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Almeida IJ. Avaliacdo da funcdo cardiaca poOs-pericardiectomia por meio da
ecocardiografia e dos niveis plasmaticos de NT-proBNP [tese]. Sdo Paulo:

Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2005

INTRODUCAO: A pericardite constritiva (PC), doenca grave, rara e
subdiagnosticada, leva a insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) com disfungéo
sistélica e, predominantemente, diastdlica. Uma vez diagnosticada, se
sintomatica, antes de haver comprometimento do miocardio subjacente ao
pericardio espessado, deve-se realizar a pericardiectomia, tratamento que se
impde para PC permanente. A ecodopplercardiografia € dos melhores recursos
para diagnosticar a PC e para controle pds-operatério. Na avaliacdo dos
resultados do tratamento cirurgico, porém, ndo se aplica ainda Doppler tecidual
(DT), nem variaveis ecocardiograficas, como: volume do atrio esquerdo (AE),
fracdo de ejecdo de AE (FEAE), indice de desempenho do miocardio (IDM) dos
ventriculos esquerdo (VE) e direito (VD). Os niveis plasmaticos do segmento
amino-terminal do peptideo natriurético tipo B (NT-proBNP) tém sido uteis no
diagnostico e tratamento de ICC; entretanto ndo sado conhecidos na poés-
pericardiectomia. OBJETIVOS: Estudar o papel das variaveis ecocardiograficas
biventriculares de funcgéo sistdlica, diastélica e do IDM, utilizando também
recursos de DT e da dosagem de NT-proBNP na avaliagdo pds-operatoria
tardia da pericardiectomia. CASUISTICA E METODOS: Avaliaram-se,
prospectivamente, pré- e poés-pericardiectomia, 10 pacientes (6 homens, 4
mulheres, 18 a 64, (36x£16) anos) com PC confirmada cirurgicamente. De cada
integrante desse grupo estudo (GE), uma semana antes e a partir de trés
meses apods pericardiectomia, colheu-se sangue para dosagem dos niveis
plasmaticos de NT-proBNP na mesma data da ecodopplercardiografia
completa (incluindo DT de anel mitral e tricispide). Analisaram-se o IDM de VE
e de VD obtido pelo DT, volumes e FE de AE, volumes e FE de VE (FEVE)
pelo método de Simpson. Para efeito de comparacdo com GE no pos-
operatdrio, realizaram-se os mesmos exames - de imagem e dosagem de NT-
proBNP - em 10 pessoas normais, grupo controle (GC). Para comparacéo,

usaram-se os seguintes testes: Wilcoxon (GE — pré- vs pds-operatorio); Mann-
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Whitney (GE vs GC, no pds-operatoério); Spearman (correlagdo das variaveis) e
considerou-se significante p< 0,05. RESULTADOS: Na variabilidade intra-
observador (reavaliagdo das variaveis um més apoés) e interobservador, foi
encontrada diferenca menor  que 5% para cada paciente.
Ecodopplercardiograma: volume diastélico final (VDF) de VE (82,4 x 105)ml,
volume maximo de AE (53 x 43)ml, FEAE (39,4 x 52,7)%, FEVE, Simpson (56,3
X 65,6)%, indice de massa de VE (IMVE) (78 x 88)g/m?, relagdo E/A mitral(1,8 x
1,4), (tempo de desaceleragcdo da onda E (TDE) mitral (139 x 196)ms, TDE
tricuspide (137 x 208)ms, IDM-VE (0,46 x 0,38), IDM-VD (0,49 x 0,40), indice
de volume sistdlico IVS (28 x 42)ml/m?, velocidade inicial diastdlica tecidual
(Em) septal (15 x 12)cm/s, velocidade sistolica tecidual (Sy) de VD (12 x
10)cm/s melhoraram significantemente do pré- para o pds-operatério (p<0,05).
Também diminuiram significantemente: variagao respiratéria da velocidade de
fluxo mitral (ARFM), variacdo respiratoria da velocidade do fluxo tricuspide
(ARFT), variacdo expiratéria da velocidade de fluxo de veias hepaticas -
anterograda para retrégrada (ARFVH), NT-proBNP diminuiu: (458 x 286)pg/ml
(p=0,028). Quando se comparou o GC com as variaveis de médias diferentes
das do pré-operatério, o resultado foi: (1) ndo apresentavam diferenca
significante as variaveis: FEVE, volume maximo de AE, E/A mitral, TDE mitral,
TDE tricuspide, IDM-VE, IDM-VD, ARFM, ARFVH e IVS; (2) apresentavam
diferencas significantes as variaveis: FC, VDF-VE, FEAE, IMVE, E-septo, Sp-
VD, NT-proBNP, ARFT. No pré-operatério, ndo houve correlagdo entre NT-
proBNP e as variaveis ecodopplercardiograficas; no pdés-operatério, houve
correlacdo positiva com E mitral e E tricispide. CONCLUSOES: Apds a
pericardiectomia, houve melhora das funcbes sistdlica e diastdlica e do
desempenho global dos ventriculos, redu¢éo dos volumes de AE, e aumento

da FEAE, associados a redugao do NT-proBNP.
Descritores: 1. pericardite constritiva 2. pericardiectomia 3. peptideo

natriurético cerebral 4. ecocardiografia Doppler 5. funcédo ventricular 6.

ventriculos cardiacos 7. fungao atrial 8. resultado do tratamento.
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Almeida |J. Postpericardiectomy assessment of cardiac function  using
echocardiography and plasmatic levels of NT-proBNP [tese]. Sdo Paulo:

Faculdade de Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2005

INTRODUCTION: Constrictive pericarditis (CP), a serious, rare and subdiagnosed
disease, conducts to heart failure with systolic and, predominantly, diastolic
dysfunction. Once it becomes symptomatic and permanent pericarditis is
diagnosed, pericardiectomy should take place in time to prevent any damage to the
myocardium underlying the thickened pericardium. One of the best resources not
only for CP diagnosis but also for postoperative control is the Doppler
echocardiography. The tissue Doppler echocardiography (TDE), however, is not yet
utilized to assess the surgical results, nor are echocardiographic variables such as
the left atrium (LA) volume and LA ejection fraction (LA-EF), and the myocardium
performance index (MPI) of the left and right ventricles (LV-MPI and RV-MPI). The
amino-terminal segment of the B-type natriuretic peptide (NT-proBNP) plasmatic
levels have been useful in diagnosing and treating control of heart failure; however,
these levels are not measured after pericardiectomy. OBJECTIVE: To study the
role of echocardiographic variables concerning the biventricular systolic and
diastolic functions and the MPI also applying the resources of TDE and NT-proBNP
levels obtained in a late postoperative assessment of the pericardiectomy efects
PATIENTS AND METHODS: A prospective study was performed with ten patients
(6 male, 4 female, age range 18 to 64 (mean 36 * 16) years (the study group SG)
all with surgically confirmed CP, assessed both one week before and as of three
months after pericardiectomy, blood having been collected for determination of NT-
proBNP levels in the plasma on the day they underwent complete Doppler
echocardiography (including mitral and tricuspid annuli TDE). Analysis was made of
the LV and RV MPI obtained by TDE, and also of RA-EF and LV-EF by the
Simpson method. To compare the SG results after pericardiectomy with normal
values, the same imaging and NT-proBNP level tests were applied to ten normal
people (control group CG). The following tests were used for comparison: Wilcoxon
(SG pre vs post pericardiectomy); Mann-Whitney (postoperative SG vs CG);

Spearman (variables correlation), and p<0.05 was considered significant.
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RESULTS: Interobserver and intraobserver (reassessment one month later)
variations, showed less than 5% difference for every patient. Doppler
echocardiogram: LV end diastolic volume (EDV) - (82,4 x 105)ml; LA- maximum
volume (LAMV) - (53 x 43)ml; LA-EF (39,4 x 52,7)%; LV-EF (Simpson) - (56,3 x
65,6)%; LV mass index (LVMI) - (78 x 88)g/m?; mitral E/A (1,8 x 1,4); mitral E-wave
deceleration time (DT) - (139 x 196)ms; tricuspid DT - (137 x 208)ms; LV-MPI -
(0,46 x 0,38); RV-MPI - (0,49 x 0,40); systolic volume index (SVI) - (28 x 42)ml/m?;
septal tissue diastolic early velocity (En) - (15 x 12)cm/s; tissue systolic velocity
(Sm) of tricuspid annulus - (12 x 10)cm/s, improved after pericardiectomy (p<0,05).
The other velocity indices obtained by TDE did not change. Where also reduced
significantly: respiratory change of mitral velocity, respiratory change of tricuspid
velocity, respiratory change of hepatic vein - forward to reverse. NT-proBNP was
reduced: (458 x 286)pg/ml (p=0,028). When SG variables that had changed after
pericardiectomy were compared to those of CG: (1) some variables did not present
signifcant changes between the two groups (LVEF, left atrium maximal volume,
mitral E/A, mitral DT, tricuspid DT, LV-MPI, RV-MPI, SVI, respiratory change of
mitral flow velocity, respiratory change of hepatic vein flow); (2) other SG
postpericardiectomy variables were significantly different from CG (heart rate, LV-
EDV, LA-EF, LV-MI, septal E.,, Sy, of tricuspide anullus, NT-pro-BNP, respiratory
change of tricuspid flow velocity). Before pericardiectomy, there was no correlation
between NT-proBNP and ecochocardiographic variables. After pericardiectomy,
there was positive correlation between NT-proBNP and mitral E wave and tricuspid
E wave. CONCLUSIONS: Associated with the decrease in NT-proBNP levels, after
pericardiectomy, there were improvements in diastolic, systolic and global

myocardial functions as well as in the LA ejection fraction.

Keywords: 1.constrictive pericarditis 2. pericardiectomy 3. brain natriuretic
peptide 4. Doppler echocardiography 5. ventricular function 6. heart ventricles

7. atrial function 8. treatment outcome.
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A pericardite constritiva (PC) € uma rara e grave consequéncia da
inflamacao crénica do pericardio, que leva ao “encarceramento” do coracgao,
resultando em importante comprometimento funcional cardiaco, com disfuncéo
sistolica e, predominantemente, diastdlica.

A PC pode constituir o estado final evolutivo de muitos dos processos
inflamatoérios ou traumaticos (como infeccdes em geral, tuberculose,
neoplasias, radiacao terapéutica, doengas reumatoldgicas e cirurgia cardiaca),
que afetam o pericardio, embora na maioria dos casos, na PC estabelecida ndo
se possa identificar uma etiologia concreta. E possivel que muitas dessas
pericardites constritivas “idiopaticas” sejam sequelas de uma pericardite aguda
inflamatéria ndo detectada clinicamente’ 2 2.

A melhora do conhecimento, o aprimoramento dos recursos
propedéuticos e o maior acesso a recursos terapéuticos tém reduzido a taxa da
chamada etiologia idiopatica, aumentando o numero de casos diagnosticados e
revelando maior porcentagem de outras etiologias, como por exemplo,
daquelas relacionadas a complicagao pos-operatoria das cirurgias cardiacas e
a terapéutica por radiacdo * °.

Normalmente, o pericardio cobre o coragcdo delicadamente e permite,
dentro de um certo limite chamado reserva pericardica, aumento do volume
cardiaco. Essa reserva diminui se o pericardio se torna mais espesso, fibroso
ou calcificado, além de aderente ao coragdo. Assim, a complacéncia das
camaras fica reduzida e consequentemente tém o enchimento limitado, pois o
volume diastélico final vai depender da capacidade pericardica. Ocorre, assim,

na fase média e tardia da diastole, uma limitacdo do enchimento, que leva as
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anormalidades observadas ao ecocardiograma modo-M, bidimensional e
Doppler e ao tipico sinal da raiz quadrada observado no tragado de
hemodinamica® .

Nas pessoas normais, a inspiragao, por meio do descenso do diafragma,
reduz a pressdao da cavidade pleural, enquanto que aumenta a pressao
abdominal. O retorno venoso para o coracgao direito aumenta e o lado direito do
coragdao se enche as custas do lado esquerdo (os septos interatrial e
interventricular movem-se para a esquerda). Na expiragcao, essa fisiologia
hemodinamica ocorre no sentido inverso?.

