRC- (34,0 [1,0 a 51,0] vs 3,5 [-21,5 a 25,7] g/m², p=0,041, 

respectivamente). Não encontramos  diferenças em relação aos demais 

parâmetros analisados. 
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Tabela 7 - Comparação da variação (∆) entre os parâmetros pré-intervenção e 
após 6-8 meses da intervenção 

Variável 

Geral 

(n = 25) 

Reserva  

Contrátil + 

 (n = 15) 

Reserva  

Contrátil - 

(n = 10) P  

Ecocardiograma Basal     

     ∆ Massa do VE, g/m² 23,0 [-16,5 a 45,5] 34,0 [1,0 a 51,0] 3,5 [-21,5 a 25,7] 0,041 

     ∆ Volume ejetado indexado,  ml/m² -4,0 [-12,9 a 8,3] -2,0 [-7,0 a 7,0] -7,5 [-23,5 a 14,6] 0,688 

     ∆ FEVE pelo Simpson, % -3,0 [-11,5 a 0,5] -4,0 [-13,0 a 0,0] 0,0 [-10,5 a 5,0] 0,428 

     ∆ FEVE 3D, % -7,0 [-11,0 a 0,0] -7,0 [-1,0 a -11,0] -0,5 [-11,5 a 4,0] 0,428 

     ∆ VDFVE pelo Simpson, ml 42,0 [-46,5 a 78,0] 66,0 [-12,0 a 111,0] -4,5 [-73,2 a 48] 0,226 

     ∆ VSFVE pelo Simpson, ml 29 [-14,5 a 57,0] 48,0 [-7,0 a 80,0] -5,0 [49,7 a 39,7] 0,226 

     ∆ VDFVE 3D, ml 41,0 [5,5 a 70,0] 53,0 [89,0 a 8,0] 33,0 [-22,7 a 55,7] 0,226 

     ∆ VSFVE 3D, ml 29,0 [4,5 a 52,5] 32,0 [7,0 a 70,0] 22,0 [42,2 a -23,7] 0,688 

     ∆ Impedância válvulo-arterial, 

mmHg/ml/m
2
 

0,7 [0,2 a 1,5] 0,7 [0,4 a 1,7] 0,3 [-0,5 a 1,4] 1,000 

     ∆ Strain longitudinal global, [-] % -2,0 [-3,5 a -0,5] -2,0 [-3,0 a -1,0] -1,7 [-0,5 a 0,0] 0,697 

Ressonância Magnética Cardíaca     

     ∆ VDFVD indexado, ml/m² 0,4 [-10,1 a 10,0] 0,7 [-8,0 a 18,7] -2,0 [-17,0 a 8,5] 1,000 

     ∆ VSFVD indexado, ml/m² -2,0 [-8,2 a 9,8] -3,4 [-6,5 a 9,2] -1,0 [-14,5 a 17,2] 0,417 

     ∆ Fração de ejeção do VD, % 5,0 [-15,0 a 14,0] 5,5 [-10,5 a 16,7] -11,0 [-19,5 a 13,0] 0,699 

     ∆ VDFVE indexado, ml/m² 3,3 [-21,0 a 16,9] 8,8 [-21,0 a 33,4} -7,7 [-25,0 a 14,5] 1,000 

     ∆ VSFVE indexado, ml/m² 2,6 [-16,0 a 24,6] 11,2 [-10,0 a 30,0] -7,0 [-17,0 a 14,0] 0,400 

     ∆ Fração de ejeção do VE, % -3,0 [-12,0 a 12,0] -8,4 [-14,6  a 5,2] -1,0 [-5,5 a 18,0] 0,214 

     ∆ Massa VE, g/m² 21,0 [5,4 a 42,0] 17,0 [5,4 a 36,0] 30,0 [2,0 a 46,5] 1,000 

     ∆ Massa de LGE, g 0,0 [-2,8 a 1,15] 0,05 [-0,75 a 2,15] -2,50 [-4,60 a 0,30] 0,622 

     ∆ ECV com LGE, % -2,06 [-6,94 a 1,22] -0,70 [-4,12 a 1,24] -4,83 [-7,42 a 0,10] 0,387 

     ∆ ECV excluindo áreas com LGE, % -2,28 [-6,28 a -0,36] -0,73 [-5,66 a -0,17] -4,01 [-8,29 a -1,62] 0,183 

     ∆  iECV, ml/m² -2,14 [-8,81 a 4,08] -0,09 [-8,56 a 5,69] -5,11 [-13,43 a 2,63] 0,183 

