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RESUMO

Della Togna, DJ. Efeito da Correcdo Cirlrgica nas Variaveis do Teste
Cardiopulmonar de Exercicio em Pacientes com Insufi ciéncia Mitral
Organica [tese]. Sado Paulo: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia,
Universidade de Sao Paulo; 2012. 130p.

Introducdo: A Insuficiéncia Mitral (IM) cronica organica tem fisiopatologia
complexa. Os sintomas de insuficiéncia cardiaca e piora da capacidade
funcional, podem aparecer apenas tardiamente, quando ja existe disfuncéo
contratil do ventriculo esquerdo (VE). O teste cardiopulmonar de exercicio
(TCPE) pode avaliar objetivamente a capacidade funcional e auxiliar a
conduta médica nos pacientes com IM, mas, pouco se conhece sobre o
efeito da cirurgia em suas variaveis.

Objetivos: Avaliar os efeitos da correcdo cirdrgica da IM nas variaveis do
TCPE realizados em bicicleta e em esteira rolante.

Métodos: Foram selecionados 72 pacientes com IM grave e submetidos a
cirurgia corretiva da valvopatia, sendo nestes realizados ecocardiograma
(ECO) e TCPE * 30 dias antes da cirurgia, e de seis a 12 meses apos a
cirurgia.

Resultados: A meédia das idades foi de 49,9 = 16,9 anos. Houve
predominancia do sexo masculino, da etiologia degenerativa e da classe
funcional | ou Il pela NYHA em 41 pacientes (56,9%), 50 pacientes (69,4%) e
51 pacientes (70,8%), respectivamente. O reparo mitral foi realizado em 47
pacientes (65,3%) e a troca valvar em 25 pacientes. Ap0Os a cirurgia houve
reducdo do volume atrial esquerdo (VAE), de 124,4 + 58,9 ml| para 76,4 +
34,0 ml (p<0,001), do volume diastolico final do VE (VDFVE), de 151,7 +
35,7ml para 109,6 + 42,8 ml (p<0,001), do volume sistdlico final do VE
(VSFVE), de 47,6 + 18,0 para 43,9 = 27,1ml (p<0,001), da fracdo de ejecéo
(FE), de 69,1 + 6,3 para 61,30 + 8,2% (p<0,001) e da presséo sistdlica em
artéria pulmonar (PSAP), de 46,7 + 15,9 para 35,4 £ 12,5 mm Hg (p<0,001).
Também foi observado uma diminuicdo do consumo de oxigénio (VO2) pico
em ambas as modalidades de exercicio apés a cirurgia (bicicleta: de 1356 +
506 para 1269 + 408 mL.min-1, p=0,015; esteira: de 1618 + 579 para 1536 +
447 mL.min-1, p=0,06), assim como a variavel OUES (bicicleta: de 1530 *
516 para 1414 + 415, p=0,001; esteira: de 1761 + 585 para 1691 + 508,
p=0,050). O pulso de oxigénio (O2) aumentou apos a cirurgia apenas no
TCPE realizado em esteira, de 10,7 + 4,0 para 11,5 + 3,2 mL.bat™ (p=0,023).
No TCPE realizado em esteira, a diferenca percentual do OUES apresentou
significativa correlacdo negativa com a diferenga percentual do VDFVE (r=-
0,277; p=0,034), do VAE (r=-0,275; p=0,035) e da PSAP (r=-0,282; p=0,041),
respectivamente. No TCPE realizado na bicicleta, a diferenca percentual do
OUES revelou correlacdo negativa apenas com a diferenca percentual da
PSAP (r=-0,359; p=0,010).

Concluséo: A cirurgia valvar mitral, ndo determinou aumento do VO2 pico e
do OUES apesar da melhora sintomatica avaliada pela classe funcional



(NYHA). Entretanto, a variavel OUES apresentou correlacdo negativa com
parametros ecocardiograficos de remodelagdo cardiaca. O TCPE é uma
ferramenta util e promissora, podendo auxiliar na conduta médica em
pacientes com IM.

Descritores: Insuficiéncia da Valva Mitral. Sintomas. Exercicio. Cirurgia
Cardiaca.



SUMMARY

Della Togna, DJ. Effect of Surgical Correction on Cardiopulmonary
Exercise Testing in Patients with Organic Mitral Re  gurgitation [Thesis].
Sé&o Paulo: Institute Dante Pazzanese of Cardiology, University of Sdo Paulo;
2012. 130p.

Introduction: Chronic organic Mitral Regurgitation (MR) has a complex
physiopathology. The symptoms of heart failure and functional capacity
worsening may appear too late, when a left ventricle (LV) contractile
dysfunction already exists. The cardiopulmonary exercise testing (CPET)
may objectively assess the functional capacity and helps in the medical
conduct concerning patients with MR, but little is known about the surgery
effect on its variables.

Objectives: To evaluate the effects of the MR surgical correction on the
variables related to the CPET performed on stationary bicycle and treadmill.
Methods: A total of 72 patients with severe MR were selected and underwent
a surgery for valvulopathy correction and an echocardiogram (ECHO) and
CPET were performed around 30 days before the surgery and then from six
to 12 months after the surgery.