Nas afec¢des compressivas do pericardio (tamponamento, constricao),
esses mesmos fendmenos dindmicos ocorrem como descrito no paragrafo
anterior: acontecem no mesmo sentido de acordo com a fase do ciclo
respiratorio, porém em grau mais expressivo. (Figura 1).

A fibrose do pericardio, com ou sem calcificacdo, pode se distribuir
preferencialmente em determinados pontos, produzindo constricdo maior em
diferentes areas, o que resulta em situagdes clinicas especiais como, por
exemplo, a compressao das veias pulmonares ou do sulco atrioventricular
esquerdo, simulando quadro clinico e hemodinamico de estenose mitral®. A
deterioragcdo hemodindmica dos pacientes pode ser ainda mais agravada por
disfuncao sistélica devido a fibrose ou atrofia miocardica ou infiltrados de traves
fibréticas que se projetam para o interior do miocardio, entre as fibras

musculares.
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Figura 1. Esquema ilustrativo das pressdes abdominal, intratoracica e
intracardiaca correlacionadas com a inspiragdo. Em pessoas
normais, a inspiragdo, por meio do descenso do diafragma,
reduz a pressao da cavidade pleural, enquanto que aumenta a
pressao abdominal. O retorno venoso para o coracgao direito
aumenta, com enchimento as custas do lado esquerdo do
coracido (septo interatrial e interventricular movem-se para a
esquerda). Na expiragcdo, ocorre essa fisiologia hemodinamica
no sentido inverso. Nas afecgdes compressivas do pericardio
(tamponamento, constricao) tais fendmenos dindmicos
acontecem no mesmo sentido, de acordo com a fase do ciclo
respiratorio, mas em grau mais expressivo.

Pacientes com diagnostico de PC queixam-se de fadiga, edema
periférico, dispnéia e aumento abdominal. Em pacientes descompensados, em
fase mais avangada da doenca, podem ocorrer: hepatomegalia, derrame
pleural e ascite. O pulso arterial paradoxal pode estar presente em 30% dos
casos, as jugulares estdo tensas, turgidas, até mesmo em posi¢cao semi-

sentada e se acentuam com a inspiragao (sinal de Kusmaull). As bulhas estao
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abafadas e ndo se ouvem sopros, ausculta-se o “knock” pericardico, que € um
ruido protodiastolico causado pela brusca distensdo do pericardio e do
ventriculo, na fase inicial diastélica de enchimento rapido.

E importante que a pericardite constritiva seja diagnosticada em tempo
habil, pois pacientes nao tratados sofrem deterioragcdo hemodinamica e fisica
progressiva e sua expectativa de vida é limitada®. O tratamento inclui o uso de
diuréticos e a remocgao cirdrgica do pericardio. Se indicado o tratamento
cirurgico, a completa ressecgdo do pericardio pode resultar em marcante
melhora dos sintomas, bem como em prolongamento da vida® °. A
pericardiectomia é o uUnico tratamento para a pericardite constritiva
permanente’’.

O diagnéstico diferencial dessa patologia pode incluir dilatagcdo aguda do
coragdo, embolia pulmonar'?, infarto de ventriculo direito (VD), cardiomiopatia
restritiva (CMR)™ ' e doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)™ ™.
Embora apresentando sintomas semelhantes, essas condigdes, em sua
maioria, ndo chegam a oferecer um problema diagndstico, pois tém
caracteristicas clinicas diferentes das da pericardite constritiva e aspectos
distintos ao ecocardiograma bidimensional e Doppler. No caso especial da
DPOC, um ecodopplercardiograma poderia revelar diferencas entre essa
patologia e a PC por meio da variagdo da velocidade do Doppler com a
respiracao na veia cava superior. No que se refere a cardiomiopatia restritiva,
porém, o diagndstico diferencial é dificil, mas se constitui em desafio clinico

17

essencial'® ", uma vez que se trata de uma doenca de pior progndstico

enquanto a PC é potencialmente corrigivel por meio da pericardiectomia.
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Apos pericardiectomia, a completa normalizacdo da hemodinamica
cardiaca avaliada pela ecocardiografia é relatada em apenas 60% dos
pacientes'®. Embora a relagdo entre a velocidade de enchimento na fase inicial
e a velocidade de enchimento na fase de contragao atrial ndo tivesse diferenca
significante, a complacéncia ventricular pode tornar-se mais prolongada
quando comparado com os valores basais'®. A variacdo respiratdria pos-
operatéria do fluxo mitral e tricispide é encontrada em 9 a 25% dos casos'®. A
fracdo de ejecdo mantém-se semelhante a do pré-operatério na maioria dos

pacientes'® As complicacdes maiores incluem insuficiéncia cardiaca

perioperatéria, havendo também aumento do VD?.

1.1. Ecocardiografia Doppler

Doppler pulsado tecidual

O Doppler tecidual (DT) é utilizado na avaliagdo da movimentacédo das
paredes do miocardio ao longo do ciclo cardiaco, propiciando assim uma
analise mais precisa do comportamento do miocardio. Sdo dois os tipos de
feixes musculares miocardicos: os circunferenciais, que estdo localizados nas
por¢cdes meédias das paredes miocardicas, e os longitudinais, que estéo
situados no subendocardio e subepicardio. Os primeiros s&o responsaveis pelo
encurtamento transverso, e os segundos, pela dindmica do eixo longitudinal.
No corte apical, o vetor predominante é longitudinal, enquanto no corte

transversal ocorre o contrario. O perfil da velocidade anular, durante a diastole,
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reflete o padrdo das mudancgas nas dimensdes do eixo longo do coragéo € no
volume ventricular'®.

A velocidade longitudinal do miocardio pode ser registrada com Doppler
pulsado tecidual na janela apical. Uma vez que o apice ventricular e o topo do
atrio permanecem relativamente imoveis durante o ciclo cardiaco, a funcgao
longitudinal das duas camaras depende do movimento anular mitral e
tricuspide: em sistole, em direcdo ao apice, e em diastole em dire¢cado ao atrio.
Portanto, € concebivel que as alteragbes das velocidades no anulo mitral

21 A velocidade

influenciem diretamente o enchimento ventricular®®
longitudinal do miocardio normal consiste em uma onda sistélica positiva (Sn),
outra onda durante a fase inicial da diastole (E,) e uma terceira durante a
contragao atrial (An), como mostrado na figura 10. A velocidade diastdlica
inicial (Em), também tem sido demonstrada como um indice de relaxamento
ventricular que é relativamente insensivel a mudangas na pressao atrial
esquerda®?. Embora possam ser medidos em qualquer parede ventricular, a
parede lateral e o septo tém sido mais comumente utilizados para avaliagdo da
funcdo diastdlica. A relagcdo da velocidade da onda E mitral com a Ep,
conforme foi recentemente demonstrado, relaciona-se bem com a pressao
atrial esquerda média (pressédo capilar pulmonar), e em muitos cenarios
clinicos, com a pressao sistélica de VE, normal ou deprimida, cardiomiopatia
hipertrofica, taquicardia sinusal®®. Na maioria das circunstancias, uma relacédo
E/En < 8 diagnostica uma pressao de enchimento normal, enquanto que E/Ey, >

15 (no anel mitral) relaciona-se a uma press&o de enchimento aumentada (> 20

mmHg)?*. O valor dessa relagdo foi demonstrado também no controle de
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pacientes ap6s transplante cardiaco®. A relacédo da onda E do fluxo trictspide
com a onda E,, diastdlica tissular anular lateral do anel tricuspide maior que
seis mostrou-se util para diagnosticar pressao atrial direita média maior que 10
mmHg®.

A velocidade da onda sistdlica tecidual tem mostrado boa sensibilidade e

especificidade para avaliagdo da fungao sistélica de VE e de VD?’.

indice de desempenho do miocardio

O indice de desempenho do miocardio (IDM) € um novo indice obtido
pelo Doppler pulsado, que combina a avaliagdo das fungdes sistdlica e
diastdlica, refletindo melhor o desempenho global quantitativo ventricular do
que a avaliacdo das funcdes em cada fase do ciclo isoladamente®®. A
disfuncao sistdlica resulta no prolongamento da pré-ejecdo (tempo de
contragao isovolumétrica (TCIl) e no encurtamento do tempo de ejecao (TE)).
Ambas disfuncbes sistélica e diastdlica resultam em anormalidade no
relaxamento miocardico, o qual altera o periodo de relaxamento (tempo de

relaxamento isovolumétrico (TRIV)):

IDM =(TCI + TRIV) / TE, geralmente expresso por IDM=(a-b)/b

Os intervalos de tempo, usados nessa férmula, necessarios para o
calculo do IDM, podem ser obtidos com a ecodopplercardiografiazg. Assim,

obtém-se o “@”, registrando-se o fluxo de enchimento mitral, com a amostra de

Doppler pulsado entre as cuspides da valva mitral no apical quatro camaras e
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representa o intervalo de tempo entre o fechamento da valva mitral até sua
abertura no ciclo cardiaco seguinte. Como podemos ver, o “a” engloba o TCl, o
TE e o TRIV. O “b” é obtido com a amostra de Doppler pulsado posicionada
logo abaixo da valva adrtica no plano apical longitudinal, quando se obtém a
curva espectral de fluxo na via de saida de VE, sendo TE o tempo de duracgao
desta curva.

O IDM foi medido em pessoas normais € em pacientes com
cardiomiopatia: o valor normal foi 0,39 + 0,05 e aumentou para 0,59 + 0,10
naqueles com cardiomiopatia dilatada. O IDM foi avaliado para o ventriculo
direito?®, em pacientes com hipertens&o pulmonar primaria e comparado com
outros parametros de funcgao sistdlica e diastdlica. Esse indice foi a variavel
isolada mais eficaz na distincdo entre pacientes com hipertensdo pulmonar e
pessoas normais (0,93 £ 0,34 vs 0,28 = 0,04).

O IDM também pode ser obtido com o Doppler tecidual anular mitral,
com a vantagem de poder estar o feixe de ultra-som paralelo a contragéo
ventricular®®. Em estudo®® sobre a obtencdo do IDM a partir dos intervalos de
tempo do Doppler tecidual (média do anel mitral septal com o lateral),
comparando com IDM obtido pela forma convencional, foi demonstrado em
pessoas normais e em pacientes com diagnéstico de cardiomiopatia dilatada,

respectivamente, um coeficiente de correlagcédo de 0,94 e 0,95.

Ecodopplercardiografia na pericardite constritiva
Os sinais ecocardiograficos da pericardite constritiva incluem: pericardio

espessado, as vezes, associado a graus variados de calcificagdo, motilidade
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anormal do septo interventricular, achatamento da parede posterior do
ventriculo esquerdo durante a diastole, variagdo do tamanho ventricular
durante a respiragao e veia cava inferior dilatada. No entanto, esses sinais nao
sdo sensiveis € nem especificos. Para medida do espessamento pericardico,
sdo mais adequadas a tomografia ou a ressonancia magnética; assim, um
pericardio normal tem menos de 2 mm de espessura; ja um espessamento
pericardico superior a 4 mm sugere constricdo, e se o0 pericardio tem mais que
6 mm de espessura € maior a especificidade para constricao. Entretanto, o fato
de o pericardio ser normal, ao se analisar esses exames, nao descarta o
diagnostico diferencial de pericardite constritiva, pois ele pode nao estar
espessado em aproximadamente 18% dos casos de PC confirmada
cirurgicamente, em muitos desses casos trata-se de epicardite constritiva® °'.

O Doppler tem sido descrito como sendo mais sensivel do que os outros
sinais ecocardiograficos acima mencionados. Normalmente a pressao
intrapericardica e a pressao intratoracica diminuem no mesmo grau durante a
inspiragcdo, mas na pericardite constritiva, a pressao intrapericardica diminui
substancialmente menos do que a pressao intratoracica. Assim, o gradiente de
pressdao de enchimento do ventriculo esquerdo diminui com a inspiragao,
gerando retardo na abertura da valva mitral e diminuicdo da velocidade da
onda E mitral. Devido ao acoplamento dos ventriculos, com um volume
cardiaco relativamente fixo, ocorrem mudancas simultaneas e inversas do fluxo
diastdlico da valva tricispide durante a expiracédo'. Assim o Doppler evidencia
as duas caracteristicas hemodinamicas que necessitam ser demonstradas para

estabelecer o diagnéstico: (1) dissociagao entre as pressdes intratoracica e
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intracardiaca e (2) exagerada interdependéncia ventricular na fase de

enchimento diastélico (Figura 2).