Dados laboratoriais     

     ∆ Troponina I, ng/ml 0,01 [-0,07 a 0,51] 0,01 [-0,01 a 0,03] 0,006 [-0,003 a 0,11] 1,000 

     ∆ Peptídeo natriurético cerebral, 

pg/ml 

135 [-11 a 346] 131 [-21 a 316] 185 [-7,5 a 477] 0,214 

3D indica tridimensional, ∆ indica variação entre o exame pré-intervenção e o exame após 6 meses da intervenção, 

ECV indica fração de volume extracelular, FEVE indica fração de ejeção do ventrículo esquerdo, iECV indica fração de 

volume extracelular indexado, LGE indica imagem de realce tardio, VD indica ventrículo direito, VDFVD indica volume 

diastólico final do ventrículo direito, VDFVE indica volume diastólico final do ventrículo esquerdo, VE indica ventrículo 

esquerdo, VSFVD indica volume sistólico final do ventrículo direito, VSFVE indica volume sistólico final do ventrículo 

esquerdo. 
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Os preditores de endpoint composto em 30 dias (morte + dispneia 

NYHA classe funcional III/IV + reinternação) estão descritos na Tabela 8. Na 

análise univariada, os preditores encontrados foram velocidade de pico (OR: 

0,284, IC 95%: 0,066-1,224,  p=0,091), gradiente transaórtico máximo (OR: 

0,950, IC 95%: 0,896-1,006,  p=0,082) e gradiente transaórtico médio (OR: 

0,895, IC 95%: 0,810-0,989,  p=0,029). Doença arterial coronária, RC,  FEVE, 

AVA, presença de realce tardio, massa de realce tardio, ECV e iECV não foram 

preditores de endpoint composto na análise univariada. Na análise multivariada 

incluindo velocidade de pico e gradiente transaórtico médio, o único preditor 

encontrado foi o gradiente transaórtico médio (OR: 0,729, IC 95%: 0,535-0,992,  

p=0,044). 
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Tabela 8 - Análise univariada e multivariada de preditores de endpoint 
composto em 30 dias (morte + dispneia NYHA CF III/IV + reinternação)  

IC = intervalo de confiança; OR = odds ratio; outras abreviações iguais às Tabelas 1, 2 e 3. 

  

Variável Análise Univariada 
 

Análise Multivariada 

 OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p 

Dados Clínicos     

     Idade, anos 0,988 (0,916-1,067) 0,765 - - 

     Área de superfície corpórea, m² 2,339 (0,029-185,714) 0,703 - - 

     Sexo feminino 3,200 (0,603-16,979) 0,172 - - 

     Diabetes Mellitus 1,275 (0,342-4,751) 0,717 - - 

     Hipertensão 2,157 (0,483-9,634) 0,314 - - 

     Fibrilação atrial 3,300 (0,785-13,879) 0,103 - - 

     Doença arterial coronária 2,375 (0,626-9,017) 0,204 - - 

     RM prévia 0,958 (0,153-6,006) 0,964 - - 

     EuroSCORE II, % 1,115 (0,867-1,433) 0,398 - - 

     STS, % 1,272 (0,920-1,760) 0,146 - - 

Sintomas     

     NYHA III/IV 1,436 (0,391-5,269) 0,585 - - 

     Angina 0,333 (0,061-1,820) 0,205 - - 

     Síncope 0,000 (0,000- -) 0,999 - - 

Medicações     

     Beta-bloqueador 0,382 (0,100-1,453) 0,158 - - 

Eletrocardiograma     

     Bloqueio de ramo esquerdo 1,587 (0,395-6,382) 0,515 - - 

Dados laboratoriais     

     TFG, ml/min 0,998 (0,966-1,031) 0,900 - - 

     Troponina I, ng/ml 7,422 (0,168-327-250) 0,299 - - 

     Peptídeo natriurético cerebral, pg/ml 1,000 (0,999-1,001) 0,809 - - 

     Peptídeo natriurético cerebral > 550 pg/ml 1,049 (0,270-4,086) 0,945 - - 

Ecocardiograma Basal     

     Reserva Contrátil + 0,875 (0,206-3,708)  0,856 - - 

     Velocidade de pico, m/s 0,284 (0,066-1,224) 0,091 28,856 (0,275-3023,36) 0,157 

     Gradiente transaórtico máximo, mmHg 0,950 (0,896-1,006) 0,082 - - 

     Gradiente transaórtico médio, mmHg 0,895 (0,810-0,989) 0,029 0,729 (0,535-0,992) 0,044 