Results: The patients were aged an average 49.9 + 16.9 years. There was a
predominance of male patients [41 patients (56.9%)], degenerative etiology
[50 patients (69.4%)] and NYHA | or Il functional class [51 patients (70.8%)].
Forty-seven (47) patients (65.3%) had their mitral valves repaired and 25
patients had them replaced. After the surgery, there was a reduction in the
left atrial volume (LAV) from 124.4 £ 58.9 ml to 76.4 £ 34.0 ml (p<0.001), in
the LV end-diastolic volume (LVEDV) from 151.7 + 35.7ml to 109.6 + 42.8 ml
(p<0.001), in the LV end-systolic volume (LVESV) from 47.6 £ 18.0 to 43.9 £
27.1ml (p<0.001), in the ejection fraction (EF) from 69.1 + 6.3 to 61.30 *
8.2% (p<0.001) and in the pulmonary artery systolic pressure (PASP) from
46.7 + 159 to 35.4 = 125 mm Hg (p<0.001). A reduction in the peak
consumption of oxygen (VOZ2) was also observed in both types of exercise
testing after the surgery (stationary bicycle: from 1356 + 506 to 1269 + 408
mL.min-1, p=0.015; treadmill: from 1618 + 579 to 1536 + 447 mL.min-1,
p=0.06), as well as in the variable Oxygen Uptake Efficiency Slope (OUES)
(stationary bicycle: from 1530 + 516 to 1414 + 415, p=0.001; treadmill: from
1761 + 585 to 1691 + 508, p=0.050). Pulse oxymetry readings (0O2)
increased after the surgery only for the CPET performed on the treadmill
from 10.7 £ 4.0 to 11.5 £ 3.2 mL. heartbeat -1 (p=0.023). For the CPET
performed on the treadmill, the OUES percent difference showed significant
negative correlation with the percent difference of LVEDV (r=-0.277;
p=0.034), LAV (r=-0.275; p=0.035) and PASP (r=-0.282; p=0.041),
respectively. For the CPET performed on the stationary bicycle, the percent
difference of the OUES showed a negative correlation only with the percent
difference of PSAP (r=-0.359; p=0.010).



Conclusion: The mitral valve surgery caused no increase in the peak VO2 or
OUES despite the symptomatic improvement as assessed through the
functional class (NYHA). However, the variable OUES showed negative
correlation with the echocardiographic parameters of cardiac remodeling.
The CPET is a useful and promising tool, and may help in the medical
conduct concerning patients with MR.

Descriptors: Chronic Mitral Regurgitation. Symptoms. Exercise. Surgical
Cardiac
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1.1 Insuficiéncia mitral

A insuficiéncia mitral (IM) caracteriza-se por uma lesdo valvar de
grande interesse na pratica clinica devido & sua alta prevaléncia®, sendo a
lesdo moderada ou grave, a doenca valvar mais frequente nos Estados
Unidos da América. Sua prevaléncia aumenta com a idade e estima-se em
cinco milhdes de individuos com IM em 2030°. Na Europa ocupa 0 segundo
lugar das valvopatias com indicacdo cirdrgica®>. Apesar de o declinio da
doenca reumatica ao redor do mundo, nos paises, onde a doenca reumatica
€ endémica, a IM, geralmente, acomete individuos adultos jovens e € um
grave problema de Salde Publica®. A distribuicdo da doenca cardiaca
reumatica é universal e com marcadas diferencas entre os diversos paises,
sendo a principal causa de cardiopatia adquirida em criancas e adultos
jovens nos paises em desenvolvimento®®. No Brasil, ndo ha referéncias
sobre a incidéncia de insuficiéncia mitral, mas sabe-se que a cardiopatia
reumatica cronica tem prevaléncia estimada em 1-7 casos por 1000
habitantes e € a causa mais frequente de cirurgia cardiaca na populagcéo
adulta”®,

Nas ultimas décadas, ocorreu notavel progresso no entendimento da

patofisiologia, manejo clinico e tratamento da IM. Os avan¢os nos métodos



diagnésticos, especialmente a Doppler-ecocardiografia e o aperfeicoamento
das técnicas cirurgicas, com possibilidade cada vez maior de preservacao do
aparato valvar e da funcao ventricular esquerda, vem despertando interesse
crescente nessa doenca. A possibilidade de reparo valvar cirirgico com
sucesso favorece a indicacao cirurgica mais precoce, inclusive em pacientes
assintomaticos. Entretanto, ainda permanece controverso o momento ideal
de indicacdo cirdrgica nos pacientes com IM assintomaticos e funcéo
sistélica ventricular esquerda normal, devido a falta de evidéncias definitivas
que comprovem a superioridade da cirurgia em relacdo ao seguimento

clinico®*2.

1.2 Etiologia da insuficiéncia mitral

O aparato valvar mitral € uma estrutura complexa que depende do
funcionamento adequado e coordenado das cuspides, das estruturas
subvalvares (cordas tendineas e musculos papilares), do anel mitral e
paredes do atrio esquerdo (AE), ventriculo esquerdo e da aorta proxima a
valva mitral (VM). Qualguer anormalidade em um ou mais destes
componentes pode levar a IM, definida como a presenca de refluxo do
ventriculo esquerdo para o AE. Baseado no seu mecanismo gerador, a IM
pode ser classificada em primaria ou organica e secundaria ou funcional.

A IM primaria é devida ao acometimento intrinseco das cuspides ou
cordas tendineas. Os principais exemplos incluem a degeneracéo

mixomatosa resultando no prolapso da valva mitral (PVM) com ou sem



ruptura de cordas tendineas, doenca reumatica levando a espessamento e
retracdo das cuspides, fusdo e encurtamento das cordas tendineas e a
endocardite infecciosa com deformacdo e destruicdo do aparato mitral.
Também podemos citar como outras causas de IM priméria a calcificacao
progressiva do anel mitral, principalmente na populacéo idosa, as doencas
inflamatorias incluindo as colagenoses, a IM induzida por medicacdo ou
radiacdo, as congénitas (fissura ou Cleft das cuspides) e as traumaticas com
ruptura das cuspides ou cordas tendineas. A IM degenerativa normalmente é
relacionada ao PVM e raramente a calcificacdo isolada do anel mitral,
comum na populacéo idosa.

A IM secundaria ou funcional ocorre devido ao remodelamento do
ventriculo esquerdo, com ou sem dilatacdo do anel mitral e a integridade
anatbmica das cuspides é mantida. Ela ocorre em mais de 40% dos
pacientes com insuficiéncia cardiaca (IC) devido & miocardiopatia dilatada*®
e contribui para o circulo vicioso que integra a sobrecarga de volume
levando a dilatacdo do ventriculo esquerdo, com consequente piora da IM e
da insuficiéncia cardiaca. Varios fatores estdo envolvidos como, por
exemplo, mudancas na geometria e na funcéo global e regional do ventriculo
esquerdo, alteracbes na geometria do anel mitral, aumento da distancia
entre 0os musculos papilares, mobilidade anormal das cuspides e mau
alinhamento dos musculos papilares, levando a tracdo das cordas tendineas
e coaptacédo inadequada das cuspides.