Espessamento Espessamento
Pericardico Pericdrdico

. v

AE

AD
VD

VE VD VE

'\E \ ' "xhﬁ K"'E
E E A
INnspiracao Expiracdo

Figura 2. Esquema da variagao respiratoria das velocidades de fluxos transvalvar na
pericardite constritiva. Com a inspiragao, o gradiente pressérico de capilar
pulmonar para cé&maras cardiacas esquerdas diminui, levando a um
decréscimo na velocidade de fluxo mitral. O decréscimo na pressdo de
enchimento de VE resulta em desvio septal para a esquerda (seta branca),
permitindo aumento do fluxo para o lado direito das cAmaras, mostrando um
aumento do fluxo tricuspide, pois o volume cardiaco é relativamente fixo como
resultado do pericardio espessado. Mudangas opostas ocorrem durante a
expiragcado. AE= atrio esquerdo; VE= ventriculo esquerdo; AD= atrio direito;
VE= ventriculo direito; E= velocidade da onda E na fase do enchimento
rapido; A= velocidade da onda A durante a contragao atrial.

A melhor maneira para distinguir pericardite constritiva de cardiomiopatia
restritiva é a andlise das mudancas respiratérias com®? ou sem mudanga da
pré-carga pela ecodopplercardiografia®® ou pelo Doppler tecidual®*; entretanto

achados fisicos, eletrocardiograma (ECG), radiografia do térax, tomografia
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computadorizada ou ressonancia magnética, hemodinamica e bidpsia

endomiocardica podem ser também Uteis?.

Caracteriza-se o0 padrao constritivo pela presenca de ambas as
seguintes alteragdes: decréscimo inspiratorio no enchimento do VE e limitagédo
do enchimento do VD com a expiracdo. Na presenca desse padrdo, devemos
ter duas das seguintes alteragbes (sendo uma do lado esquerdo e a outra do
lado direito)' :

- fluxo mitral: velocidade de fluxo mitral na inspiragao inferior ou igual a

25%, da velocidade na expiragdo. Tempo de desaceleragéo
usualmente, mas nem sempre, encurtado (menor ou igual a 160ms);

- fluxo em veias pulmonares: alteragcdo igual ou superior a 25% na
velocidade de fluxo diastélico anterogrado com a respiragéo.

- fluxo tricuspide: velocidade de fluxo tricuspide na inspiragao superior ou
igual a 40% da velocidade na expiracdo. Tempo de desaceleragéo
usualmente, encurtado (menor ou igual a 160ms);

- fluxo em veias hepaticas: aumento da velocidade do fluxo diastolico
reverso apos o inicio da expiracdo em pelo menos 25% da velocidade
do fluxo diastolico anterogrado ou, alternativamente, aumento do fluxo
diastolico reverso da inspiragdo para a expiragdo, maior ou igual a
25%.

O Doppler tecidual pode ser util, por exemplo, para se distinguir entre

aqueles que evoluiram com fisiologia restritiva ao fluxo mitral (sem variagéo

respiratoria), mas que sao na verdade um padr&o constritivo ndo diagnosticavel
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sem o uso desse recurso de analise pelo Doppler. Demonstrou-se® que a
onda E, no anel septal era significantemente maior em pacientes com
pericardite constritiva do que naqueles com cardiomiopatia restritiva primaria ou
amiloidose, com um valor de corte superior ou igual a 8 cm/s, resultando em
95% de sensibilidade e 96% de especificidade para o diagnéstico de pericardite
constritiva. Outro estudo® demonstrou que a velocidade da onda E,, anular
septal e lateral maior que 8 cm/s ajuda no diagndstico e diferenciacdo da
pericardite constritiva na maioria dos casos, exceto na presenga de extensa
calcificacdo anular, disfungao sistolica ventricular esquerda ou velocidade
miocardica segmentar nao uniforme.

Pacientes com diagndstico de pericardite constritiva confirmada
cirurgicamente foram submetidos a cateterismo cardiaco direito para medida de
pressdo capilar pulmonar, e entdo foi feita correlacdo com a relagcdo E/En,
obtido pela ecodopplercardiografia. Nesse estudo®, o principal achado foi a
correlagao inversa da relacéo E/E, com a pressao capilar pulmonar, paradoxal
com a correlacao positiva encontrada em pacientes com doenga miocardica
primaria.

As dimensbes dos atrios apresentam-se aumentadas na pericardite
constritiva e ja foi demonstrado previamente®® em patologia que cursa com
fisiologia restriva e grandes atrios, a endomiocardiofibrose, que a

contratilidade atrial esquerda esta reduzida.
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1.2. Fragmento amino-terminal do pré-hormdnio natriurético tipo B (NT-pro

BNP)

O pré-horménio proBNP tem como principal estimulo para sua sintese e
secrecdo, a partir dos cardiomiécitos, o estiramento do miocardio. Com a
secrecao, esse pro-peptideo é dividido em BNP (peptideo natriurético cerebral)
e, na parte remanescente amino-terminal do pré-horménio, pro-BNP (NT-
proBNP)>°.

Atualmente, tem sido proposto, como recurso propedéutico da
insuficiéncia cardiaca, a dosagem do BNP (Peptideo Natriurético Cerebral). A
sua secregcao aumenta em proporc¢ao a severidade da disfung¢ao de VE, mesmo
assintomatica, sendo que os niveis plasmaticos periféricos refletem a taxa de
secrecao pelo VE e podem ser usados como marcadores do grau de disfuncéo
e de progndstico*®. Esse peptideo mostrou vantagens como marcador
hormonal de disfungdo sistdlica e diastdlica em pacientes com disfuncéo
sintomatica de VE*'. Seu uso no diagndstico de ICC vem crescendo e existem
varios trabalhos utilizando os niveis séricos de BNP para diferenciar dispnéia
de origem cardiaca ou pulmonar®?.

Ja estdo disponiveis dosagens de NT-proBNP*, que tem algumas
vantagens em relagdo a dosagem do BNP, ja que seus valores de deteccao
plasmatica sdo nove vezes superiores, e também estda aumentado na ICC em

relagdo aos individuos normais**: #4

. Essa porcao terminal do NT-proBNP tem
se demonstrado util no controle de tratamento de pacientes com insuficiéncia

cardiaca descompensada aguda*® e crénica®®, e também como indicador de
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disfuncdo ventricular direita®” NT-proBNP pode, de forma confiavel,
diagnosticar disfungdo sintomatica diastdlica mesmo discreta®® e isolada,
podendo assim ser util para excluir pacientes com limitada tolerancia ao
exercicio de origem nao cardiaca*®. Em pesquisa realizada em nossa unidade,
sobre o tratamento de disfuncado diastdlica, as concentragdes plasmaticas de
NT-proBNP reduziram-se, apds 6 meses de tratamento, em paralelo a melhora
de indices ecodopplercardiograficos relacionados a essa disfuncdo®.

Na literatura'® 18 %

, muitos dos indices ecocardiograficos usados, até o
momento, no poés-operatério de PC, mostraram melhora; outros ndao, mas
talvez por outros indices mais atualizados, as alteragbes sejam melhor
detectadas. Assim, deve ser considerada a importancia da aplicabilidade de
recursos mais recentes, ainda ndo usados em estudos que sejam do nosso
conhecimento, para avaliar o resultado da pericardiectomia. Até o momento,
nao ha estudos conhecidos sobre a fungao miocardica, realizados na fase pos-
pericardiectomia tardia por meio da ecodopplercardiografia incluindo a
avaliagdo das funcgdes sistdlica e diastolica pelo Doppler tecidual nem pelo
indice de desempenho dos ventriculos. O valor da fracdo de ejecéo atrial
esquerda (FEAE), nesse contexto, ndo é conhecido. Também n&o existem
investigacdes cientificas envolvendo a dosagem plasmatica do NT-proBNP.
Todos esse fatos motivaram-nos a buscar recursos para ampliar o
conhecimento da pericardite constritiva e dos resultados de seu tratamento,
ampliando a aplicabilidade da dosagem de NT-proBNP e desses indices

ecodoppercardiograficos mais recentes, ambos métodos, de imagem e

bioquimicos, ndo estudados até o momento neste contexto.
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Este trabalho tem por objetivo estudar a evolugao da fungao cardiaca no
pos-operatorio tardio de pacientes com pericardite constritiva submetidos a

pericardiectomia, analisando o papel:

(1) da avaliagao de variaveis ecocardiograficas, com inclusdo de analise

por Doppler tecidual, de funcdes sistélica e diastdlica biventriculares

e do indice de desempenho miocardico dos ventriculos;

(2) da dosagem dos niveis plasmaticos de NT-proBNP.
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3.1. Casuistica

Um grupo de 14 pacientes do ambulatorio especializado da Unidade
Clinica de Miocardiopatias do Instituto do Coracdo do Hospital das Clinicas
(InCor-HC) da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP)
com diagnostico de pericardite constritiva composto de adultos entre 18 e 65
anos de ambos os sexos foi incluido neste protocolo de estudo prospectivo
comparativo pré- e pos-tratamento cirdrgico de PC por pericardiectomia.
Desses pacientes, um nao compareceu para exames e cirurgia, um paciente
nao quis se submeter ao procedimento, dois ndo concordaram em assinar o
termo de consentimento. Assim no grupo estudo (GE), permaneceram 10
pacientes (seis homens e quatro mulheres, idade 36 + 16 anos, faixa de
variacado: 18 a 64 anos). Destes, oito pacientes estavam em ritmo sinusal (RS),
um em fibrilagdo atrial (FA) e o outro em “flutter”.

Os exames de imagem e de dosagem de NT-proBNP foram repetidos a
partir de trés meses apds a cirurgia e foram realizados também em grupo de 10
pessoas normais, grupo controle (GC), com a finalidade de, no pds-operatorio,
verificar no grupo estudo (GE) as variaveis que ja ndo apresentavam diferenga
significante com o GC.

O Protocolo deste estudo Pesquisa (n° 935/04) foi analisado e aprovado
pela Comissdo Cientifica e de Etica em Pesquisa desta instituicdo. Os
pacientes do GE e os componentes do GC assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido, apds serem esclarecidos a respeito desse

protocolo de pesquisa (Anexos A e B).
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Os pacientes do GE e os integrantes do GC foram submetidos a:

- histdria clinica e exame fisico;

- classificagao funcional de acordo com a classificagcdo da New York
Heart Association (NYHA)®? ;

- eletrocardiograma (ECG);

- radiografia do toérax;

- ecocardiograma transtoracico;

- dosagem de NT-proBNP.

Os pacientes do GE também se submeteram ao exame de ressonancia

magnética.

Foram obedecidos os seguintes critérios de incluséo no estudo:
- diagnéstico clinico e exames complementares compativeis com
pericardite constritiva e com indicagao de pericardiectomia;
- auséncia de outras cardiopatias, ou outras doencas sistémicas que

pudessem intervir na avaliagao.

Foram obedecidos os seguintes critérios para exclusao do estudo:

- presenca de insuficiéncia mitral de grau maior que discreto;

- doencga pulmonar obstrutiva crénica ou asma brénquica;

- qualquer doenca sistémica associada que pudesse interferir com os
parametros de avaliagao da fungao cardiaca,;

- gravidez ou lactagao.
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3.2. Métodos

3.2.1. Dindmica do estudo

Antes do procedimento cirurgico, além de todos os exames pre-
operatorios de rotina, foi colhido sangue para dosagem de NT-proBNP e, no
mesmo dia, realizado a ecodopplercardiografia. Uma vez confirmado o
diagnostico de PC cirurgicamente, o paciente permaneceria no protocolo. A
partir de trés meses apds a cirurgia, novamente foram repetidos
ecodopplercardiograma e colhido sangue para dosagem de NT-proBNP

(Figura 3).

