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Resumo

A insuficiéncia cardiaca predispée a um risco aumentado
de infarto cerebral silencioso, e dados relacionados com a
fragdo de ejegao do ventriculo esquerdo ainda sao limitados.
Nosso objetivo foi descrever as caracteristicas clinicas e
ecocardiogréficas, e os fatores associados com infarto cerebral
silencioso, em pacientes com insuficiéncia cardfaca, de acordo
com os grupos de fragdo de ejegao do ventriculo esquerdo.
Realizou-se uma coorte prospectiva, em um hospital referéncia
em Cardiologia, entre dezembro de 2015 e julho de 2017.
Os grupos da fracao de ejecao do ventriculo esquerdo foram:
reduzida (= 40%), intermedidria (41-49%) e preservada
(= 50%). Todos os pacientes realizaram tomografia de cranio,
ecocardiograma transtorécico e transesofagico. Foram estudados
75 pacientes. Infarto cerebral silencioso foi observado em 14,7%
da populagao do estudo (45,5% lacunar e 54,5% territorial),
tendo sido mais frequente nos pacientes do grupo de fragao de
ejecao do ventriculo esquerdo reduzida (29%) em comparagao
com a intermediaria (15,4%; p = 0,005). Nao ocorreram casos
de infarto cerebral silencioso no grupo de fracdo de ejecao
do ventriculo esquerdo preservada. Na andlise univariada,
identificou-se associacao de infarto cerebral silencioso com
fragao de ejegao do ventriculo esquerdo reduzida (OR = 8,59;
IC95% 1,71- 43,27; p = 0,009), preservada (OR = 0,05;
IC95% 0,003-0,817; p = 0,003) e diabetes melito (OR = 4,28;
IC95% 1,14-16,15; p = 0,031). Em pacientes com insuficiéncia
cardiaca e sem diagnéstico clinico de acidente vascular
cerebral, as fragbes de ejecao do ventriculo esquerdo reduzida
e intermedidria contribuiram para ocorréncia de infarto
cerebral silencioso territoriais e lacunares, respectivamente.
Quanto menor foi a fragao de ejecao do ventriculo esquerdo,
maior a prevaléncia de infarto cerebral silencioso.
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Introducao

A insuficiéncia cardiaca (IC) predispée a um risco
aumentado de anormalidades cerebrais, dentre elas o infarto
cerebral silencioso, que é definido pela presenca de infartos
no parénquima encefdlico (territorial ou lacunar) verificados
por meio de métodos de imagem, sem episédio prévio de
acidente vascular cerebral (AVC) documentado.'?

Os fatores de risco independentes associados ao AVC
silencioso na IC geralmente sao devido ao comprometimento
da fungao ventricular esquerda, aos padroes restritivos de
enchimento diastélico na ecocardiografia, ao contraste
ecogénico espontaneo do Atrio Esquerdo (AE) e por lesdes
ateroscleréticas complexas ou calcificadas na aorta.>>

O AVC isquémico é uma complicagdo comum na IC,
independentemente da fragao de ejecdao do ventriculo
esquerdo (FEVE) preservada (FEVEp) ou FEVE reduzida (FEVEr).?
A FEVE prediz risco de infartos cerebrais, sobretudo com FEVEr.
Acredita-se que a redugao do fluxo sanguineo pode favorecer
a formacao de contraste ecogénico espontaneo, trombos
intracavitrios e consequentes eventos cardioembélicos.®
Entretanto, os dados que explicam o mecanismo do AVC na
IC em pacientes com FEVEp ainda sdo limitados,” e dados
relacionados ao AVC e a FEVE intermedidria sdo escassos.

O objetivo deste estudo foi descrever as caracteristicas clinicas
e ecocardiogréficas e os fatores associados com infarto cerebral
silencioso em pacientes com IC de acordo com os grupos de FEVE.