A IM isquémica € considerada um subgrupo da IM funcional e sua

gravidade esta relacionada a extensédo da area de acinesia ou discinesia do



ventriculo esquerdo. Também pode ser de etiologia organica se houver

ruptura de muasculo papilar.

1.3 Patofisiologia da insuficiéncia mitral

O grau de regurgitacdo mitral depende da éarea do orificio de
regurgitacdo (AOR), do gradiente de pressao entre o ventriculo esquerdo e o
AE e da complacéncia atrial esquerda.

A IM primaria crbnica € caracterizada por sobrecarga pura de volume
de camaras esquerdas e aumento gradual e adaptativo do AE e ventriculo
esquerdo. Sua evolucdo € lenta e a hipertrofia excéntrica, com adicdo de
sarcomeros em série e alongamento da fibra miocardica € o mecanismo
compensatorio basico para manutencédo do estresse sistdlico da parede do
ventriculo esquerdo. O débito cardiaco efetivo anterégrado também se
mantém normal a custa de ajustes neuro-humorais e alteracbes da pré e da
pos-carga. O acréscimo de sarcémeros, na fase compensada, aumenta a
extensdo e a velocidade de encurtamento da fibra miocardica, aumentando a
forca de contracédo do ventriculo esquerdo, independente do mecanismo de
Frank-Starling, mantendo o fluxo efetivo anterogrado e a presséao sistolica
final do ventriculo esquerdo dentro da normalidade.

A piora da IM crbnica e organica ocorre por acentuacdo da lesao
valvar e pela dilatacdo do ventriculo esquerdo e anel mitral, resultando em

aumento do volume regurgitante de aproximadamente 5 a 7 ml por ano®® e



contribui para o mecanismo gerador e autossustentavel da insuficiéncia
mitral.

A dilatacdo progressiva do AE, cavidade de maior complacéncia,
proporciona atenuacdo do aumento de pressao no seu interior, minimizando
0 impacto na circulacdo pulmonar. Em pacientes com IM grave mais de 50%
do volume regurgitante reflui para o atrio esquerdo antes da abertura dos
folhetos da valva adrtica e pode representar cerca de 20% do total do
volume ventricular’®. O aumento atrial esquerdo pode levar a arritmias
atriais, principalmente a fibrilacao atrial (FA).

A contratilidade miocardica, definida como a velocidade ou
capacidade inerente de encurtamento da fibra miocardica, habitualmente, é
preservada mesmo em fases avancadas da doenca. A queda da
contratilidade miocéardica é considerada um forte marcador de resultados
adversos, tanto em pacientes submetidos a cirurgia para correcdo da
valvopatia como naqueles em seguimento clinico.

A fase compensada da IM crbnica grave é caracterizada por aumento
da pré-carga, manutencéo ou leve reducdo da pds-carga e contratilidade
miocardica do ventriculo esquerdo normal. Nesta fase, em geral, o paciente
encontra-se assintomatico ou com poucos sintomas.

A fase descompensada da doenca é caracterizada por grande
aumento e hipertrofia inadequada do ventriculo esquerdo, levando a
disfuncéo contrétil e elevacdo das pressdes de enchimento. Mesmo nessa

fase adiantada, a presenca de sintomas nao € um forte marcador de reducao



da contratilidade miocardica e os pacientes com IM podem permanecer
assintomaticos por longos periodos®’.

O intervalo médio do diagndstico de IM até o inicio dos sintomas de IC
pode chegar a 16 anos, com os sintomas aparecendo numa frequéncia de 2
a 4% por ano'®, dependendo da gravidade e etiologia da IM.

A transicdo da fase compensada para a descompensada ocorre de
forma insidiosa, sem nenhum marcador clinico ou laboratorial evidente.
Entretanto, as condicbes de carga ainda favoraveis, frequentemente,
mantém a fracdo de ejecdo (FE) em faixa considerada normal-baixa (50 a
60%) apesar da presenca de significativa disfuncéo contratil*®?* Ainda, nao
se sabe com exatiddo quais 0s mecanismos que levam ao declinio da
funcdo ventricular, mas suple-se existirem fatores hemodinamicos e
celulares desconhecidos®. A progressdo da doenca, se ndo modificada pela
correcdo cirargica, pode levar a queda irreversivel da contratilidade
miocardica.

Os indices de avaliacdo da funcéo sistolica do ventriculo esquerdo,
normalmente derivados do ecocardiograma, sdo dependentes das condi¢cdes
de pré e pés-carga, como por exemplo, a FE e a fracdo de encurtamento do
ventriculo esquerdo. Na fase compensada da IM crbnica grave, € comum a
FE apresentar valores altos, devido a pré-carga elevada, mesmo em
presenca de reducdo da contratilidade do ventriculo esquerdo®™. Apés a
correcdo cirargica da IM, a FE pode diminuir aproximadamente 10
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unidades , permanecendo inalterados o volume e o stress sistélico final

do ventriculo esquerdo?.



A dificuldade de se obter indices de avaliacdo da funcao ventricular
de facil aplicabilidade clinica e independente das condi¢cbes de carga, torna
complicada a decisdo do momento ideal de indicac&o cirdrgica, motivando a

pesquisa de novos métodos?>.

1.4 Manejo clinico e indicacao cirargica na insufic  iéncia mitral

O tratamento definitivo e considerado “padrao-ouro” da IM cronica e
grave é a correcao cirurgica. De modo geral, a indicacao de cirurgia tem por
objetivo o alivio dos sintomas, o aumento da expectativa de vida com baixos
indices de complicacédo pos-operatoria e a preservacao da funcao ventricular
esquerda.