Paciente com indicacao
de pericardiectomia

Coleta de sangue(NT-proBNP)
+ Ecodopplercardiograma

NAO @ SIM

7

Exclusao A partir de 3 meses
do Coleta de sangue(NT-proBNP)
protocolo + Ecodopplercardiograma

Figura 3: Fluxograma da dinamica do protocolo.
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3.2.2. Ecocardiografia

Os exames ecocardiograficos foram realizados em equipamento
Sequdia 512 (Acuson, Mountain View, CA) equipado de transdutor
multifrequencial modelo 3V2c (2,5-4,0 MHz) com segunda harménica e Doppler
tecidual, da Unidade Clinica de Miocardiopatias. Assim, apds os pacientes
estarem deitados na posicdo semilateral esquerda foram medidas a pressao
arterial e a FC a cada cinco minutos. Foi feita uma média aritmética de trés
dessas medidas, apds o paciente estar hemodinamicamente estavel. Entao, foi
iniciado o ecocardiograma, que constou de modo unidimensional (modo-M),
bidimensional, com Doppler pulsado, continuo e colorido e Doppler pulsado
tecidual. Durante o exame, os pacientes foram monitorados por eletrodos para
registro do ECG no sistema de ultra-som. Os tracados foram registrados em
expiracdo néo forcada. Os exames foram gravados em fita de video e disco
optico.

Para todas as variaveis ecodopplercardiograficas estudadas, fez-se a
meédia aritmética de pelo menos trés medigdes para posterior analise
estatistica, quando o ritmo cardiaco foi sinusal, enquanto para FA e “flutter”
empregou-se uma média de pelo menos seis medidas.

Assim, no corte longitudinal paraesternal, uma linha é desenhada a partir
da parede posterior do VE, perpendicular ao seu eixo longitudinal, até a
interseccdo com o septo interventricular proximo a sua ligagdo com a aorta.

Nesse corte obtiveram-se as medidas do didmetro diastélico do VE na diastole
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(DD), espessura do septo interventricular e espessura da parede posterior do
ventriculo esquerdo®® (Figura 4). Foi escolhida esta metodologia dada as
limitacbes de janela ecocardiografica impostas pelas alteragdes clinicas da
patologia em estudo, principalmente pela ascite que eleva a cupula
diafragmatica, deslocando o coragao. Essa metodologia esta de acordo com as

recomendacdes da ASE (American Society of Echocardiography)®*.
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Dist = 5.16¢cm

Figura 4.

Cardiaco 1
Cardiaco 1

60dB T1/+3/1/5
Gain= 0dB | a=4

Store in progress

J/in22A

Paciente 8 pos-operatorio

Imagem ecocardiografica bidimensional, em corte longitudinal
paraesternal em diastole, para mostrar a técnica de medida do
didmetro diastélico de VE pelo bidimensional. Evidencia-se aumento
do didmetro diastdlico de VE do pré-operatério (A) para o pos-

operatdrio (B).
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Os volumes e a fracdo de ejecdo de VE foram calculados pela
ecocardiografia bidimensional, por meio do método de Simpson, conforme
recomendacdes da ASE >,

O volume e a fragcdo de ejecdo do AE foram calculados pelo
ecocardiograma bidimensional a partir do corte apical quatro camaras, fazendo-

se a planimetria pelo método de Simpson®® >

(Figura 5). O volume sistdlico foi
obtido subtraindo-se o volume sistélico final do diastdlico final.

As valvas tiveram suas avaliagdes morfologicas e funcionais realizadas
pelo modo bidimensional modo-M e pelo Doppler pulsado, continuo e colorido.
Os refluxos valvares foram avaliados, semiquantitativamente, de grau | a IV
pelo ecodopplercardiograma colorido®” .

Para a andlise da funcédo diastdlica, foram utilizadas as curvas de
velocidade do Doppler pulsado de fluxo diastolico mitral e tricuspide e estudo
pelo Doppler tecidual anular mitral (septal e lateral) e anular lateral tricuspide.
Para todas as variaveis de Doppler (fluxo mitral, tricuspide e tissular), as
velocidades de gravagao foram de 50 e 100 mm/s.

Para a obtengado do fluxo diastdlico mitral58, a amostra de volume do
Doppler pulsado foi posicionada na altura das bordas comissurais das cuspides
com a valva mitral aberta. O filtro e ganho foram ajustados para o minimo
possivel, compativel com a obtengcdo de uma boa imagem do espectro de fluxo.
Nessa curva, foram analisadas as velocidades maximas da onda E

(enchimento rapido do VE) e da onda A (contragao atrial), a relagao entre elas

(E/A), o tempo de desaceleragao da onda E (TDE).(Figuras 6 e 7)
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Figura 5: Imagem ecocardiografica bidimensional em corte apical quatro cédmaras
mostrando a obtencdo dos volumes de atrio esquerdo pelo método de
Simpson. Em 5A e 5B tém-se os volumes de atrio esquerdo do pré-
operatério. maximo e minimo, respectivamente, com FEAE=0,43. Do
mesmo paciente temos em 5C e 5D os volumes de atrio esquerdo do pos-
pericardiectomia: maximo e minimo, respectivamente, que diminuiram,
resultando em aumento para FEAE=0,49.
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Figura 6: Mostra-se em corte apical quatro camaras, obtencao de
Doppler pulsado do fluxo mitral, exemplificando medidas
de suas velocidades. Do pré- para pos-pericardiectomia
houve reducéo da relacao E/A de 2,7 (A) para1,5 (B).
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Figura 7: Mostra-se em corte apical quatro camaras, a obtencdo de Doppler
pulsado do fluxo mitral, com medida do tempo de desaceleracdo da
onda E. Nota-se (do mesmo paciente da figura anterior), a melhora da
complacéncia do VE do pré- para o pos-pericardiectomia. TDE variou de
129ms (A) para 236 ms (B).
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De forma similar a técnica empregada para avaliagao do fluxo mitral, foi

obtido o fluxo tricuspide®® (Figura 8 e 9).

11:46:51 pm
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Sweep=100mm/s

' |"r,l »
F‘ 0 W T

Paciente 3 pos-operatorio

Figura 8: Mostra-se, em corte apical quatro cadmaras, a obtencado do Doppler pulsado
do fluxo tricuspide e medidas da velocidade das ondas E e A. Exemplifica-se
reducao da relagao E/A tricuspide que foi de 1,8 (A) para 1,6 (B) do pré- para
0 pos-pericardiectomia.
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Figura 9: Mostra-se em corte apical quatro cAmaras a obtencao do Doppler pulsado
do fluxo tricuspide e medidas do tempo de desaceleracdo da onda E.
Nota-se (do mesmo paciente da figura anterior) melhora da complacéncia
de VD do pré- para o pos-pericardiectomia. TDE variou de 120 ms (A)

para TDE = 221 ms (B).
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3.2.2.1. Andlise da variagao respiratoria das velocidades dos fluxos mitral e

tricuspide

Para a avaliagdo da variagao da velocidade da onda E, a média de trés
batimentos expiratorios foi obtida a partir do primeiro batimento apés o inicio da
inspiragao, no caso da valva mitral, e apds o inicio da expiragao, no caso da
valva tricuspide. Foi utilizada, para a analise, uma média de pelo menos trés
velocidades de cada fase do ciclo respiratério, quando o ritmo cardiaco fosse
sinusal. Quando o ritmo cardiaco era FA ou “flutter”, a média foi calculada
usando pelo menos seis medidas. Foi entdo calculada a variagdo percentual
entre a onda E da inspiracdo e a onda E da expiragao para os fluxos mitral e

tricuspide.

3.2.2.2. Fluxo em veias hepaticas

Registros das veias hepaticas foram obtidos com Doppler de onda
pulsada a partir do corte subcostal, com amostra de volume posicionada a 1 cm
da desembocadura da veia hepatica na veia cava inferior. Calculou-se a
variacao da velocidade de fluxo da veia hepatica com a expiragao, velocidade
anterégrada para retrégada. Quando o ritmo cardiaco era sinusal, a média foi
calculada usando trés medidas de velocidade anterograda e trés médias de
velocidade retrégada. Quando o ritmo cardiaco era FA ou “flutter”, a média foi
calculada usando pelo menos seis medidas de velocidade anterograda e seis

medidas de velocidade retrogada.
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3.2.2.3. Fisiologia constritiva

A fisiologia constritiva foi caracterizada pela presenca de pelo menos
duas das seguintes alteragdes (sendo uma do lado esquerdo e outra do
direito)'* :

- fluxo mitral: decréscimo de 25% ou mais na velocidade da onda E com

a inspiragcao, quando comparada com a expiragao;

- fluxo tricuspide: acréscimo de 40% ou mais na velocidade da onda E

com a inspiragao, quando comparada com a expiragao;

- fluxo em veias hepaticas: aumento da velocidade do fluxo diastdlico

reverso apos o inicio da expiragdo de 25% ou mais em relagdo a

velocidade do fluxo diastélico anterogrado.

3.2.2.4. Doppler tecidual

O Doppler tecidual do VE foi obtido a partir do corte apical quatro
camaras com amostra de volume posicionada nas margens septal e lateral do
anel mitral e nas margens do anel tricuspide relacionada a parede livre do
ventriculo direito. O limite de Nyquist foi ajustado para a faixa de 10 a 20 cm/s e
0 ganho reduzido para permitir um claro sinal tecidual com minimo ruido de
fundo. Todas as velocidades Doppler foram gravadas com uma velocidade de
varredura de 50 ou 100 mm/s. Foram medidas a velocidade tecidual de pico
sistélico (Sm), a velocidade tecidual na fase de enchimento rapido (En) e a

velocidade de enchimento na fase de contracdo atrial (Ay). Além disso,
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calculou-se a relacdo En/An e a relacdo E/An. Foram consideradas para a
analise as medidas das velocidades de cada margem (septal e lateral) e

também a média das medidas - média entre septo e parede lateral (Figura 10).
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Figura 10: Doppler pulsado tecidual de anel mitral em corte apical quatro
camaras. Com o inicio da diastole, o anel mitral se desloca
longitudinalmente no sentido oposto ao apice produzindo a 12
inscricao diastdlica, E., que representa a velocidade de
relaxamento da parede ventricular durante o enchimento
ventricular rapido. A 2% expansdo diastdlica, decorrente da
sistole, atrial é representada pela onda A,. Na sistole
ventricular, o anel se desloca longitudinalmente no sentido
apical registrando-se S;,, que representa a maxima velocidade
da parede durante a ejecao ventricular. As velocidades destas
ondas do Doppler tecidual ndo variam significantemente do pré-
operatoério (A) para o pés-operatorio (B).
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3.2.2.5. indice de desempenho do miocardio (IDM)

Para medida dos intervalos de tempo necessarios para o calculo do
indice de desempenho miocardico dos ventriculos também foi usado o Doppler
tecidual®. A amostra de volume foi posicionada nas margens do anel mitral
relacionados a parede septal e lateral e calculando-se a média entre suas
medidas obteve-se o valor de intervalo de tempo para se aplicar na formula
para calculo do IDM de VE (Figura 11). E para o calculo do IDM de VD foram
usados os intervalos de tempo da margem lateral do anel tricuspide
relacionado a parede livre desse ventriculo (Figura 12).Obtidos esses intervalos

foi aplicada a seguinte formula:
IDM-VE=(a -b") /b’
IDM-VD=(@ -b")/b”’

Onde: a’ e a’=>» sdo o intervalo da onda R do QRS até o inicio da onda

da velocidade diastolica tecidual do ciclo seguinte no ventriculo esquerdo e

direito, respectivamente (esse intervalo engloba o TCI, o TE e TRIV);
b- e b” = duracdo do perfil de velocidade sistdlica tecidual

(tempo de ejecao) do ventriculo esquerdo e do direito, respectivamente.
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Figura 11: IDM de VE obtido a partir do tragcado de Doppler tecidual das margens

lateral e septal do anel mitral em corte apical quatro camaras. IDM no
pré-operatério (média de septo e de parede lateral), figuras 11 A e
11C, igual a 0,43, enquanto que IDM no pés-pericardiectomia (média
de septo e parede lateral) figuras 11B e 11D, igual a 0,30.
TCl= tempo de contracdo isovolumétrica; TRIV= tempo de
relaxamento isovolumétrico; a’= intervalo da onda R do QRS ao inicio
da onda da velocidade diastdlica tecidual do VE no ciclo seguinte;
b’= tempo de ejecao do VE.
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Figura 12: IDM de VD obtido a partir do tragado de Doppler

tecidual da margem lateral do anel tricuspide em
corte apical quatro cémaras: IDM no pré-
operatdrio= 0,48 (12A), enquanto que IDM no pos-
pericardiectomia= 0,39 (12B). TCl= tempo de
contracdo isovolumétrica; TRIV= tempo de
relaxamento isovolumétrico; a’= intervalo da onda R
do QRS ao inicio da onda da velocidade diastélica
tecidual do VD no ciclo seguinte; b’= tempo de
ejecao do VD.
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3.2.3. Dosagem do NT-proBNP

A coleta de sangue venoso, para dosagem da concentragdo plasmatica
do segmento terminal do pro-horménio natriurético tipo B, foi realizada no
mesmo dia em que se gravaram os exames ecodopplercardiograficos, tanto no
pré- (na semana da cirurgia) quanto no pos-operatorio (a partir de trés meses
apos a cirurgia).