Métodos

Trata-se de uma coorte prospectiva, realizada em hospital
de referéncia no atendimento a pacientes de IC no municipio
de Salvador (BA), entre dezembro de 2015 e julho de
2017. O diagnostico de IC foi realizado de acordo com as
recomendagbes da European Society of Cardiology (ESC),®
com os pacientes que tinham sinais e sintomas de IC, doenga
cardiaca estrutural relevante (indice de massa corporal do
Ventriculo Esquerdo — VE = 115 g em homens e = 95 g
em mulheres, ou dilatacao atrial esquerda = 40 mm) e ou
anormalidade diastélica (relagdo E/A < 0,75 ou = 1,5, ou
tempo de desaceleracao da onda E < 140 ms). Os grupos da
FEVE foram caracterizados da seguinte forma: FEVEr (< 40%),
FEVE Intermediaria (FEVEi; 41-49%) e FEVEp (= 50%).°
O diagnéstico de fibrilagao atrial (FA) foi baseado nas
informagbes disponiveis no prontuario e no eletrocardiograma.
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Avaliacao da tomografia de cranio

Atomografia de cranio foi realizada em todos os pacientes
para identificacdo de infartos no parénquima encefélico
(territorial ou lacunar). Os laudos foram analisados por um
neurologista, cego para os dados clinicos dos pacientes.
Esses exames foram realizados em aparelho da Toshiba
Medical Systems Corporation, 1385 (Shimo Ishigami,
Otawara-Shi, Tochigi, Japao).

Avaliacao do ecocardiograma transtoracico e
transesofagico

Os exames foram realizados por dois médicos
ecocardiografistas experientes, conforme recomendacées da
American Society of Echocardiography (ASE)." Foi utilizado
equipamento comercialmente disponivel (Philips IE33,
Philips Medical Systems, Andover, MA, Estados Unidos),
equipado com transdutor de 5 MHZ com sonda transesofdgica
multiplanar. Posteriormente, as imagens foram gravadas em
pen drive e revisadas por um médico ecocardiografista.

As medidas analisadas pelo ecocardiograma transtoracico
(ETT) foram: didmetro diastélico e sistélico do VE, didmetro
anteroposterior do AE, didametro da raiz da aorta, espessura
do septo interventricular e da parede posterior. Essas analises
foram obtidas nos planos paraesternal eixo curto e paraesternal
eixo longo, utilizando-se o0 modo M. O calculo da FEVE se
deu pelo método de Simpson biplanar modificado do VE.

Para realizagdo das imagens do ecocardiograma
transesofdgico (ETE), o paciente foi colocado em uma posigao
de decubito lateral esquerdo, e o brago esquerdo foi estendido
sobre a cabeca. Os exames foram realizados sob anestesia
tépica com xilocaina spray a 10% e sob sedagao endovenosa.
Foi verificada a presenca de contraste ecogénico espontaneo e
de trombos intracavitdrios. O trombo intracavitario foi definido
como uma massa ecodensa intracardiaca, e o contraste
ecogénico espontdneo foi diferenciado pelo seu movimento
em redemoinho tipico, lembrando fumaga."

Andlise estatistica

Os dados coletados foram processados pelo Statistic Program
for Social Sciences (SPSS), versao 21.0. Para andlise dos dados,
foi utilizada a estatistica descritiva (proporcoes e medidas
de tendéncia central), média e desvio padrao. No teste de
normalidade, foi utilizado Kolmogorov-Smirnov. As médias e
proporgoes foram avaliadas pelo teste t de Student, conforme a
distribuicao da variavel. Aplicou-se o teste do qui quadrado de
Pearson ou teste exato de Fisher para medidas de associagao.
Os valores foram considerados estatisticamente significantes
quando p = 0,05 e intervalo de confianga = 95%.