As modalidades de tratamento cirdrgico da IM s&o a troca valvar, com
ou sem preservacdo do aparato subvalvar e o reparo. Apesar dos bons
resultados em longo prazo da troca valvar, uma série de complicacfes esta
associada aos substitutos valvares como trombose de proteses, sobretudo
nas mecanicas, hemorragia secundaria ao uso de anticoagulante e
degeneracédo das bioproteses. Por outro lado, o reparo mitral tem algumas
vantagens em relacdo a troca valvar, incluindo a néo obrigatoriedade de
terapia antitrombdtica em pacientes com ritmo sinusal, preservacao da
integridade ventriculo-valvar, manutencédo da funcdo ventricular esquerda e
menor mortalidade no pods-operatério imediato e tardio. Apresenta ainda
excelentes resultados em longo prazo e uma expectativa de vida muito

préxima & da populacdo geral®®*’. Esses bons resultados do reparo, aliado



as dificuldades existentes em se avaliar a contratilidade miocardica de forma
confiavel, sdo argumentos convincentes para a indicacao cirargica precoce
realizada em pacientes assintomaticos>®. Devido a isso, o reparo mitral tem
sido a modalidade cirargica de escolha em alguns centros, onde se observa
que a sua frequéncia aumentou de 18,9% em 1998 para 45,8% dos
procedimentos mitrais em 2005, sendo atualmente o procedimento
cirlrgico mais, frequentemente, realizado*.

Atualmente, os pilares basicos de indicacdo cirdrgica na IM séo a
presenca de sintomas e disfuncdo ventricular esquerda, ambos
reconhecidos marcadores de resultados pés-operatérios adversos. Apesar
dos avancos no manejo clinico e nos métodos diagndsticos, muitos
pacientes sdo encaminhados tardiamente para a cirurgia e evoluem com
disfuncéo irreversivel do VE no periodo pos-operatorio. Em paciente
sintomatico, a indicacdo cirdrgica € evidente, entretanto, no assintomatico o
momento ideal de cirurgia permanece controverso, por ndo se conhecer,
exatamente, a partir de que ponto os beneficios da cirurgia superariam 0s
seus riscos’.

A presenca de disfuncdo ventricular esquerda em pacientes com IM
também € um importante marcador prognostico pos-operatorio, com
aumento da mortalidade tardia de até 180% para aqueles com FE pré-
operatéria menor que 50%*.

Os pacientes sintomaticos com IM apresentam uma maior mortalidade
apos a cirurgia, quando comparados com 0s assintomaticos, apesar de

apresentarem melhora dos sintomas, segundo observacdo de Tribouilloy et



al*’>. Nesse estudo, com resultados em longo prazo, a sobrevida pés-
operatoria para os pacientes em CF NYHA /1l foi significativamente maior
gue a observada naqueles em CF Ill/IV (76 £ 5% *“versus” 48 * 4%,
p<0,0001) e a mortalidade operatéria significativamente menor (0,5%
“versus” 5,4%, p=0,003).

Outros marcadores de pior prognadstico clinico tém sido avaliados em
pacientes assintomaticos. Em estudo de Enriquez-Sarano et al*®, a presenca
de uma éarea do orificio de regurgitacdo (AOR) = 4,0 mm? foi um forte
marcador de resultados clinicos adversos com uma sobrevida em cinco anos
inferior a esperada para a populacdo geral de acordo com o banco de dados
dos Estados Unidos -“U.S.Census data” (58 £ 9% vs 78%, p=0,03). Quando
comparados aos pacientes com AOR mitral < 2,0 mmz, apresentaram um
maior risco de morte cardiaca (razao de risco de 5,21; Cl 95%, 1,98 a 14,40,
p<0,01) e eventos cardiacos (razéo de risco de 5,66; Cl 95%, 3,07 a 10,56,
p<0,01). Em estudo de Yamano et al**, 174 pacientes com IM isolada e
submetidos ao reparo cirdrgico, o volume regurgitante mitral = 80 ml foi o
unico marcador independente e significativo (p<0,001) de disfuncéo
ventricular esquerda (FE < 50%) no pdés-operatério, presente em 14
pacientes (20%).

Atualmente, a recomendacdo classe | de indicacdo cirdrgica pelas
diretrizes da American College of Cardiology (ACC) e American Heart
Association (AHA)* é considerada para pacientes sintomaticos em CF I, Il
ou IV da New York Heart Association (NYHA), sem disfuncdo ventricular

esquerda grave ou pacientes assintomaticos com disfungcéo contratil leve a
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moderada do ventriculo esquerdo (FE de 30% a 60% ou dimenséao sistolica
final do ventriculo esquerdo = 40 mm). Essa recomendacdo é mantida
mesmo naqueles pacientes, nos quais os sintomas melhoraram com o
tratamento clinico, especialmente se houver ruptura das cordas tendineas®.
Segundo as mesmas diretrizes, 0s pacientes assintomaticos com funcéo
ventricular esquerda normal podem apresentar recomendacéo classe lla, se
houver alta possibilidade de reparo (acima de 90%) sem IM residual e
realizados em centros de cardiologia com experiéncia cirirgica comprovada,
FA ou hipertensédo arterial pulmonar (HAP, pressédo sistélica em artéria
pulmonar > 50 mm Hg em repouso ou > 60 mm Hg apds o exercicio).

Ja as diretrizes da Sociedade Europeia de Cardiologia recomendam a
cirurgia em pacientes com IM assintomatica apenas na presenca de
marcadores de mau prognostico como disfuncéo ventricular esquerda, FA e
HAPY

Portanto, como ja descrito anteriormente, o0 momento ideal de
indicacdo cirurgica nos pacientes com IM grave, assintomatico e com boa
funcdo ventricular esquerda, permanece controverso e de dificil decisado®.
Somente ensaios clinicos prospectivos e randomizados, ainda né&o

realizados, poderiam ajudar a solucionar esta questao.

1.5 Avaliacdo da Classe Funcional na insuficiéncia mitral

A dispneia € um dos principais sintomas de doencas cardiacas e

pulmonares e € definida como uma sensacdo de desconforto da
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respiracdo®. Ela também pode ser observada em individuos saudaveis
durante e apos atividade fisica, especialmente naqueles que ndo a praticam,
sedentarios ou com excesso de peso. Em 1928, a NYHA publicou uma
classificacdo dos pacientes com doencas cardiacas baseada no prognostico
e na gravidade da doenca e, posteriormente, foi revisada em sete edicoes,
sendo a Ultima liberada em marco de 1994°°. Esta classificacdo leva em
consideracdo a avaliacdo subjetiva dos sintomas e a quantificacdo objetiva
da gravidade da doenca e, € um forte marcador independente de sobrevida
em pacientes com insuficiéncia cardiaca cronica®".