As amostras foram devidamente processadas (tubo EDTA, imersédo em
gelo, centrifugagdo e congelamento) e enviadas por lotes ao laboratério
juntamente com amostras de individuos normais ou portadores de outras
doengas, condicionando-se assim uma analise absolutamente cega quanto ao
estudo em andamento. O imunoensaio que quantifica o fragmento amino-
terminal do proBNP € um imunoensaio por eletroquimioluminescéncia realizado

no analisador automatizado Elecsys (Roche Diagnostics).

3.2.4. Variabilidade intra- e interobservador

O primeiro observador repetiu a mensuragdo das imagens
ecodopplercardiograficas gravadas para avaliagdo da variabilidade
intraobservador. Para a avaliagao interobservador, as medidas foram repetidas
por um segundo observador, que nao tinha conhecimento do diagndstico da
patologia em estudo e ndo sabia se aquela gravagdo era de exame de um
componente do GE ou do GC. As diferencas de medidas de cada variaveis

para cada paciente foram menores de que 5%.
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3.2.5. Analise estatistica

Para cada variavel do estudo, foram obtidas as seguintes medidas de
tendéncias centrais: média, mediana, desvio-padréo, valor maximo € minimo.

Aplicou-se o teste de Wilcoxon as amostras quantitativas relacionadas,
comparando as medidas do GE do pré- para o pés-operatério. E as amostras
independentes, aplicou-se o teste de Mann-Whitney para comparar o grupo
controle com o grupo estudo no pdés-operatorio. Aplicou-se o coeficiente de
correlagdo de Spearman para a determinagao do grau de correlagao entre as
variaveis com NT-proBNP. Para comparar GE com GC quanto a idade, peso,
altura, superficie corpdérea e indice de massa corporea usou-se o0 Teste de
Mann-Whitney e quanto ao sexo, o Teste Exato de Fisher®.

Para todos os testes estatisticos, os valores foram considerados
estatisticamente significativos quando p < 0,05. Todos os calculos foram
realizados por meio do software de anadlise estatistica SPSS (Statistical

Package for Social Sciences).
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4.1. Caracterizagao dos grupos estudo e controle

A tabela 1 apresenta as caracteristicas antropométricas e etarias dos
pacientes do grupo estudo e do grupo controle, por onde pode ser visto que
nao houve diferenga significante entre os grupos com respeito a idade,
distribuicdo por sexo, altura, peso, indice de massa corpérea (IMC) e

superficie corporea.

Tabela 1: Caracteristicas antropométricas e etarias dos pacientes do grupo
estudo e do grupo controle

Grupo Estudo Grupo Controle p
Idade (anos) 36,4 + 16,5 36,3 £38,1 NS
Peso (kg) 59,7+ 13,7 62,2 +8,2 NS
Altura (m) 1,63 +£0,12 1,65 + 0,06 NS
Superficie corpérea (mz) 1,64 £0,23 1,65+ 0,06 NS
IMC (kg/m?) 223+3.5 22,9+2,0 NS
Sexo Masculino/Feminino 6/4 6/4 NS

NS= Nao-significante IMC= indice de Massa Corpdrea

Todos os pacientes haviam evoluido clinicamente para classe
funcional Ill ou IV da classificagdo da New York Heart Association (NYHA),
no pré-operatorio. Apds a cirurgia, sete desses pacientes passaram para
classe funcional |, trés para classe funcional Il (Figura 13).

Os oito pacientes que estavam em ritmo sinusal (RS) no pré-

operatdrio mantiveram-se nesse ritmo apos o procedimento; o paciente que
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tinha “flutter” crénico teve seu ritmo cardiaco normalizado (RS); e outro que

estava em fibrilagao atrial (FA), permaneceu em FA.

Pré-pericardiectomia Pos-pericardiectomia
CF IV 7 0
CF Il 3 o
CF 1l 0 1 3
CF | 0 7

Figura 13: Evolugdo da classe funcional (CF) dos pacientes
do grupo estudo, do pré- para o pos-
pericardiectomia

4.2. Estudo do comportamento do NT-proBNP do pré- para o pos-

pericardiectomia

Os niveis plasmaticos de NT-proBNP reduziram-se de forma

significante do pré- para o pds-operatério (p=0,028). (Tabela 2 e Grafico 1).
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Gréfico 1: Distribuicao, pré- e pos-pericardiectomia, da variavel
NT-proBNP.
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4.3. Volumes e fragédo de ejegao de camaras esquerdas

O volume maximo de atrio esquerdo diminuiu do pré- para o pos-
operatorio (Tabela 2, Grafico 2 e Figura 4), enquanto que sua fragéo de
ejecao aumentou (Tabela 2, Grafico 3 e Figura 4). O volume diastélico final
e a fragao de ejecédo de VE foram maiores no pos-operatorio do que no pré-
operatorio e o indice de massa de ventriculo esquerdo (IMVE) aumentou

(Tabela 2).
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Gréfico 2: Distribuicao, pré- e pos-pericardiectomia, da variavel
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Gréfico 3: Distribuicao, pré- e pés-pericardiectomia, da variavel Fragao de

Ejecao do Atrio Esquerdo
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4.4. Fungao diastolica de VE pelo fluxo mitral

A velocidade da onda E mitral ndo se alterou do pré- para o pos-
operatério, enquanto a relacdo E/A e o tempo de desaceleragao da onda E

mitral apresentaram diferenga significante (Tabela 2 e Figuras 5 e 6).
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4.5. Fungao diastélica de VE pelo Doppler tecidual

A onda E, anular septal apresentou diferenca significante com o
procedimento (Tabela 2 e Grafico 4). As relagcbes E. /A, e
E de fluxo mitral / E,, septal anular ndo se alteraram (Tabela 2). E,, anular
lateral, E./A. anular lateral e E de fluxo mitral / E, anular lateral ndo
apresentaram diferenca significante (Tabela 2). A média aritmética entre E,,
septo e E,, lateral também n&o apresentou diferenga significante com o

procedimento (Tabela 2).

Grafico 4: Distribuicao, pré- e pds-pericardiectomia, da variavel
Em septal de VE.

p = 0,037
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4.6. Fungao diastolica de VD pelo fluxo tricuspide

A velocidade da onda E tricuspide e a relagao E/A nao apresentaram
diferencgas significantes do pré- para o pds-operatério; entretanto, o tempo
de desaceleragcdo da onda E tricuspide apresentou diferenca. (Tabela 2 e

Figuras 7 e 8).

4.7. Fungao diastdélica de VD pelo Doppler tecidual

As ondas En, a relacdo En/An (anular lateral do anel tricuspide), a
relacdo E do fluxo tricuspide / En anular lateral do anel tricispide nao

apresentaram diferenca significante com o procedimento (Tabela 2).

4.8. Funcao sistolica de VE e de VD pelo Doppler tecidual

As velocidades das ondas sistdlicas tecidual anular septal e lateral
de mitral ndo apresentaram diferenca significante com o procedimento
(Tabela 2), enquanto a velocidade da onda sistdlica tecidual anular de

tricispide apresentou diferenca (Tabela 2, Grafico 5).
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Gréfico 5: Distribuicao, pré- e pés-pericardiectomia, da variavel
Sn de VD.
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4.9. indice de desempenho do miocardio: de VE e de VD

Os indices de desempenho do miocardio de VE (média aritmética de
septo e parede lateral), bem como o IDM de VD, melhoraram de forma
significante do pré- para pds-pericardiectomia. (Tabela 2, Graficos 6 e 7,

Figuras 10 e 11).
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Gréfico 6: Distribuicao, pré- e pés-pericardiectomia, da variavel
IDM de VE
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Gréfico 7: Distribuicao, pré- e pés-pericardiectomia, da variavel
IDM de VD
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Também diminuiram significantemente (Tabela 2): variagéo
respiratoria da velocidades de fluxo mitral (ARFM), variagao respiratoria da
velocidade do fluxo tricuspide (ARFT) variagao expiratoria da velocidade de

fluxo de veias hepaticas (anterograda para retrégrada) (ARFVH).
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Tabela 2: Dados clinicos, da dosagem plasmatica de NT-proBNP e da

ecodopplercardiografia do grupo estudo do pré para o pos-pericardiectomia

Pré-operatdrio Pos-operatério p
FC (bpm) 87 +£24 71+ 11 0,028
PAS (mmHg) 105+ 18 114+ 16 NS
PAD (mmHG) 69 +8 74+ 10 NS
NT-proBNP (pg/ml) 458 + 395 236 + 286 0,028
DD de VE (cm) 436+ 0,43 4,73 £ 0,46 0,013
E mitral (cm/s) 61,7+ 15,7 70 + 20 NS
E / A mitral 1,81 +£ 0,60 1,37 0,30 0,036
TDE mitral (ms) 138+ 23 196 + 45 0,005
E.. septo (cm/s) 14,6 £3.2 12,1 +£2.7 0,037
E./An septo 1,68 +0,82 1,15+0,29 NS
E/E,, septo 434+ 1,21 5,98 +1,76 NS
S septo (cm/s) 8,74+ 1,34 8,43+ 1,20 NS
E., lateral (cm/s) 16,0+ 4.2 144+26 NS
E./An lateral 1,82 + 0,56 1,49 £ 0,39 NS
E/E., lateral 398 +1,01 5,02 +1,58 NS
S lateral (cm/s) 8,91 + 1,46 9,6+1,3 NS
En VE (cm/s) 15,3 +3,6 13,3+£2,6 NS

=CONTINUA=
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=CONTINUACAO=
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Pré-operatorio Pos-operatorio p
Ew/Am VE 1,72 +£ 0,62 1,31 +£0,32 NS
E/E. VE 4,13+ 1,05 5,45+ 1,65 NS
Sm VE (cm/s) 8,82 +1,20 9,01 £1,10 NS
E tricuspide (cm/s) 43,8 +8,9 51,3+12,5 NS
E/A tricuspide 1,57+ 0,40 1,43 £0,22 NS
TDE trictispide 137+ 19 208 + 28 0,005
En VD(cm/s) 144+4,4 11,8+2,3 NS
Ew/Am VD 1,05+0,36 1,29 £ 0,30 NS
E/E.. VD 3,27+ 1,01 445+1,11 NS
Sm VD (cm/s) 12,1 +1,8 9,76 + 1,84 0,022
IDM VE 0,46 + 0,07 0,38 £0,03 0,005
IDM VD 0,49 + 0,07 0,40 £ 0,07 0,015
ARFM 36,0+ 12,0 9,32 +3,13 0,005
ARFT 53,6 £19,6 25,8+ 13,0 0,009
ARFVH 144 + 59 84,3+434 0,043
VDF (ml) 82,4 +23,6 105+ 18 0,011
VSF (ml) 36,3+ 12,3 36,4+ 14,0 NS
Vol Maximo AE (ml) 52,7+11,9 42,7+ 14,7 0,028
Vol Minimo AE (ml) 30,3 +8,8 18,2+5,3 0,012

=CONTINUA=
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=CONTINUACAO=
Pré-operatorio Pés-operatorio p
FEAE (%) 39,4+9,1 52,7+11.2 0,012
IVS (ml/m?) 27,6 + 8,4 42,2 + 10,4 0,008
FEVE (%) 56,3 +6,8 65,6 £ 10,1 0,021
Indice Massa VE(g/mz) 78,4+19,3 88,1 +17,0 0,022