     Volume ejetado indexado, ml/m² 0,965 (0,892-1,044) 0,370 - - 

     FEVE pelo Simpson, % 0,999 (0,923-1,081) 0,977 - - 

     FEVE 3D, % 0,992 (0,920-1,069) 0,826 - - 

     AVA, cm² 3,391 (0,065-177,196) 0,545 - - 

     AVA indexada, cm²/m² 4,250 (0,002-7230,41) 0,703 - - 

     AVA 3D, cm² 3,598 (0,043-300,850) 0,571 - - 

     AVA 3D indexada, cm²/m² 2,681 (0,001-13669,82) 0,821 - - 

     Impedancia válvulo-arterial, mmHg/ml/m
2
 1,042 (0,546-1,990) 0,900 - - 

     Strain longitudinal global, [-] % 1,019 (0,815-1,275) 0,868 - - 

     Insuficiência mitral funcional moderada/importante 2,143 (0,548-8,385) 0,274 - - 

     Insuficiência tricúspide moderada/importante 3,409 (0,498-23,361) 0,212 - - 
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Tabela 8 - Análise univariada e multivariada de preditores de endpoint 

composto em 30 dias (morte + dispneia NYHA CF III/IV + reinternação) 

(continuação) 

IC = intervalo de confiança; OR = odds ratio; outras abreviações iguais às Tabelas 1, 2 e 3. 

 

 

 

 

 

 

Variável Análise Univariada 
 

Análise Multivariada 

 OR (IC 95%) p OR (IC 95%) p 

Ecocardiograma com Estresse com Dobutamina     

     ∆ volume ejetado indexado,  ml/m² 1,172 (0,964-1,425) 0,111 - - 

     ∆ taxa de fluxo indexada, ml/m².s 1,015 (0,977-1,054) 0,445 - - 

     ∆ gradiente transaórtico médio, mmHg 1,009 (0,946-1,077) 0,782 - - 

Ressonância Magnética Cardíaca     

     VDFVD indexado, ml/m² 1,005 (0,984-1,027) 0,615 - - 

     VSFVD indexado, ml/m² 1,006 (0,985-1,027) 0,580 - - 

     Fração de ejeção do VD, % 0,978 (0,942-1,016) 0,260 - - 

     VDFVE indexado, ml/m² 1,008 (0,989-1,028) 0,403 - - 

     VSFVE indexado, ml/m² 1,010 (0,991-1,030) 0,313 - - 

     Fração de ejeção do VE, % 0,984 (0,932-1,039) 0,564 - - 

     LGE mesocárdico 1,143 (0,270-4,843) 0,856 - - 

     LGE subendocárdico 0,958 (0,153-6,006) 0,964 - - 

     LGE transmural 0,950 (0,229-3,945) 0,944 - - 

     Massa VE, g/m² 1,000 (0,987-1,013) 0,981 - - 

     Massa de LGE, g 1,037 (0,970-1,110) 0,287 - - 

     ECV com LGE, % 1,006 (0,876-1,156) 0,928 - - 

     ECV excluindo áreas com LGE, % 1,015 (0,890-1,157) 0,826 - - 

     iECV, ml/m² 1,028 (0,966-1,095) 0,381 - - 
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A mediana do seguimento global foi de 25,0 [14,0-40,5] meses. No final 

do seguimento, 16 pacientes (39,0%) evoluíram a óbito (Figura 10) e não 

houve diferença de mortalidade global comparando pacientes com EAoRC+ e 

EAoRC- (43,3 vs 27,3%, log rank p=0,246) (Figura 11).  

 

 

Figura 10 - Curva de Kaplan Meier de mortalidade cumulativa após intervenção 

da população total estudada 
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Figura 11 - Curva de Kaplan Meier de mortalidade cumulativa após intervenção 

em pacientes com e sem reserva contrátil 

RC indica reserva contrátil 
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A EAo BFBG é descrita em 5-10% dos pacientes com EAo e, tratando-

se de doenças valvares, é uma das entidades cujo diagnóstico e manejo são 

alvos de grandes contradições 27, 52, 53. Trata-se de uma patologia que, quando 

indicada intervenção, não apenas apresenta prognóstico ruim com o tratamento 

clínico, mas também possui alta mortalidade com a troca valvar cirúrgica  25, 52, 