A avaliacdo dos sintomas em pacientes com IM crdnica também
apresenta consideracdo especial, pois pode aparecer somente nas fases
tardias da doenca e com comprometimento miocardico irreversivel. Além
disso, estudos prévios ndo tém demonstrado forte correlacdo entre os
sintomas e a funcéo ventricular esquerda, mesmo nas patologias cardiacas
em que as alteracbes das condicbes de carga impostas ao ventriculo
esquerdo ndo sdo tdo evidentes quanto na IM cronica. A avaliacédo
adequada da CF também depende de diversos fatores, como a capacidade
de expressdo e percepcao na relacdo medico-paciente, o nivel de
sedentarismo, comum no idoso, a autolimitacdo ao exercicio imposta pela
doenca, por vezes imperceptivel e condicbes de comorbidades como, por
exemplo, a obesidade ou problemas ortopédicos limitantes da pratica de
atividade fisica.

Como foi visto, em pacientes com IM é importante uma avaliacao

adequada da CF para decisao terapéutica. O teste ergométrico (TE) e o
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teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE) avaliam a capacidade de exercicio
de uma forma objetiva, minimizando os aspectos subjetivos da anamnese.

Em paciente com doenca cardiaca valvar, o TE pode fornecer
informacbes valiosas sobre a capacidade funcional e resposta
hemodindmica ao exercicio, sobretudo no paciente com lesdo grave
assintomatico ou com sintomas atipicos e naqueles que limitam sua
atividade fisica. Nos pacientes com IM grave assintomatica, a demonstracéo
pelo TE de capacidade funcional reduzida ou a queda da pressédo arterial
sistélica durante o exercicio podem auxiliar o cardiologista na decisao
terapéutica. A avaliacdo da capacidade funcional através do TE no paciente
com valvopatia € considerado recomendacado classe lla, com nivel de
evidéncia B, pela Sociedade Brasileira de Cardiologia®.

Gohlke-Barwolf et al*®, realizaram o teste ergométrico em 1270
pacientes submetidos a troca valvar adrtica ou mitral isolada e que
participaram de um programa de reabilitacdo pos-operatdria. Os pacientes
submetidos a troca valvar mitral apresentaram uma significativa menor
capacidade de exercicio pdés-operatorio comparado com 0s pacientes
submetidos a troca valvar aortica.

Entretanto, ainda permanece incerta a real indicacdo do TE em
pacientes com IM, mesmo em assintomaticos e sendo raramente realizado.

O teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE) é um exame
complementar que traz informacgdes diagnosticas e prognosticas de diversas
cardiopatias, possibilitando um melhor manejo clinico ou cirdrgico dentro do

continuum cardiovascular.
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Inicialmente utilizado como instrumento de pesquisa, € um método
nado invasivo que combina as informacdes obtidas da ergometria
convencional com a analise direta dos gases expirados. Aplicado na pratica
clinica desde a década de 1980, o TCPE permite uma avaliacdo quantitativa
e objetiva da capacidade funcional, estratifica o0 risco em pacientes com
insuficiéncia cardiaca e avalia a resposta terapéutica®. Trata-se de
metodologia que tem alterado profundamente a avaliacdo funcional dos
pacientes e fornecendo descritores altamente reproduziveis da capacidade
de exercicio, como por exemplo, 0 consumo pico de oxigénio (VO, pico)® °°.
A avaliacdo combinada do teste ergométrico convencional e das medidas
diretas a cada ciclo respiratorio (respiracdo a respiracdo) do consumo de
oxigénio (VO,), producdo de gas carbbnico (VCO,) e da ventilacdo (VE)
fornecem uma analise detalhada e integrada das respostas ao exercicio
envolvendo os sistemas cardiovascular, pulmonar, hematopoiético, muscular
e neuropsicologico. As medidas diretas do VO,, VCO, e da VE, analisadas
individualmente ou associadas em diversas combinacdes, definem as
chamadas variaveis do TCPE, permitindo, durante o exercicio progressivo
maximo, identificar suas diferentes fases metabolicas e alteracdes
hemodinamicas.

A finalidade principal do TCPE em paciente portador de valvopatia é
avaliar objetivamente a presenca de sintomas atipicos, sua capacidade
funcional e a repercussdo hemodinamica.

57
|

Em estudo de Bissessor et al’’, realizado em 45 pacientes com

doenca valvar complexa e em CF | ou Il da NYHA, os valores do VO, pico
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foram significativamente menores que os do grupo controle composto de 15
voluntarios saudaveis e n&o treinados (16 + 5,9 mL.kg .min™ e 31,4 + 5,9
mL.kgt.min?, p=0,0001). Neste estudo, ao utilizar andlise de regressao
multivariada, o VO, pico e a inclinacdo da reta de regresséao linear entre a
ventilagdo e a producdo de gas carbbnico (VE/VCO,; slope), foram fortes
marcadores de resultados adversos como reparo ou troca valvar, morte e
insuficiéncia cardiaca. Os autores concluem que o declinio do VO, pico
poderia identificar o0 momento mais adequado de intervencdo cirargica e
evitar resultados adversos.

O papel do TCPE na avaliacdo objetiva do grau funcional e como
indicador prognéstico na IM foi avaliado por Kim HJ et al®® em 31 pacientes
submetidos a reparo valvar. O TCPE realizado antes e um ano apoés a
cirurgia ndo mostrou melhora significativa nos valores do VO, pico (VO, pico
pré-operatério de 23,1 + 6,2 mL.kg .min" e pds-operatério de 22,9 + 6,4
mL.kgt.min™, p=0,82), entretanto, houve reducéo significativa naqueles que
evoluiram com IM residual pos-operatoria de grau discreto ou moderado (14
pacientes, VO, pico pré-operatério de 22,7 + 6,4 mL.kg™.min.' e pos-
operatério de 21,0 + 6,3 mL.kgt.min.?, p=0,04). Os pacientes com maior
VO, pico pré-operatério (=18,5 mL.kg™.min™) tiveram uma significativa menor
CF da NYHA no poés-operatorio quando comparados aos pacientes com
menores valores do VO.pico (<18,5 mL.kgl.min.?, p=0,03). Os autores
deste estudo sugerem que o TCPE pode ser util em determinar o momento
da cirurgia e o valor pré-operatério do VO, pico de 18,5 mL.kg™*.min™ poderia

ser usado como marcador de melhora do grau funcional, porém ainda
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permanece incerto os motivos pelos quais o valor do VO pico diminui apés a
cirurgia em pacientes que evoluem com IM residual.