NS= valor estatistico ndo-significante; FC= freqiiéncia cardiaca; PAS e PAD= pressao
arterial sistolica e diastolica, respectivamente; NT-proBNP= segmento amino-terminal do
peptideo natriurético tipo B; VE= ventriculo esquerdo; DD de VE= diametro diastolico do
ventriculo esquerdo; E mitral e E tricaspide= velocidade diastolica inicial dos fluxos
mitral e tricispide, respectivamente; A mitral e A trictispide=velocidade diastolica na fase
contragdo atrial dos fluxos mitral e tricuspide, respectivamente; E/A= razdo entre as ondas
E e A; TDE mitral e TDE tricispide= tempo de desaceleracdo da onda E dos fluxos
mitral e tricispide, respectivamente; E,, septo, E,, lateral, E,, VD= velocidade diastolica
inicial anular mitral septal, mitral lateral e tricuspide lateral, respectivamente; E,, VE= (E,
septo+E,, lateral)/2; E../A,, septo, E,,/A,, lateral e E, /A, VD = relagdo entre a velocidade
diastolica inicial tissular e a onda tissular diastélica na fase de contragdo atrial para o anel
septal mitral, anel lateral mitral e anel lateral tricuspide, respectivamente;
E/E,, septo, E/E,, lateral= relacdo entre a velocidade diastolica inicial de fluxo mitral e a
velocidade da onda inicial diastolica tissular de anel septal mitral e anel lateral mitral,
respectivamente; E/E,, VE = relagdo entre a velocidade de E mitral ¢ E,, VE; E/E,, VD =
relacdo entre a velocidade de E de fluxo tricuspide e E,, VD;S,, septo, S, lateral e S;, VD=
onda sistolica do Doppler tecidual anular septal e lateral de VE e lateral de VD,
respectivamente; S,, VE= (S, septo+S,, lateral)/2; IDM VE e IDM VD= indice de
desempenho de VE (média de septo e parede lateral) e de VD, respectivamente;
ARFM-=variacdo da velocidade respiratoria do fluxo mitral; ARFT=variacdo da velocidade
respiratoria do fluxo tricuspide; ARFVH=variagdo da velocidade anterdgrada para
retrograda de fluxo expiratorio de veias hepaticas; VDF= volume diastélico final; VSF=
volume sistolico final Vol Maximo AE= volume maximo do atrio esquerdo; Vol Minimo
AE= volume minimo do atrio esquerdo; IVS= indice de volume sistolico; FEAE ¢ FEVE
fracdo de ejecdo do atrio esquerdo e do ventriculo esquerdo, respectivamente; Indice
Massa VE= relagdo entre a massa de VE e a superficie corpdrea.

Quando o GE, no pds-operatério, foi comparado ao GC, as variaveis
que haviam se alterado significantemente do pré- para pos-operatorio,

apresentavam os seguintes resultados (Tabela 3):
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- (1) ja nao apresentavam diferenca significante em relacdo ao GC:
FE por Simpson, volume maximo do AE, relacdo E/A mitral, TDE
mitral, TDE tricuspide, IDM de VE (Grafico 8), IDM de VD e ARFM,
ARFVH, IVS;

- (2) ainda apresentavam diferenga significante em relacédo ao GC:
FC, VDF de VE, FEAE (Grafico 9), IMVE, E,, de septo (Grafico 10),

Sm de VD (Gréfico 11), NT-proBNP (Grafico 12), ARFT.

Gréfico 8: Distribuicdo, GE (pds-pericardiectomia) comparado ao
GC, da variavel indice de Desempenho Miocardico do

Ventriculo Esquerdo
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Gréfico 9: Distribuigao, GE (pds-pericardiectomia) comparado ao GC,

Fracdo de Ejecdo do Atrio Esquerdo (%)
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Grafico 10: Distribuicdo, GE (pds-pericardiectomia) comparado ao

GC, da variavel E, de septo
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Gréfico 11: Distribuicdo, GE (pds-pericardiectomia) comparado ao GC,

Sm de VD (cm/s)
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Gréfico 12: Distribuigéo, GE (pds-pericardiectomia) comparado ao GC, do

nivel plasmatico de NT-proBNP
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Tabela 3: Dados clinicos, da dosagem plasmatica de NT-proBNP e da

ecodopplercardiografia dos pacientes do grupo estudo na pos-
pericardiectomia e do grupo controle

Grupo Estudo  Grupo Controle p
FC (bpm) 71+ 11 62+ 11 0,045
PAS (mmHg) 114+ 16 108 +9 NS
PAD (mmHg) 74 £ 10 72+ 8 NS
NT-proBNP (pg/ml) 236 + 286 36,7+ 27,1 0,001
DD de VE (cm) 4,73 £ 0,46 4,34+ 0,24 NS
E mitral (cm/s) 70 + 20 75+ 14 NS
E/A mitral 1,37 +£0,30 1,70 £ 0,39 NS
TDE mitral (ms) 196 + 45 198 + 21 NS
Em septo (cm/s) 12,1 £2,7 15,6 £ 1,8 0,008
Em/Am septo 1,15+0,29 1,54+ 0,33 0,041
E/Em septo 5,98+ 1,76 4,86 +0,97 NS
Sm septo (cm/s) 8,43+ 1,20 10,8 +0,9 0,001
Em lateral (cm/s) 14,4+2.6 18,9+2.6 0,002
Em/Am lateral 1,49 + 0,39 1,79+ 0,42 NS
E/En, lateral 5,02+ 1,58 4,02 +0,83 NS

=CONTINUA=
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=CONTINUACAO=

Grupo Estudo ~ Grupo Controle p
Sm lateral (cm/s) 96+1,3 14,0+2,6 0,002
Em VE (cm/s) 13,3+2,6 17,2+2,1 0,003
Em/Am VE 1,31 +0,32 1,66 + 0,34 NS
E/Em VE 5,45+ 1,65 4,39 +0,87 NS
Sm VE (cm/s) 9,01 £1,10 12,4+ 1,4 0,001
E trictspide 51,3+12,5 51,5+8.,7 NS
E/A tricuspide 1,43 +£0,22 1,89 +£0,28 0,003
TDE trictispide 208 + 28 216 + 38 NS
Em VD(cm/s) 11,8 +£2,3 15,8+2,1 0,002
Em/Am VD 1,29 + 0,30 1,37 £ 0,19 NS
E/Em VD 4,45+1,11 3,29 £ 0,66 0,016
Sm VD (cm/s) 9,76 + 1,84 14,0 £2,0 0,001
IDM VE 0,38 £0,03 0,35+ 0,02 NS
IDM VD 0,40 £ 0,07 0,40 + 0,03 NS
ARFM 9,32 +3,13 7,51 £1,51 NS
ARFT 25,8+ 13,0 10,3 +£2,1 0,001
ARFVH 84,3 +43,4 84,9 +21,2 NS
VDF (ml) 105+ 18 83+ 14 0,004
VSF (ml) 36,4+ 14,0 26,8 £ 8,4 NS

=CONTINUA=
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=CONTINUACAO=

Grupo Estudo  Grupo Controle p
Vol Maximo AE (ml) 42,7+ 14,7 32,1+ 10,0 NS
Vol Minimo AE (ml) 18,2+5,3 10,4 +43 0,004
FEAE (%) 52,7+11,2 67,2+9,7 0,011
IVS (ml/m?) 422+ 10,4 33,8 + 4.6 NS
FEVE (%) 65,6 + 10,1 68,3 + 6,0 NS
fndice Massa VE (g/m?) 88,1 + 17,0 64,6 + 8,3 0,001

NS= valor estatistico ndo-significante; FC= freqiiéncia cardiaca; PAS e PAD= pressao
arterial sistélica e diastolica, respectivamente; NT-proBNP= segmento amino-terminal do
peptideo natriurético tipo B; VE= ventriculo esquerdo; DD de VE= diametro diastolico do
ventriculo esquerdo; E mitral e E tricaspide= velocidade diastolica inicial dos fluxos
mitral e tricispide, respectivamente; A mitral e A trictispide=velocidade diastolica na fase
contragdo atrial dos fluxos mitral e tricuspide, respectivamente; E/A= razdo entre as ondas
E e A; TDE mitral e TDE tricispide= tempo de desaceleracdo da onda E dos fluxos
mitral e tricispide, respectivamente; E,, septo, E,, lateral, E,, VD= velocidade diastolica
inicial anular mitral septal, mitral lateral e tricuspide lateral, respectivamente; E,, VE= (E,
septo+E,, lateral)/2; E,./A,, septo, E,,/A,, lateral ¢ E, /A, VD = relagdo entre a velocidade
diastolica inicial tissular e a onda tissular diastélica na fase de contragdo atrial para o anel
septal mitral, anel lateral mitral e anel lateral tricuspide, respectivamente;
E/E,, septo, E/E,, lateral= relagdo entre a velocidade diastolica inicial de fluxo mitral ¢ a
velocidade da onda inicial diastolica tissular de anel septal mitral e anel lateral mitral,
respectivamente; E/E,, VE = relagdo entre a velocidade de E mitral ¢ E,, VE; E/E,, VD =
relacdo entre a velocidade de E de fluxo tricspide e E,, VD;S,, septo, S, lateral e S,,, VD=
onda sistolica do Doppler tecidual anular septal e lateral de VE e lateral de VD,
respectivamente; S,, VE= (S,, septo+S,, lateral)/2; IDM VE e IDM VD= indice de
desempenho de VE (média de septo e parede lateral) e de VD, respectivamente;
ARFM-=variacdo da velocidade respiratoria do fluxo mitral; ARFT=variacdo da velocidade
respiratoria do fluxo tricuspide; ARFVH=variagdo da velocidade anterdgrada para
retrograda de fluxo expiratorio de veias hepaticas; VDF= volume diastélico final; VSF=
volume sistolico final Vol Maximo AE= volume maximo do atrio esquerdo; Vol Minimo
AE= volume minimo do atrio esquerdo; IVS= indice de volume sistolico; FEAE ¢ FEVE
fracdo de ejecdo do atrio esquerdo e do ventriculo esquerdo, respectivamente; Indice
Massa VE= relagdo entre a massa de VE e a superficie corpdrea.

No pré-operatorio, ndo houve correlacdo entre NT-proBNP e as
variaveis ecodopplercardiograficas; no pos-operatorio, houve correlagao

positiva com E mitral e E tricuspide.
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5.1. Ecocardiografia Doppler

O presente trabalho foi o primeiro a reunir, em um unico estudo
prospectivo, de controle pds-pericardiectomia, a avaliagdo das fungdes
ventriculares, sistélica e diastdlica, de ambos os ventriculos e a avaliagao do
indice de desempenho global biventricular. Neste contexto de pos-
pericardiectomia, foi o primeiro a aplicar o Doppler tecidual e a empregar o
método de Simpson para medir volumes de AE, e entdo, calcular a fragao de
ejecao de AE.

A experiéncia de avaliacdo ecocardiografica, para o controle de
tratamento no pods-operatdrio de pericardite constritiva, até o momento, conta
com recursos de ecocardiografia: modo M, bidimensional e Doppler para
avaliacao de fluxos. Essas técnicas tradicionais tém evidenciado que alguns
pacientes ndo apresentam reversao dos padroes de alteracdo de disfuncao
diastdlica e dos padrdes tipicos de fisiologia constritiva e, as vezes, nao
evidenciam alteragdo da funcdo sistdlica no pds-operatdrio'®. Técnicas mais
recentes, usadas para controle de tratamento de outras doengas, como a
avaliagao das funcdes sistolica e diastdlica pelo Doppler tecidual na cirurgia de
Fontan®', podem ser Uteis no controle do tratamento da pericardite constritiva.

Em nosso estudo, dentre as variaveis de velocidade do Doppler tecidual,
apresentaram diferencga, do pré- para o pos-operatorio, a velocidade de onda
En de septo e da onda S, de VD, que diminuiram.