Resultados

Foram estudados 75 pacientes. As comparagdes dos
parametros clinicos e ecocardiogréficos estao descritos natabela 1.
A média da FEVE foi 46 + 16,5%. Observaram-se contraste
ecogénico espontaneo e trombos intracavitdrios no grupo de
FEVEr (19,3%), seguido do de FEVEi (15,3%) e do de FEVEp
(9,6%). O infarto cerebral silencioso foi observado em 14,7%

da populagao do estudo (45,5% lacunar e 54,5% territorial),
tendo sido detectado com maior frequéncia nos pacientes do
grupo de FEVEr (29%) em comparagao com a FEVEi (15,4%;
p = 0,005). Nao ocorreram casos de infarto cerebral
silencioso no grupo de FEVEp. Na andlise univariada,
identificou-se associacdo de infarto cerebral silencioso com
FEVEr (Odds Ratio — OR = 8,59; Intervalo de Confianca de
95% — 1C95% 1,71-43,27; p = 0,009) e FEVEp (OR = 0,05;
IC95% 0,003-0,817; p = 0,003). Nao houve associagdo com
FEVEi (OR = 1,07; 1C95% 0,20-5,65; p = 0,936). Identificou-se
também a associacao de infarto cerebral silencioso com
diabetes melito (OR 4,28; 1C95% 1,14-16,15; p = 0,031).

Discussao

Em nosso estudo, os pacientes com FEVEr tiveram infarto
cerebral silencioso em regiao territorial, e aqueles com
FEVEi tiveram infarto cerebral silencioso do tipo lacunar.
Nao houve infarto cerebral silencioso em pacientes com FEVEp.
Evidenciou-se que quanto menor a FEVE, maior a prevaléncia
de infarto cerebral silencioso. Estudo prévio demonstrou que
valores reduzidos de FEVE estao associados a pacientes com
AVC silencioso (p = 0,030)."

A prevaléncia do infarto cerebral silencioso neste estudo
foi considerada pequena, se comparada a de outros estudos
com pacientes com IC. Em estudo com 117 pacientes com
IC avaliados para transplante cardiaco, a prevaléncia de
AVC isquémico foi de 34%." No estudo de Kozdag et al.,"
com 72 pacientes com cardiomiopatia dilatada isquémica,
a prevaléncia de infarto cerebral silencioso foi de 39%.
Entretanto, vale ressaltar que a alta prevaléncia de infartos
silenciosos nestes estudos foi provavelmente o resultado do
aumento da gravidade da IC nas populagoes estudadas.

Outro achado importante foi a associagdo do diabetes
melito com infarto cerebral silencioso. Chen et al.,'*
identificaram que anormalidades no enchimento diastdlico
precoce do VE sao comumente observadas nos pacientes
diabéticos, e o mecanismo proposto inclui, dentre outros
fatores, a doenga microvascular, o que pode justificar os dados
encontrados em nosso estudo.

Nos pacientes com FEVEi foi prevalente o infarto cerebral
silencioso lacunar, geralmente associado a doenca cerebral
de pequenos vasos, mas eventualmente de etiologia
embdlica.” Em recente estudo, demonstrou-se claramente
que as caracteristicas clinicas da FEVEi sao intermedidrias
entre FEVEp e FEVEr, ou perto da FEVEp ou da FEVEr, e
sugerem que FEVEi é um estagio de transicao da FEVEp
para FEVEr, ou da FEVEr para FEVEp, ao invés de uma classe
distinta da IC."® No entanto, os dados ainda sao limitados a
respeito destes pacientes.

Os pacientes do grupo de FEVEp nao apresentaram infarto
cerebral silencioso, ao contrario de um estudo sobre grupos
de FEVE, no qual as taxas de AVC ou acidente isquémico
transitério foram ligeiramente maiores em pacientes com
FEVEp vs. pacientes com FEVEr e FEVEi. Vale mencionar que a
FA foi mais comum nestes pacientes com FEVEp, embora a FA
estivesse associada ao aumento do risco de AVC ou acidente
isquémico transitério, independentemente da FEVE."”
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Tabela 1 - Comparagao de parametros clinicos e ecocardiograficos entre os grupos de pacientes com insuficiéncia cardiaca com e sem