Em outro estudo realizado por Le Tourneau et al®’, o TCPE, a
angiografia por radionuclideo e amostras de sangue para avaliacdo do
estado neuro-hormonal foram obtidos antes e um ano (216 + 80 dias) apds a
cirurgia em 40 pacientes com IM néo isquémica (24 pacientes submetidos ao
reparo com sucesso e 16 pacientes a troca valvar). Apesar da melhora da
classe funcional avaliada pela NYHA, a performance de exercicio ndo se
modificou apos a correcao cirdrgica da IM (VO, pico de 19,3 + 6,1 mL.kg"
! min." para 18,5 + 5,6 mL.kg™.min.™ e porcentagem alcancada do VO, max.
predito de 79,5 + 18,2% para 76,8 + 16,9%) em todos os pacientes,
independente do tipo de cirurgia realizada. Também ndo houve diferencas
entre 0s grupos, antes e apos a cirurgia, na tolerancia maxima ao exercicio
avaliado pelo pulso de O, pico ou pela porcentagem do VO, predito, assim
como nos pacientes classificados de acordo com a FE pré-operatéria (< 60%
em 14 pacientes e = 60% em 26 pacientes) com respeito a porcentagem do
VO, max. predito pds-operatorio (74,2 + 16,5% versus 77,1 £ 17,7%) ou VO,
max. (18,1 + 6,9 mL.kg™-.min. 1 versus 18,1 + 4,7 mL.kg™>.min. ™). Apesar de
0 tempo de exercicio ser um parametro de menor acurécia que o VO, para
avaliar a capacidade objetiva de exercicio, neste estudo houve uma leve,
porém significativa reducdo no tempo médio de exercicio apds a cirurgia
(600 + 247 seqg. para 544 + 204 seg., p = 0,02). Portanto, neste estudo

prospectivo, a performance de exercicio ndo melhorou na maioria dos
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pacientes dentro do primeiro ano de cirurgia valvar mitral para IM crbnica
nao-isquémica.

Véarios fatores influenciam a capacidade de exercicio no poés-
operatorio de cirurgia valvar e podemos citar o grau de restabelecimento da
funcéo ventricular esquerda e da reducéo da pressdo em artéria pulmonar>®.
Também devemos salientar que as proteses valvares sao estendticas e em
alguns casos, como, por exemplo, quando implantadas em anel aortico
pequeno, poderia produzir gradientes elevados e piorar a hemodinamica e a
capacidade de exercicio.

A reversao poés-operatéria para ritmo sinusal em pacientes com FA
também pode influenciar a capacidade de exercicio, como demonstrado por

Tamai et al®

, que avaliaram 25 pacientes, sendo 18 com doenca valvar e
sete com defeito em septo atrial, submetidos a cirurgia valvar ou fechamento
do defeito septal, e também ao procedimento de Maze. A reversdo da
arritmia para ritmo sinusal ocorreu em 23 pacientes e o teste cardiopulmonar
de exercicio (TCPE) realizado antes, e um, seis e 12 meses ap0s a cirurgia,
demonstrou que houve uma melhora da capacidade de exercicio avaliada
pelo consumo pico de oxigénio em fase tardia apds a cirurgia e relacionada
a melhora da resposta cronotrépica do no sinusal ao esforco.

Como vimos, poucos estudos tém avaliado os efeitos da correcao
valvar mitral na capacidade de exercicio, particularmente em pacientes com
IM3"- %8 Além disso, permanece desconhecido se a preservacéo da funcéo
ventricular apos a cirurgia de correcdo da valvopatia mitral melhora a

capacidade funcional®® ®2.
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Apesar de o incremento de informacdes importantes, o TCPE
permanece pouco entendido e subutilizado na pratica clinica atual. Isto se
deve, em grande parte, aos custos relacionados a captacéo e analise dos
gases expirados e a falta de proficiéncia de pessoal habilitado na aplicacéo
do teste e interpretacédo dos resultados.

Na IM organica e cronica, € provavel que algumas variaveis do TCPE
possam trazer informacao diagnostica e progndstica, tornando-se ferramenta
atil no entendimento de sua patofisiologia e auxiliando no momento mais
adequado de indicacdo cirurgica em pacientes assintomaticos, mas sao
necessarios estudos adicionais para definir as indicacdes e os critérios de

selecéo de pacientes para 0 seu uso nesta populacao.
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Objetivos




Avaliar a influéncia da corre¢do cirargica da IM crénica, organica
grave e nao isquémica nas variaveis do teste cardiopulmonar de

exercicio.

Correlacionar as medidas de remodelacdo cardiaca pos-operatoria
com variaveis do teste cardiopulmonar de exercicio em pacientes com
IM crénica, organica e ndo isquémica submetidos a correcao cirdrgica

da valvopatia.

Comparar as variaveis do teste cardiopulmonar de exercicio apos a
cirurgia de troca valvar mitral e reparo mitral em pacientes com IM

cronica, organica e nao isquémica.
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Métodos




A presente investigacgéo foi aprovada pelo Comité de Etica do Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia, em reunido de 04.01.2008, conforme o
parecer n° 3596. Todos o0s participantes assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (anexo A) apds conhecimento do estudo

e métodos a serem realizados.

3.1 Selecao de Pacientes

Foram selecionados pacientes consecutivos, com diagndéstico de IM
cronica grave ndo isquémica e com indicacédo de correcao cirurgica baseada
nas diretrizes da AHA/ACC®, acompanhados no ambulatério de pré-
operatorio da Secdo Médica de Valvopatias do Instituto Dante Pazzanese de

Cardiologia, no periodo de agosto de 2008 a janeiro de 2011.