54. Nesses pacientes, o EcoS tem papel primordial na definição da RC e da 

gravidade anatômica valvar 25, 27, 52, 53, 55. A primeira descrição do uso deste 

método foi feita por deFilippi et al 20 em 1995. Neste estudo, foi criada a 

definição de RC (aumento ≥ 20% no volume ejetado com o uso da dobutamina) 

e os pacientes foram divididos em 2 grupos: grupo I (EAoRC+) e grupo II 

(EAoRC-). Aqueles do grupo I (EAoRC+) foram novamente estratificados em 2 

grupos: ausência de aumento significativo da AVA (grupo IA – que hoje 

nomeamos EAo verdadeiramente importante) e aumento ≥ 0,3 cm² na AVA 

(grupo IB – definição de EAo pseudo-importante). A explicação clínica para tais 

achados é que, durante o estresse com dobutamina, aqueles que conseguem 

aumentar a contratilidade miocárdica (EAoRC+) e a AVA mantem-se igual 

possuem EAo importante. Nestes, o gradiente reduzido ocorre devido déficit de 

contratilidade (afterload mismatch). Naqueles em que a AVA aumenta, há uma 

deficiência contrátil ventricular que não é suficiente para realizar a abertura 

valvar completa no repouso, ou seja, EAo moderada com disfunção ventricular 

secundária a causa não valvar. Já aqueles com EAoRC-, como não há 

mudança na ejeção ventricular durante o estresse, o exame não nos permite 

definir a gravidade anatômica valvar.  
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Para a definição da gravidade da EAo nos pacientes sem RC, o 

método mais utilizado atualmente é a mensuração do escore de cálcio valvar 

pela tomografia computadorizada 1, 3, 5, 56. Homens com escore de cálcio valvar 

≥ 2000 AU e mulheres com valores ≥ 1200 AU são considerados portadores de 

calcificação valvar significativa, com maior risco de mortalidade e eventos 

cardiovasculares e, dessa maneira, no contexto de ausência de RC, 

apresentam indicação de intervenção valvar 43-45, 57, 58. 

Em relação à RC, os dados presentes na literatura são conflitantes. 

Quatro pontos merecem atenção: 

1) A mortalidade com o tratamento clínico é extremamente alta (em 5 anos, 

93,6% nos pacientes do PARTNER Trial e 87% em pacientes EAoRC- de 

acordo com Tribouilloy et al) e maior do que a mortalidade após intervenção 25, 

27, 52, 53, 55, 59; 

2) Estudos demonstram que a mortalidade cirúrgica é maior em pacientes com 

EAoRC- quando comparados a pacientes EAoRC+ 25, 27, 52, 53, 55; 

3) Após a troca valvar, o status funcional e a recuperação da FEVE não 

dependem da RC 23, 25, 52, 60.   

4) Pacientes submetidos ao TAVI apresentam evolução favorável em curto e 

médio prazo, recuperação da FEVE e mortalidade em 2 anos similar (EAoRC+ 

71,3% vs EAoRC- 64,7%, p=0,704), independente da RC 23.  

Tais resultados conflitantes trazem dúvidas em relação ao verdadeiro 

valor prognóstico da RC. Através dos desfechos primários deste estudo, 

tentamos indentificar parâmetros ecocardiográficos, laboratoriais e de 

ressonância magnética cardíaca que possam contribuir e explicar a RC em 

pacientes com BFBG. 
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7.1 Características basais e laboratoriais 

 

 

Em nosso estudo, não houve diferenças em relação às características 

clínicas e laboratoriais entre pacientes com e sem RC, exceto pelo valor do 

hematócrito, menor no grupo EAoRC+. Não encontramos diferenças em 

relação ao uso de medicações que poderiam reduzir o inotropismo durante o 

teste de estresse. Também não encontramos diferenças em relação à 

presença de fibrilação atrial, revascularização do miocárdio prévia e doença 

arterial coronária. A presença de dissincronia ventricular avaliada pela 

presença de bloqueio de ramo esquerdo no eletrocardiograma, que poderia 

influenciar na RC, não foi diferente entre aqueles com e sem RC (26,7 vs 

38,5%, p=0,485, respectivamente) 25. O BNP, marcador de mortalidade nesses 

pacientes, também não foi diferente entre os grupos (378 [154-623] vs 585 [66-

1163] pg/ml, p=0,919, respectivamente) 42. 

 

 

7.2 Características ecocardiográficas 

 

 

A AVA encontrada, independentemente do método utilizado para sua 

aferição (2D ou 3D), foi menor no grupo EAoRC+ comparado ao grupo EAoRC- 

(AVA 2D: 0,80 [0,60-0,92] vs 0,95 [0,85-0,97] cm², p=0,020, respectivamente; 

AVA 3D: 0,70 [0,60-0,90] vs 0,87 [0,82-0,94] cm², p=0,022, respectivamente). 