infarto cerebral silencioso

Infartos cerebrais silenciosos

Parametros Populagédo n =75 Valor de p*
Sim (n=11) Néo (n = 64)
Idade, anos) 61,8 +10,6 62,5+9,1 61,7 +10,9 0,817
Sexo masculino 42 (56) 9(81,8) 33(51,6) 0,062
Hipertensao arterial 60 (80) 8(72,7) 52 (81,3) 0,514
Diabetes melito 20 (26,7) 6 (54,5) 14.(21,9) 0,024
Doenca isquémica do coragao 47 (62,7) 9(81,8) 38 (59,4) 0,155
FA permanente 13 (17,3) 3(27,3) 10 (15,6) 0,346
Classe NYHA=
I 20(26,7) 2(18,2) 18 (28,1) 0,491
Il 41 (54,7) 7(63,6) 34 (53,1) 0,518
1 14 (18,7) 2(18,2) 12 (18,8) 0,964
Etiologia da IC
Idiopatica 33 (44) 3(273) 30(46,9) 0,226
Chagasica 27 (36) 5 (45,5) 22 (34,4 0,479
Isquémica 10(13,3) 2(18,2) 8(12,5) 0,609
Hipertensiva 1(91) 2(3,1) 0,351
Valvar 1(1,3) - 1(6,9) 0,676
Reumética 1(1,3) - 1(1,6) 0,676
Subgrupos de FEVE
Reduzida (< 40%) 31(413) 9(818) 22(34,4) 0,003
Intermediaria (41-49%) 13(17,3) 2(18,2) 1(17,2) 0,936
Preservada (= 50%) 31(41,3) 0(0) 31(48,4)
Dados ecocardiograficos
Diametro AE, mm 439+89 46,2+ 10,6 429+85 0,264
Dilatag&o do VE 31(413) 8(72,7) 23(35,9) 0,022
Trombos intracavitarios/contraste ecogénico espontianeo
Trombos intracavitarios/contraste ecogénico espontaneo em AE 9(12,1) 1(91) 8(12,5) 0,552
Trombos intracavitarios/contraste ecogénico espontaneo em AAE 2(2,6) 1(91) 1(1,6) 0,351
Medicagdes
Aspirina 41 (54,7) 6 (54,5) 35(54,7) 0,993
Varfarina 13(17,3) 1(9,1) 12(18,8) 0,434
NACO 2(18,2) 4(6,3) 0,178

Resultados expressos como média + desvio padrdo ou n (%). *Teste t de Student para variaveis categoricas e qui-quadrado de Pearson para varidveis continuas.
FA: fibrilagéo arterial; NYHA: New York Heart Association; IC: insuficiéncia cardiaca; FEVE: fragao de ejegéo do ventriculo esquerdo; AE: atrio esquerdo; VE: ventriculo

esquerdo; AAE: apéndice atrial esquerdo; NACO: novos anticoagulantes orais.

Conclusao

Em pacientes com insuficiéncia cardiaca e sem diagnéstico
clinico de acidente vascular cerebral, as fragoes de ejegao do
ventriculo esquerdo reduzida e intermediaria contribuiram
para a ocorréncia de infarto cerebral silencioso territorial e
lacunar, respectivamente. Na fragao de ejecdo do ventriculo
esquerdo preservada, ndo houve prevaléncia de infarto
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cerebral silencioso; fragao de ejecao do ventriculo esquerdo
reduzida e diabetes melito foram associados com infarto
cerebral embdlico e, quanto menor a fragdo de ejegao do
ventriculo esquerdo, maior a prevaléncia de infarto cerebral
silencioso. Novos estudos sdao necessérios para elucidar os
mecanismos de infarto cerebral silencioso nos grupos de fragao
de ejecao do ventriculo esquerdo.
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Limitacoes
O estudo foi unicéntrico, com amostra pequena e

ndo foram realizadas andlises de variabilidade intra e
interobservador entre os médicos ecocardiografistas.
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