3.1.1 Critérios de Inclusao

Foram incluidos pacientes com diagnodstico de IM organica, cronica,
grave, isolada, ndo isquémica e com indicagao cirurgica, idade acima de 14
anos, capacidade de realizar o teste cardiopulmonar de exercicio e que

aceitaram o protocolo de estudo e o termo de consentimento informado.
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3.1.2 Critérios de Exclusao

e)
f)
9)
h)
)
)
k)

Doenca coronaria concomitante;

Defeitos cardiacos congénitos associados;

Insuficiéncia mitral aguda;

Quadro clinico-laboratorial compativel com endocardite infecciosa
ativa;

Doenca reumatica ativa;

Cirurgia cardiaca prévia;

Estenose mitral associada com area valvar < 2,0 cm?;

Valvopatia adrtica de gravidade moderada ou grave;

Doenca pulmonar moderada ou grave;

Doenca da tireoide descompensada;

Insuficiéncia renal cronica estagio = 3 (clearance de creatinina <
60 ml/min.)

Miocardiopatia dilatada de qualquer etiologia ndo relacionada a

insufici€ncia mitral;

m) Incapacidade de realizar o teste ergométrico por qualquer motivo;

n)

0)

p)

a)

Anormalidades neurolégicas ou musculares significativas;

Cirurgia recente (< 8 semanas) que impossibilite a realizacdo do
teste ergométrico;

Hipertenséo arterial sistémica ndo controlada;

Arritmias graves com risco de vida,
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r) Incapacidade de entendimento ou de realizar o protocolo;
s) Portador de marca-passo definitivo;

t) Janela ecocardiografica inadequada.

3.2 Desenho do Estudo

Estudo prospectivo e observacional em que todos os pacientes foram
acompanhados e avaliados consecutivamente antes e de seis a 12 meses
apos a cirurgia cardiaca, selecionados para realizar estudo ecocardiografico,

hemodinamico e o TCPE, conforme o protocolo descrito a seguir.

3.3 Tamanho amostral

Por serem poucos os trabalhos na literatura que avaliam o TCPE na
IM, o célculo do tamanho da amostra deste estudo foi baseado no trabalho
pioneiro de Kim HJ et al. 2004°®, em que foi avaliado o papel do TCPE em
31 individuos com IM submetidos ao reparo mitral. O TCPE realizado antes
e um ano apos a cirurgia revelou queda significativa do VO, nos pacientes
que evoluiram com IM residual pds-operatoria.

No presente estudo, procurou-se alcancar pelo menos 31 pacientes
submetidos ao reparo mitral, além de serem incluidos também os pacientes
submetidos a troca valvar, totalizando tamanho da amostra de no minimo 62

pacientes.
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3.4  Protocolo de avaliacdo dos pacientes

Os pacientes selecionados foram submetidos a:

a) Anamnese e exame fisico pré e pos-operatorio;

b) Eletrocardiograma (ECG) de repouso convencional com 12
derivacdes pré e pos-operatorio;

c) Exames sanguineos pré e poés-operatorio: glicemia de jejum,
sédio, potassio, ureia, creatinina e hemograma,;

d) Ecocardiografia transtoracica (ECO) pré e pds-operatorio;

e) Cateterismo cardiaco: pré-operatorio;

f) Teste cardiopulmonar de exercicio na bicicleta e esteira

ergométrica: pré e pés-operatorio.

3.4.1 Anamnese, exame fisico, indicacdo cirurgica e etiologia da

insufici€ncia mitral

Todos os pacientes incluidos neste protocolo de estudo foram
avaliados clinicamente pelo investigador principal antes e de seis a 12
meses apOs a cirurgia. Foi verificada a historia clinica, classe funcional
obtida pela classificacdo da NYHA e o exame fisico geral.

A etiologia da IM foi baseada na avaliagcdo ecocardiografica pre-
operatoria, descricdo da cirurgia e no anatomopatolégico da valva mitral

quando disponivel.
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3.4.2 Eletrocardiograma

O eletrocardiograma (ECG) de repouso convencional de 12
derivacdes foi realizado em todos os pacientes no periodo pré-operatorio e
de seis a 12 meses apods a cirurgia de correcdo da valvopatia e avaliados o
ritmo cardiaco, sobrecarga de camaras cardiacas, disturbios de conducéo
atrioventricular e arritmias cardiacas. Os laudos do ECG foram elaborados
de acordo com a diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia para

interpretacdo do eletrocardiograma de repouso®.

3.4.3 Exames laboratoriais sanguineos

Foram realizados os seguintes exames laboratoriais em todos os
pacientes no periodo pré-operatorio e de seis a 12 meses ap0s a cirurgia:

glicemia de jejum, sodio, potassio, ureia, creatinina e hemograma.

3.4.4 Ecocardiografia trans-toracica

Os pacientes foram submetidos ao estudo ecocardiografico na Secéo
Médica de Ecocardiografia do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, no
periodo pré-operatério até 30 dias que antecederam a cirurgia cardiaca e no
poOs-operatorio de seis meses a um ano apOs a cirurgia, pelo mesmo
observador. Foi utilizado um aparelho Vivid 7 Dimension Cardiovascular
Ultrasound (GE Healthcare®, Milwaukee, WI, EUA), com capacidade para
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armazenamento digital de imagens, equipado com um transdutor setorial
M4S.

Foi realizado estudo ecocardiografico completo, incluindo modo
unidimensional (modo-M), bidimensional, Doppler convencional (nhas
modalidades pulsétil, continuo e colorido) e o Doppler tecidual, de acordo
com as recomendacBes da American Society of Echocardiography** % ©°,
Todos os videoclipes adquiridos incluiam pelo menos quatro batimentos
cardiacos, com registro de uma derivacao eletrocardiografica continua. Os
exames foram gravados em CD ou DVD, no formato Raw Data para
posterior leitura e realizacdo das medidas em um sistema operacional
compativel com o aparelho utilizado (Echo-PAC GE Ultrasound).