Esse dado se opõe à hipótese de que a ausência de RC advém de uma EAo 



Discussão 62 

 

mais grave com afterload mismatch mais expressivo, como descrito 

anteriormente na literatura 27. Outro dado que traz informação sobre a pós-

carga ventricular, a impedância válvulo-arterial, também não foi diferente entre 

os grupos (5,3 [4,7-5,6] vs 5,0 [4,5-5,9] mmHg/ml/m2, p=0,402, 

respectivamente). Strain longitudinal global, insuficiência mitral funcional 

moderada/importante e insuficiência tricúspide moderada/importante também 

não diferiram entre os grupos. 

No EcoS, encontramos diferenças já esperadas devido as definições 

dos grupos, como as variações no gradiente médio, volume ejetado e taxa de 

fluxo indexada durante o exame. 

 

 

7.3 Características da ressonância magnética 

 

 

Até o momento, uma das hipóteses da ausência de RC é a presença 

de fibrose, focal ou intersticial 24-27, 53, 57, 61. Estudos iniciais para a avaliação da 

fibrose miocárdica em pacientes com EAo utilizaram a técnica de realce tardio 

e biópsia miocárdica em pacientes submetidos à troca valvar cirúrgica 62, 63. O 

realce tardio apresenta boa correlação com fibrose focal no estudo 

anatomopatológico e está relacionado a redução da sobrevida pós-operatória e 

menor recuperação da FEVE e classe funcional 62, 63. Além disso, pacientes 

com BFBG apresentam usualmente mais fibrose focal do que pacientes com 

EAo e gradiente alto, como demonstrado por Herrman e cols em um estudo 

cuja limitação foi o número escasso de pacientes com BFBG (9 pacientes 
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dentre 68 incluídos) 60. Entretanto, até o momento, não há estudos comparando 

estes parâmetros em pacientes com e sem RC. Em nosso estudo, não houve 

diferença entre os grupos com EAoRC+ e EAoRC- em relação a massa de 

fibrose pelo realce tardio (5,5 [0,1-12,7] vs 5,0 [0,0-15,0] g, p=0,782, 

respectivamente). A presença de realce tardio mesocárdico foi o único 

parâmetro com diferença entre os grupos com e sem RC (36,7% vs 0,0%, 

p=0,019, respectivamente), opondo-se mais uma vez com a hipótese de que 

pacientes EAoRC- teriam mais fibrose focal quantitativamente ou 

qualitativamente. 

O ECV é um novo parâmetro, determinado pela ressonância magnética 

cardíaca com mapa T1, que correlaciona-se com a quantidade de fibrose 

intersticial difusa 64-73. Em pacientes com EAo, alto gradiente e FEVE normal, o 

ECV é preditor de insuficiência cardíaca após TAVI e também demonstrou 

correlação com gravidade anatômica valvar e descompensação da insuficiência 

cardíaca 74, 75. Além disso, estudos sugerem que a fibrose difusa avaliada pelo 

ECV é um processo reversível, enquanto o realce tardio é permanente 76, 77. 

Entretanto, existe evidência de que os valores do ECV em pacientes com EAo 

podem se sobrepor com pacientes controle e estágios iniciais da EAo, 

enquanto o iECV, um parâmetro recentemente descrito que combina ECV e o 

volume diastólico final do ventrículo esquerdo, poderia discriminar melhor os 

estágios da progressão da EAo, como demonstrado por Chin e cols 74. Todavia, 

nenhum estudo até o momento avaliou tais parâmetros em pacientes com 

BFBG. Em nosso estudo, não houve diferença entre os grupos com EAoRC+ e 

EAoRC- em relação a fibrose intersticial pelo ECV (28,4 [26,1-31,3] vs 28,9 

[27,3-33,5] %, p=0,314, respectivamente) ou pelo iECV (36,5 [26,3-41,2] vs 
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30,7 [21,6-47,1] ml/m², p=0,386, respectivamente). Esses achados contestam a 

hipótese de que a fibrose interticial miocárdica pode ser fator definidor de RC e 

subzidiam os estudos que demonstram que a FEVE melhora significativamente 

após a troca valvar cirúrgica, TAVI e ressincronização, independente da RC 23, 

25. Apesar da amostra populacional pequena, nosso estudo tem um alfa de 0,05 

e um poder estatístico de 80% para determinar diferenças no ECV maiores ou 

iguais a 4,6%. Desta maneira, podemos considerar tal diferença entre as 

medianas clinicamente significante, pois apenas aumentos de cerca de 5% no 

ECV estão associados a um risco 2 vezes maior de eventos cardiovasculares 

78. 