A redugdo da onda E, do septo sugere que houve uma diminuigcao

relativa, do pré- para o pos-operatorio, do relaxamento da parede ventricular,
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na fase de enchimento rapido. Isso poderia ser explicado pelo fato de que, na
PC, ha aumento do relaxamento, o que poderia ser atribuido ao rebote elastico
(conversdo da energia potencial em energia cinética ou efeito “bulbo de
borracha” que ocorre na PC), isto €, a reagao da cicatriz pericardica ventricular,
que se achava contraida como uma bola de borracha na sistole ventricular®®
63, Contudo, no presente estudo, essa alteracdo nao se evidencia também na
onda E, da parede lateral, provavelmente porque a parede lateral esta
adjacente ao pericardio acometido por fibrose, enquanto o septo interventricular
fica livre da constricao, com liberdade de mobilidade durante o ciclo cardiaco.

No caso da onda S, de VD, cuja reducao da velocidade sugere piora da
funcdo sistdlica do pré- para o pds-operatério, ela esta refletindo o
comprometimento da fungcéo de VD que ocorre no pds-operatorio imediato, em
decorréncia da retirada do pericardio que exercia um efeito de contencéo?.
Outros indices de Doppler tecidual que nao se alteraram do pré- para o pos-
operatdrio, em nosso estudo, precisam ser avaliados em um trabalho que
inclua uma casuistica maior, para revelar uma possivel diferenca decorrente do
procedimento.

O tamanho do atrio esquerdo reflete o grau de importancia da disfuncao
diastdlica, aumentando proporcionalmente ao grau de disfungdo. O didametro do

18, 64

AE foi avaliado em estudos pds-pericardiectomia , utilizando o modo M, que

obtém medidas de AE sabidamente menos precisas do que o volume obtido

|56

pelo modo bidimensional®™, método de Simpson. Assim, o nosso estudo, que

mostrou redugao significante dos volumes atriais com o procedimento,
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utiizando o método de Simpson, oferece informacdes mais confiaveis para
avaliagao dos pacientes.

A avaliacdo da fracdo de ejecao atrial esquerda mostrou-se
comprometida na cardiomiopatia restritiva®® quando avaliada pelo método de
Simpson. No presente estudo, calculando-se a fragdo de ejecao atrial,
empregando os volumes obtidos pelo método de Simpson, constatou-se
reducdo da FEAE em pacientes portadores de PC, e aumento dessa fracéo
apos o procedimento,sendo portanto o nosso achado compativel com resultado
obtido em outra patologia com padrao de enchimento restritivo. Além disso, a
melhora da fracdo de ejecdo de AE aponta um promissor recurso para o
controle de tratamento da PC.

A avaliacdo funcional em pacientes transplantados, aplicando-se o
indice de desempenho do miocardio, pdde prever rejeigdo mesmo leve,
constituindo-se em bom método de controle do tratamento desses pacientes®.
O presente estudo, avaliando o indice de desempenho do miocardio dos
ventriculos, também pode contribuir para o controle do resultado do tratamento
pos-pericardiectomia, porque evidenciou satisfatério incremento no
desempenho funcional dos ventriculos, apontando outro indice util para o
controle pds-pericardiectomia, na avaliagao de VE e de VD.

Estudos relativos a FEVE, pds-pericardiectomia, empregando o modo
bidimensional, mostraram: (1) FEVE inalterada no pds-operatério imediato, mas
com melhora, em alguns pacientes, apds trés meses de procedimento’®; (2) em

pds-pericardiectomia recente, ndo houve alteracdo da FEVE®"; (3) na avaliagdo
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antes de 6 meses e mais de 6 meses de pds-operatorio, a FEVE aumentou
significantemente®.

Nosso estudo, que mostrou a melhora da FEVE, & coerente com esse
terceiro trabalho'® e consistente com os nossos proprios achados, pois
verificamos resultados positivos pelo indice de Desempenho do Miocardico e
também pela dosagem de NT-proBNP.

Estudo prévio'® relatou aumento do diametro diastdlico de VE,
constatagcdo compativel com o nosso trabalho, onde encontramos aumento do
diametro diastdlico final do VE e do volume diastdlico final de VE, o que é
condizente com a melhora da fungdo diastdlica consequiente a retirado do
pericardio, pois assim, aumentou a capacidade de enchimento da cavidade
ventricular. Essa melhora do enchimento diastolico explica também a melhora
da fracao de ejecao de VE.

Em experiéncias prévias, houve redugao da variagao respiratéria do
fluxo mitral’® *', redugdo de variacdo respiratéria de fluxo tricispide e de veias
hepaticas®. Nossos resultados sugerem que apds a pericardiectomia a
variagcao respiratéria da pressao toracica foi mais equitativamente transmitida
para as camaras cardiacas, pois se observou redugao da variagao respiratoria
de fluxo mitral, tricuspide e de veias hepaticas.

A melhora da complacéncia de VE foi evidenciada, em estudos' °7,
mostrando aumento significante do tempo de desaceleracédo da onda E mitral.
Aplicando essa variavel, tempo de desaceleracdo da onda E, no presente

estudo, foi constatada tanto melhora da complacéncia de VE como de VD.
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Sabe-se que, apos serem submetidos a pericardiectomia, os pacientes
apresentam melhora progressiva com o decorrer dos meses®®. Assim podemos
explicar, em parte, porque alguns dos parametros que, na época da avaliagao
do tratamento (GE pré- vs GE pds-operatério), mostravam melhora e néao
apresentavam diferenga em relacdo ao GC (GE pds-operatério vs GC), ao
passo que outros daquelas parametros que apresentaram melhora, com a
cirurgia, ainda apresentavam diferengca em relagdo ao GC (isso vai depender
também da sensibilidade e da especificidade de cada variavel). Em fungao das
diferencas do pré- para o pos-operatorio, considera-se que 0s pacientes
melhoraram, mas nao podemos ainda considera-los curados, pois notamos
diferencas em relacdo aos saudaveis. Essas observagdes podem também
estar influenciadas por outros fatores, tais como o tamanho da amostra.

Nosso estudo apresenta importante relevancia clinica, oferecendo
experiéncia da aplicagdo desses recursos ecocardiograficas (variaveis de
Doppler tecidual biventriculares na avaliacdo da funcao sistélica e diastdlica,
IDM VE, IDM VD, volumes e fracdo de ejecao atrial), que nesse contexto de
pos-pericardiectomia, nao foram publicados até o momento. Também testamos
variaveis ja empregadas no controle da pericardiectomia, que também em
Nosso meio, se mostraram de valor significativo.

A melhora dos indices ecodopplercardiograficos observada no presente
estudo, leva-nos a presumir que os nossos pacientes foram operados em
tempo habil, pois do contrario, teriamos obtidos piores resultados, conforme

relatos sobre a submissao tardia de pacientes a pericardiectomia® '°.
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5.2. NT-proBNP

Neste estudo foi demonstrado que pacientes com pericardite constritiva
apresentam niveis elevados de NT-proBNP e que, com a pericardiectomia,
esses niveis reduzem. Este achado abre perspectivas para utilizacdo do
método como exame complementar no diagnostico e controle de tratamento
em pacientes com constrigdes pericardicas.

O achado de espessamento pericardico, ao ecocardiograma, em
pacientes sem sinais e sintomas clinicos de restricdo, deixa duvida quanto ao
diagnostico de pericardite constritiva.

Desta forma, a utilizacdo de outros recursos propedéuticos
complementares, tais como a dosagem do NT-proBNP, poderia auxiliar na
definicdo diagndstica e na escolha do melhor momento para a intervencao
cirirgica. As vezes, ha casos de pericardite constritva confirmada
cirurgicamente em que, com recursos de exames complementares na fase pré-
operatoria (ressonancia magnética aliada ao uso de ecodopplercardiografia,
mesmo com o uso dos recursos metodolégicos mais recentes), ndo se
conseguiu estabelecer o diagndstico antes da intervengéo.

Até o presente momento, existem poucos estudos que avaliaram a
presenca de fatores natriuréticos nas afeccgdes pericardicas, a maioria
utiizando o fator natriurético atrial. Nesses estudos, ha aumento do fator
natriurético atrial apds a corregao cirurgica do tamponamento e da pericardite

constritiva. A explicacao para tal fato seria de que as afecgdes pericardicas
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ocasionariam restricdo da distensibilidade atrial, limitando a secre¢ao do fator
natriurético atrial e reduzindo seus efeitos diuréticos e natriuréticos®® ®”. Com
relagdo ao BNP, apenas um estudo avaliou seus niveis em pacientes com
tamponamento antes da pericardiocentese e 30 minutos apds. Os resultados
demonstraram que o BNP estava significantemente aumentado em relagéo ao
do grupo controle, ndo havendo diferengas apos o procedimento terapéutico®®.

Acredita-se que a disfuncao diastélica secundaria ao derrame e a
constricdo pericardica estaria relacionada com a elevacéo dos niveis séricos de
NT-proBNP.

Na constricdo pericardica, a indicagao cirurgica classica ocorre nos
casos em que ha insuficiéncia cardiaca clinica. Nesta condicao, a intervencéao
nao deve ser adiada, pois pacientes em classe funcional avancada (IV da
NYHA) apresentam maior mortalidade e menor beneficio. A melhora da
sintomatologia e a normalizagdo das pressdes cardiacas podem ocorrer em
alguns meses pos- pericardiectomia®. Ja nos casos de pacientes em classe
funcional |, sem sinais clinicos de insuficiéncia cardiaca, a pericardiectomia nao
deve ser realizada’.

As formas sub-clinicas de constricao incluem pacientes que, apés um
ou varios surtos de inflamacdo pericardica, evoluem com espessamento
pericardico. Este grupo tem merecido pouca atengcdo até o momento,
representando a forma menos estudada da moléstia. E a forma na qual os
pacientes sdo assintomaticos, apresentando alteracbes ecocardiograficas e
funcdo sistélica em repouso normal. O fato de serem assintomaticos gera

dificuldade diagndstica e consequente subvalorizagado do problema. Como uma
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parte deles evolui para constricdo, com todas as suas consequéncias, €
importante termos profundo conhecimento sobre essa fase evolutiva subclinica
da doenca. Se tivermos possibilidade de acompanhar esses individuos com
dosagens seriadas de marcadores de disfuncdo diastdlica, poderemos
modificar as curvas de sobrevida, com indicagdo precoce de pericardiectomia.
Nosso estudo demonstrou que, em pacientes sintomaticos com constricao
pericardica, ha aumento dos niveis plasmaticos de NT-proBNP. A dosagem de
NT-proBNP poderia ser mais um recurso complementar no seguimento dos
casos iniciais de espessamento pericardico, quando o paciente ainda nao
apresenta sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca.

Este estudo demonstra a experiéncia inicial com o uso do NT-proBNP
como diagnostico complementar na pericardite constriva e no controle
evolutivo pds-pericardiectomia. Entretanto, acreditamos que apenas um estudo,
com um numero maior de pacientes, poderia responder a algumas questdes do
método com relagao a sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivo

e negativo, bem como marcador prognostico nas restricdes pericardicas.
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5.3. Limitagdes do estudo

O numero de pacientes incluidos foi pequeno. Isso deveu-se ao fato de
se tratar de uma doenga pouco frequente em nosso meio, mesmo em um
hospital de referéncia; contudo, os resultados foram consistentes e assim
obtiveram-se dados que podem ser considerados uteis para aplicagao clinica.

Possivelmente poderiamos encontrar correlagao entre os niveis plasmaticos
de NT-proBNP e as diversas variaveis ecocardiograficas, se o trabalho tivesse
sido realizado com um grupo estudo maior, mas para isso ndo poderiam ser
usados critérios de selegcao rigorosos (pacientes com diagnosticos de
pericardite constritiva confirmada cirurgicamente, tendo sido detectados
previamente a cirurgia, critérios clinicos e exames complementares
compativeis com a patologia).

Ambiciona-se a continuidade deste estudo, adicionando-se mais pacientes,
pois com uma casuistica maior pode-se chegar a resultados ainda mais

satisfatorios.
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(1) Houve melhora dos indices de fungéao sistdlica e diastélica de VE e VD, bem
como dos indices de desempenho global dos ventriculos nos pacientes

submetidos a pericardietomia.