Outra possibilidade fisiopatológica para a ausência de RC é a presença 

de amiloidose cardíaca 79, 80. Em nosso estudo, nenhum paciente apresentava 

evidências clínicas de amiloidose. Além disso, nossa mediana de ECV de 

aproximadamente 30% é significativamente menor que 46,9%, cuttoff sugerido 

por Martinez-Naharro et al para o diagnóstico de amiloidose cardíaca através 

da ressonância com mapa T1 81. 

 

 

7.4  Correlação entre reserva contrátil, ECV, iECV e dados clínicos e 

hemodinâmicos 

 

 

Não encontramos correlação entre a RC e fibrose difusa pelo ECV e 

iECV, contrapondo mais uma vez a hipótese da influencia da fibrose na 

ausência de RC. Todas as correlações encontradas entre a RC, ECV, iECV, 
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dados clínicos e hemodinâmicos foram no máximo moderadas (ECV e fração 

de ejeção do ventrículo direito pela ressonância magnética [r= -0,501, p=0,001] 

e RC e variação da taxa de fluxo indexada [r= 0,520, p=0,008]). 

 

 

7.5 Preditores de reserva contrátil 

 

 

Mais uma vez, a fibrose aferida pelo realce tardio, ECV ou iECV não foi 

preditora de RC. Os preditores encontrados na análise multivariada foram a 

AVA e insuficiência mitral funcional moderada/importante. Entretanto, devido o 

número baixo de eventos analisados (13 pacientes sem RC) a análise 

multivariada deve ser considerada limitada. 

 

 

7.6  Concordância entre os métodos (ecocardiograma 2D, 

ecocardiograma 3D e ressonância magnética cardíaca) 

 

 

O ecocardiogra 2D e 3D tiveram concordância ruim entre si na 

avaliação da AVA e da FEVE. Entretanto, quando comparados com a 

ressonância magnética na avaliação da FEVE, o ecocardiograma 2D teve boa 

concordância enquanto o ecocardiograma 3D demonstrou uma concordância 

ruim, sugerindo que a avaliação da FEVE pelo método Simpson é adequada e 

comparável à ressonância magnética nesse grupo de pacientes com BFBG. 
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Dessa maneira, em pacientes com EAo BFBG, o ecocardiograma 3D não 

trouxe informações adicionais em relação a função e gravidade anatômica. 

Além disso, nenhum de seus parâmetros correlacionou-se com a RC. 

 

 

7.7 Objetivos secundários 

 

 

A mortalidade cirúrgica em 30 dias foi significativamente maior que a 

estimada pelos escores de risco. Isso demonstra que pacientes com BFBG 

possuem fatores intrínsecos que fazem com que os escores EuroSCORE II e 

STS não consigam predizer adequadamente a mortalidade nesse grupo. 

Apesar de os pacientes EAoRC+ apresentarem menor tempo de anóxia 

quando comparados aos pacientes EAoRC- (44 [38-60 vs 68 [53-90] min, 

p=0,003, respectivamente), esse parâmetro não influenciou em aumento de 

mortalidade. Pacientes com RC também apresentaram menor taxa de 

reinternação em 30 dias (0,0 vs 27,3%, p=0,028, respectivamente), entretanto 

não houve diferença em relação ao endpoint composto por morte + dispneia 

NYHA classe funcional III/IV + reinternação em 30 dias. 

Não encontramos diferenças entre os grupos EAoRC+ e EAoRC- em 

relação a variação dos parâmetros ecocardiográficos, laboratoriais e de 

ressonância magnética quando comparados os períodos pré e pós-intervenção, 

com exceção da massa do ventrículo esquerdo pelo ecocardiograma, que teve 

uma variação mais marcante nos pacientes com RC (34,0 [1,0 a 51,0] vs 3,5 [-

21,5 a 25,7] g/m², p=0,041, respectivamente). Independente da RC, houve uma 
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tendência a aumento do ECV (-2,28 [-6,28 a -0,36]%) e iECV (-2,14 [-8,81 a 

4,08] ml/m²) no período pós-intervenção que pode ser justificado pela 

precocidade na realização dos exames pós-operatórios em relação aos 

trabalhos recentes publicados, que sugerem que a redução da fibrose e 

remodelamento do miócito ocorrem após cerca de 1 ano da intervenção 77. 

Entretanto, na concepção do atual estudo, tais dados ainda não existiam na 

literatura. 

Em relação aos preditores de endpoint composto por morte + dispneia 

NYHA classe funcional III/IV + reinternação em 30 dias, na análise 

multivariada, o único parâmetro encontrado foi o gradiente transaórtico médio 

(OR: 0,729, IC 95%: 0,535-0,992,  p=0,044), sugerindo que quanto menor o 

gradiente médio pré-operatório, menor a resposta inotrópica do ventrículo 

esquerdo e maior a chance de eventos. Outro aspecto importante foi que no 

seguimento global final, com mediana de 25,0 meses, a mortalidade foi de 

39,0%, diferente dos 68,0% de mortalidade apresentada em pacientes com 

EAo importante em tratamento clínico-medicamentoso, como demonstrado no 

acompanhamento de 2 anos do PARTNER Trial 82. Apesar das críticas 

relacionadas à comparação de diferentes populações e estudos, tais dados 

sugerem benefício na intervenção valvar em pacientes com BFBG quando 

comparado com a história natural da valvopatia aórtica. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

8. CONCLUSÕES
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Não encontramos, no presente estudo, fatores laboratoriais ou de 

ressonância magnética que influenciassem na RC aferida pelo EcoS.  

A AVA e insuficiência mitral funcional moderada/importante foram os 

únicos preditores de RC encontrados.  

O ecocardiograma 3D não agregou informações na avaliação da RC ou 

da gravidade anatômica valvar. 

A fibrose intersticial difusa, medida pelo ECV e iECV, não foi suficiente 

para explicar a resposta ventricular durante o EcoS.  

Apesar da significativa mortalidade em longo prazo demonstrada com o 

tratamento intervencionista nos pacientes com BFBG, esta ainda aparenta ser 

menor do que a mortalidade descrita na história natural da EAo. 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

9. ANEXOS
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HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA 

UNIVERSIDADE DE SÃO PAULO-HCFMUSP 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

 

1. TÍTULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Contribuição da Ressonância Magnética Cardíaca 

(Mapa T1) e Ecocardiograma Tridimensional para avaliação da Reserva Contrátil em 

pacientes com Estenose Aórtica Importante com Gradiente Baixo e Fração de Ejeção 

Reduzida. 

PESQUISADOR :Roney Orismar Sampaio. 

CARGO/FUNÇÃO: Médico Assistente INSCRIÇÃO CONSELHO REGIONAL Nº 71.832. 

UNIDADE DO HCFMUSP: Incor - Instituto do Coração - Unidade Clínica de Cardiopatias 

Valvares. 

 

3. AVALIAÇÃO DO RISCO DA PESQUISA: 

RISCO MÍNIMO □  RISCO MÉDIO □ 

RISCO BAIXO ■  RISCO MAIOR □ 

 

4.DURAÇÃO DA PESQUISA : 36 meses 

 

 

Convidamos o Sr(a) a participar do estudo ”Contribuição da Ressonância 

Magnética Cardíaca (Mapa T1) e Ecocardiograma Tridimensional para avaliação da 

Reserva Contrátil em pacientes com Estenose Aórtica Importante com Gradiente Baixo e 

Fração de Ejeção Reduzida”. 

Essas informações estão sendo fornecidas para sua participação voluntária neste 

estudo, que tem como objetivo avaliar a contribuição de novos métodos diagnósticos 

(Ressonância Magnética Cardíaca e Ecocardiograma Tridimensional) para o manejo de 

casos de Estenose Aórtica Importante com gradiente baixo e fração de ejeção reduzida.  

A Estenose Aórtica com gradiente baixo e fração de ejeção reduzida corresponde, 

geralmente, a um envelhecimento da valva do coração associado à disfunção ventricular 

esquerda, ou seja, associado a um mau funcionamento do músculo do coração. Trata-se 
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de uma doença não muito diagnosticada na prática clínica e que necessita de novos 

estudos para seu adequado entendimento. 

O estudo incluirá os pacientes que apresentam estenose aórtica importante com 

indicação de tratamento cirúrgico, ou seja, troca da valva. 