(2) Observaram-se a normalizacdo dos padrées de variacdo respiratoria,
caracteristicos da pericardite constritiva, nos fluxo mitral e de veias

hepaticas e a reducao da variagao respiratéria no fluxo tricuspide.

(3) Ocorreu redugao dos niveis plasmaticos de NT-proBNP.

(4) Nao houve correlagao entre os niveis plasmaticos de NT-proBNP e os

indices ecocardiograficos que demonstraram melhora com a

pericardiectomia.
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Anexo A: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — grupo estudo

HOSPITAL DAS CLINICAS
DA
FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Instrugdes para preenchimento no verso)

| - DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU
RESPONSAVEL LEGAL

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°: ...voeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenn SEXO0: M[] FI[]
DATA NASCIMENTO: ........ T

TELEFONE: DDD (............ ) et
2.RESPONSAVEL LEGAL.......cccoiiiieieee
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etc).............cooovvunnenn..

DOCUMENTO DE IDENTIDADE ..o SEXO: ML F L

DATA NASCIMENTO.: ....../ccc.. o

ENDERECO: ...t N e APTO: oo,
BAIRRO: .....viiiiiiciiceiseies e CIDADE: ...t
CEP: oo TELEFONE: DDD (............ et

DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Avaliacdo da fungdo cardiaca pds-
pericardiectomia por meio da ecocardiografia. Comparagdo com o0s niveis
plasmaticos de NT-proBNP

2.PESQUISADOR: Izabel J. de Almeida
CARGO/FUNCAO: Médica INSCRICAO CONSELHO REGIONAL Ne: 67777-9

UNIDADE DO HCFMUSP: Unidade de Miocardiopatias - Instituto do Coragao
3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

SEM RISCO [] RISCO MiNIMO X RISCO MEDIO [ ]

RISCO BAIXO [ RISCO MAIOR  []
(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequiéncia imediata ou tardia do estudo)

4.DURAGAO DA PESQUISA : 12 meses
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lll - REGISTRO DAS EXPLICAGOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO:

1. justificativa e os objetivos da pesquisa ; 2. procedimentos que serdo utilizados e propositos, incluindo a identificagdo dos procedimentos que sédo
experimentais; 3. desconfortos e riscos esperados; 4. beneficios que poderdo ser obtidos; 5. procedimentos alternativos que possam ser vantajosos
para o individuo.

Este € um estudo que vai ajudar seus meédicos a entenderem melhor a doenga da qual
o sr(sra) sofre, que €& chamada pericardite constritiva. O sr(sra) fara um
ecocardiograma, que € um exame para se saber o tamanho e como esta o
funcionamento do seu coragdo. Esse exame nao causa dor nem desconforto e o
sr(sra) podera acompanhar 0 exame numa pequena televisdo que fica junto com o
aparelho. O sr(sra) fara também um eletrocardiograma, que também é um exame que
nao causa desconforto, para podermos verificar como estd a parte elétrica do seu
coragao. Serao também necessarios exames de sangue, cujo unico desconforto é a
picada da agulha da coleta. Esses exames serdo realizados antes e apds a cirurgia
que foi indicada pelo seu médico para tratamento de seu problema cardiaco (a cirurgia
nao faz parte deste protocolo de pesquisa, pois é o tratamento indicado para a sua
doenga, independente deste protocolo). O ecocardiograma e demais exames de
sangue sao necessarios para a sua avaliagdo pré- e pos-cirurgia. Parte do sangue
que vai ser colhido sera utilizada na dosagem do pro-BNP e apenas essa dosagem &
que nao faz parte do que sera necessario para avaliacdo de rotina da sua doenca. Os
medicamentos que o sr(sra) vém utilizando normalmente serdo mantidos, conforme a
conduta clinica regular. Durante a realizagdo de todos os seus exames e durante seu
acompanhamento no InCor, o sr(sra) tera sempre um médico para tirar suas duvidas.
A intencdo desse estudo é acrescentar vantagens no conhecimento da sua doenca (a
pericardite constritiva) objetivando um melhor tratamento aos pacientes com esse
diagnéstico.

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS
DO SUJEITO DA PESQUISA:

1. O Sr. (ou a Sra) tera acess0, a qualquer tempo, as informagdes sobre procedimentos,

riISCOS € beneficios relacionados a pesquisa, inclusive para dirimir eventuais duvidas.

2. O Sr. (ou a Sra) tera liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do estudo,
sem que isto traga prejuizo a continuidade da assisténcia.

3. O Sr. (ou a Sra) tera salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade.

4. O Sr. (ou a Sra) tera disponibilidade de assisténcia no HCFMUSP, por eventuais danos a saude, decorrentes da
pesquisa.

5. viabilidade de indenizagéo por eventuais danos a saude decorrentes da pesquisa.
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V. INFORMACOES DE NOMES, ENDERECOS E TELEFONES DOS
RESPONSAVEIS PELO ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA
CONTATO EM CASO DE INTERCORRENCIAS CLINICAS E REACOES
ADVERSAS.

Médica: |Izabel J. Almeida
Unidade Clinica de Miocardiopatia — InCor — HC-FMUSP
Av. Dr. Eneas de C. Aguiar, 44
05403-900 — Sao Paulo - SP
Telefone (11) 3069-5057 Fax: (11) 3069-5346 Bipe: (11) 3444-4545 (cédigo 2085)

vi. OBSERVACOES COMPLEMENTARES:

VIl — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Declaro que, apds convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter
entendido o que me foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de
Pesquisa

Sao Paulo, de de 2005

assinatura do sujeito da pesquisa ou responsavel legal assinatura do pesquisador
(carimbo ou nome legivel)
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INSTRU(;OES PARA PREENCHIMENTO
(Resolucao Conselho Nacional de Saude 196, de 10 outubro 1996)

1. Este termo contera o registro das informag¢des que o pesquisador
fornecera ao sujeito da pesquisa, em linguagem clara e accessivel,
evitando-se vocabulos técnicos ndo compativeis com o grau de
conhecimento do interlocutor.

2. A avaliacédo do grau de risco deve ser minuciosa, levando em conta
qualquer possibilidade de intervencéo e de dano a integridade fisica
do sujeito da pesquisa.

3. O formulario podera ser preenchido em letra de forma legivel,
datilografia ou meios eletronicos.

4. Este termo devera ser elaborado em duas vias, ficando uma via em
poder do paciente ou seu representante legal e outra devera ser
juntada ao prontuario do paciente.

5. A via do Termo de Consentimento Pds-Informacdo submetida a
analise da Comiss&o de Etica para Analise de Projetos de Pesquisa
-CAPPesq devera ser idéntica aquela que sera fornecida ao sujeito
da pesquisa.
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Anexo B: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — grupo controle

HOSPITAL DAS CLINICAS
DA
FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Instrugdes para preenchimento no verso)

| - DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU
RESPONSAVEL LEGAL

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°: ..o SEX0: MLl FLJ
DATA NASCIMENTO: ........ I [o.....

TELEFONE: DDD (............ ) et
2.RESPONSAVEL LEGAL.......ccooiiiiiieee
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etc).............cooovvunnenn.

DOCUMENTO DE IDENTIDADE ..o SEXO: ML F L

DATA NASCIMENTO.: ....../eccc.. o

ENDERECO: ...t N e APTO: oo,
BAIRRO: ...t CIDADE: ...
CEP: oo TELEFONE: DDD (............ et

DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Avaliacdo da fungdo cardiaca pds-
pericardiectomia por meio da ecocardiografia. Comparagdo com o0s niveis
plasmaticos de NT-proBNP

2.PESQUISADOR: Izabel J. de Almeida
CARGO/FUNCAO: Médica INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N°; 67777-9

UNIDADE DO HCFMUSP: Unidade de Miocardiopatias - Instituto do Coragao
3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

SEM RISCO [] RISCO MiNIMO X RISCO MEDIO [ ]

RISCO BAIXO [ RISCO MAIOR  []
(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequéncia imediata ou tardia do estudo)

4.DURAGAO DA PESQUISA : 12 meses
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lll - REGISTRO DAS EXPLICAGOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO:

2. justificativa e os objetivos da pesquisa ; 2. procedimentos que serdo utilizados e propositos, incluindo a identificagdo dos procedimentos que sédo
experimentais; 3. desconfortos e riscos esperados; 4. beneficios que poderdo ser obtidos; 5. procedimentos alternativos que possam ser vantajosos
para o individuo.

Este € um estudo que vai ajudar os médicos a entenderem melhor a doenca cardiaca,
que é chamada pericardite constritiva. O sr(sra) fara um ecocardiograma, que é um
exame para se saber o tamanho e como esta o funcionamento do seu coracéo. Esse
exame nao causa dor nem desconforto e o sr(sra) podera acompanhar 0 exame numa
pequena televisdo que fica junto com o aparelho. O sr(sra) fara também um
eletrocardiograma, que também é um exame que n&o causa desconforto, para
podermos verificar como esta a parte elétrica do seu coragdo. Sera realizado RX de
térax para avaliar o coragcao e o pulmdo. Serdo também necessarios exames de
sangue, cujo unico desconforto é a picada da agulha da coleta. O ecocardiograma e
demais exames sdo necessarios para complementar a sua avaliagéo clinica. Parte do
sangue que vai ser colhido sera utilizada para a realizagdo de um novo exame de
laboratério que tem sido usado na avaliagcao de outros tipos de insuficiéncia cardiaca
Durante a realizacdo de todos os seus exames, o sr(sra) tera sempre um médico para
tirar suas duvidas. A intengdo desse estudo é acrescentar vantagens no conhecimento
dessa doenca (a pericardite constritiva) objetivando um melhor tratamento aos
pacientes com esse diagnostico.

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO SUJEITO
DA PESQUISA:

1. O Sr. (ou a Sra) tera acesso, a qualquer tempo, as informagdes sobre procedimentos, riscos e
beneficios relacionados a pesquisa, inclusive para dirimir eventuais duvidas.

2. O Sr. (ou a Sra) tera liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de
participar do estudo, sem que isto traga prejuizo a continuidade da assisténcia.

3. O Sr. (ou a Sra) tera salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade.

4. O Sr. (ou a Sra) tera disponibilidade de assisténcia no HCFMUSP, por eventuais danos a
saude, decorrentes da pesquisa.

5. viabilidade de indenizagao por eventuais danos a saude decorrentes da pesquisa.
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V. INFORMACOES DE NOMES, ENDERECOS E TELEFONES DOS
RESPONSAVEIS PELO ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA
CONTATO EM CASO DE INTERCORRENCIAS CLINICAS E REACOES
ADVERSAS.

Médica: Izabel J. Almeida
Unidade Clinica de Miocardiopatia — InCor — HC-FMUSP
Av. Dr. Eneas de C. Aguiar, 44
05403-900 — Sao Paulo - SP
Telefone (11) 3069-5057 Fax: (11) 3069-5346 Bipe: (11) 3444-4545 (cédigo 2085)

vi. OBSERVACOES COMPLEMENTARES:

VIl — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Declaro que, apds convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter
entendido o que me foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de
Pesquisa

Sao Paulo, de de 2005

assinatura do sujeito da pesquisa ou responsavel legal assinatura do pesquisador
(carimbo ou nome legivel)
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INSTRUCOES PARA PREENCHIMENTO
(Resolucao Conselho Nacional de Satide 196, de 10 outubro 1996)

. Este termo conterd o registro das informagdes que o pesquisador fornecera
ao sujeito da pesquisa, em linguagem clara e accessivel, evitando-se
vocébulos técnicos ndo compativeis com o grau de conhecimento do
interlocutor.

. A avaliagdo do grau de risco deve ser minuciosa, levando em conta qualquer
possibilidade de interven¢do e de dano a integridade fisica do sujeito da
pesquisa.

. O formulario poderé ser preenchido em letra de forma legivel, datilografia
ou meios eletronicos.

. Este termo deverd ser elaborado em duas vias, ficando uma via em poder do
paciente ou seu representante legal e outra deverd ser juntada ao prontuario
do paciente.

. A via do Termo de Consentimento Pds-Informacao submetida a analise da
Comissdo de Etica para Analise de Projetos de Pesquisa -CAPPesq devera
ser idéntica aquela que sera fornecida ao sujeito da pesquisa.
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