Além dos exames realizados na rotina pré-operatória do serviço de Valvopatias 

de InCor (eletrocardiograma, radiografia de tórax, hemograma, sorologias, 

coagulograma, função renal e eletrólitos) e cateterismo cardíaco (para pacientes 

selecionados, habitualmente com mais de 40 anos com importante suspeita clínica de 

insuficiência coronariana), pretendemos realizar também os seguintes exames: 

a) Exames laboratoriais (através de coleta de sangue por punção periférica da 

veia do antebraço) que incluirão análise de Troponina, BNP (peptídeo 

natriurético cerebral) e PCR (proteína C reativa). 

 b) Ecocardiograma Bidimensional e Tridimensional. 

 c) Ressonância Magnética do coração. 

  d) Ecocardiograma sob estresse com Dobutamina em pacientes selecionados, 

ou seja, quando houver pouco ou nenhum sintoma de insuficiência cardíaca, 

por exemplo, falta de ar, inchaço nas pernas, cansaço/fadiga para suas 

atividades do dia a dia e houver suspeita da doença a ser estudada (“estenose 

valvar aórtica com fluxo reduzido e gradiente baixo”). 

 e) Biópsia Endomiocárdica (retirada de um pequeno pedaço do músculo 

cardíaco para análise do tecido do muscular cardíaco) durante a cirurgia para a 

troca da valva aórtica. 

Durante a realização dos exames você pode apresentar algum tipo de 

desconforto durante a punção venosa, como dor, sensação de opressão durante 

obtenção de imagem pelo transdutor ao realizar o ecocardiograma ou sensação de 

claustrofobia (em geral um mal-estar que ocorre quando ficamos em lugar fechado) 

durante a ressonância magnética cardíaca. 

O ecocardiograma com estresse farmacológico será realizado inicialmente para 

selecionar os pacientes participantes do grupo de estenose aórtica com fluxo baixo e 

gradiente reduzido pouco ou sem sintomas. Este exame envolve o uso de um 

medicamento chamado Dobutamina que pode trazer desconforto como palpitações, 

mal-estar, descompensação da insuficiência cardíaca e raramente arritmias graves. 

A participação no estudo poderá não oferecer benefício direto para o paciente. 

Trata-se de estudo experimental testando a hipótese de que novos métodos 

diagnósticos poderão ajudar na avaliação de um grupo específico de estenose aórtica 
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importante. Ao final do estudo poderemos concluir a presença de algum benefício com 

a realização desses novos métodos. 

É garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e 

deixar de participar do estudo, sem qualquer prejuízo à continuidade de seu 

tratamento na Instituição; 

 

Direito de confidencialidade – As informações obtidas serão analisadas em 

conjunto com outros pacientes, não sendo divulgado a identificação de nenhum 

paciente; 

 

Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas, 

quando em estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos 

pesquisadores; 

 

Despesas e compensações: não há despesas pessoais para o participante em 

qualquer fase do estudo, incluindo exames e consultas. Também não há 

compensação financeira relacionada à sua participação. 

É afirmado o compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material 

coletado somente para esta pesquisa. 

Garantia de acesso: em qualquer etapa do estudo, você terá acesso aos profissionais 

responsáveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais dúvidas. O principal 

investigador é o Dr. Roney Orismar Sampaio que pode ser encontrado no endereço: 

Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 44 – Cerqueira César - São Paulo/ SP – CEP 

05403-900,Telefone (11) 2661-5056. Em caso de emergência o Sr (a) deverá entrar 

em contato com o número (11) 2661-5405, ou se dirigir ao serviço de Pronto-Socorro 

do Hospital mais próximo ou ao Instituto do Coração. Se você tiver alguma 

consideração ou dúvida sobre a ética da pesquisa clínica, entre em contato com o 

Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) – Rua Ovídio Pires de Campos, 225 – 5º andar – 

tel: 2661-7585 / 2661-1548/ 2661-1549 E-mail: cappesq.adm@hc.fm.usp.br.  
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Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li 

ou que foram lidas para mim, descrevendo o estudo ”Contribuição da Ressonância 

Magnética Cardíaca (Mapa T1) e Ecocardiograma Tridimensional para avaliação da 

Reserva Contrátil em pacientes com Estenose Aórtica Importante com Gradiente Baixo 

e Fração de Ejeção Reduzida”. Eu discuti com o Dr. Roney Orismar Sampaio sobre a 

minha decisão em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais são os 

propósitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e 

riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou 

claro também que minha participação é isenta de despesas e que tenho garantia do 

acesso a tratamento hospitalar quando necessário. Concordo voluntariamente em 

participar deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento, 

antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuízo ou perda de qualquer 

benefício que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste Serviço. 

 

-------------------------------------------------  
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------------------------------------------------------------------------- 

Assinatura da testemunha Data         /       /        

para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semianalfabetos ou 

portadores de deficiência auditiva ou visual. 

(Somente para o responsável do projeto) 

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntária o Consentimento Livre e 

Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participação neste estudo. 

 

 

------------------------------------------------------------------------- 

Assinatura do responsável pelo estudo Data       /       /        
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