Os parametros ecocardiograficos medidos pelo modo M e
bidimensional foram: diametros diastolico e sistolico final do ventriculo
esquerdo, volumes diastolico e sistolico final do ventriculo esquerdo (Figura
1), espessura diastélica do septo e da parede inferolateral do ventriculo
esquerdo, indice de massa ventricular esquerda, diametro anteroposterior e
indice volumétrico do atrio esquerdo (Figura 2). A fracdo de ejecdo do
ventriculo esquerdo foi estimada pelo método biplanar de Simpson, com
aguisicdo das imagens na janela ecocardiografica apical de quatro e duas
camaras.

Utilizou-se o Doppler continuo para medir as velocidades de fluxo
diastolico através da valva mitral. O gradiente diastdlico transvalvar mitral
maximo correspondeu a maior velocidade diastdlica do fluxo mitral e o

gradiente médio correspondeu a média de todas as velocidades e foram
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obtidos, automaticamente, a partir do tracejado do espectro de velocidades
do Doppler continuo. A area valvar mitral foi estimada pelo método do
Pressure Half Time (PHT), no momento pré-operatorio. No periodo pos-
operatorio, a area valvar foi obtida pelo método da equacédo de continuidade,
exceto nos casos em que esta ndo poderia ser utilizada por questdes
técnicas, em que o PHT foi o método de escolha.

Para estimativa da pressao sistélica em artéria pulmonar (PSAP), foi
medida a diferenca de presséo entre o atrio direito (AD) e o ventriculo direito
(VD), nos casos em que havia regurgitacéo tricuspide.

O mapeamento do fluxo em cores foi realizado em todas as valvas
cardiacas. Na valva mitral, em particular, ele tem grande importancia para
determinacao da gravidade da insuficiéncia, permitindo a medida da area do
jato regurgitante (JR), da largura da vena contracta (VC) e das medidas
derivadas do método do fluxo de convergéncia proximal (PISA - proximal
isovelocity surface area), ou seja: AOR e volume regurgitante
(Figuras 3 e 4).

A determinacdo da gravidade da insuficiéncia mitral foi realizada por
meio dos seguintes métodos:

 Relacdo da area do JR e érea do AE.

* Medida de largura da VC obtida no corte para-esternal longitudinal

e apical quatro camaras, utilizando posicionamento adequado do
foco e zoom.

* Medida da AOR, do volume e fracdo regurgitante através do

método de PISA.
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* Presenca de fluxo reverso em veia pulmonar superior direita.

Foram considerados com IM grave aqueles pacientes que
apresentaram pelo menos duas das seguintes caracteristicas: relacdo area
do jato regurgitante e area do atrio esquerdo maior do que 40%, uma das
medidas da vena contracta maior do que 0,7 cm, AOR maior que 0,4 cm?,

volume regurgitante maior que 60 ml/batimento cardiaco e presenca de fluxo

sistélico reverso no interior da veia pulmonar superior direita®.

Figural - As imagens exemplificam como foram feitas as medidas dos volumes
do ventriculo esquerdo por meio da técnica ecocardiografica de
Simpson, em dois planos ortogonais.
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Figura 2 - Demonstracdo de como foram obtidas as medidas do volume sistolico
do atrio esquerdo em dois planos ortogonais, por meio da técnica
ecocardiogréfica de Simpson.

Figura 3 - As imagens demonstram a medida da vena contracta (regido mais
estreita do jato de insuficiéncia, logo abaixo da coaptacdo dos folhetos);
este método ecocardiografico foi utilizado para a quantificacdo da
insuficiéncia valvar mitral. A imagem a direita € uma secdo central
ampliada da imagem a esquerda, com utilizacdo de zoom.
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Figura 4 - As figuras representam a técnica ecocardiografica de PISA (proximal
isovelocity surface area), utilizada para a medida da area do orificio de
regurgitacdo (AOR) e volume de regurgitacdo (VR), dados fundamentais
para classificar a gravidade da insuficiéncia valvar mitral. A esquerda,
observa-se a medida do raio da zona de convergéncia e a direita a
medida da integral da velocidade do jato de refluxo.

3.4.5 Teste cardiopulmonar de exercicio

Os TCPE foram realizados no Laboratorio da Secdo Médica de
Provas Funcionais do Servico de Reabilitacdo Cardiovascular do Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia, previamente agendados para o periodo
matutino apos leve desjejum. Os pacientes foram orientados a néo realizar
atividade fisica cansativa na véspera e no dia do exame, dormir no minimo
oito horas na noite de véspera, ndo ingerir bebidas cafeinadas ou alcodlicas
nas 24 horas que antecediam o exame, ndo fumar no dia do exame e manter

toda a medicacéo regular.
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Os TCPE pré-operatorios foram agendados em até dois meses antes
da cirurgia e os poOs-operatorios entre seis e 12 meses apos a cirurgia. Nas
duas ocasibes, foram realizados testes em bicicleta ergométrica
eletromagnética, de marca Corival e em esteira rolante da marca Inbramed,
com intervalos entre sete e 30 dias.

Inicialmente, em repouso, foi realizada a espirometria no equipamento
da marca Medical Graphics Corporation ® (Minnesota, EUA) modelo Cardio
O.. As manobras foram realizadas de acordo com os critérios da Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia® e determinados o volume expirado
no primeiro segundo (VEF1), a capacidade vital forcada (CVF) e a ventilacédo
voluntaria maxima (VVM) necessaria para o calculo da reserva respiratéria.

Na sequéncia, no mesmo equipamento em que foi realizada a
espirometria, era iniciado o teste cardiopulmonar com medida direta dos
gases expirados, utilizando sensores que permitem a analise respiracao a
respiracdo (breath-by-breath), com plotagem em tempo real, da média de
sete expiracdes. Os pacientes respiravam somente através de um adaptador
bucal plastico acoplado a pneumotacémetro de diferenca de pressao do tipo
Pitot®’, descartavel, ndo valvulado e com 20 ml de espaco morto, tendo sido
a cavidade nasal ocluida com grampo. O oxigénio expirado foi medido em
célula de zircénio a cerca de 700°C por diferenca de tensédo e o didxido de
carbono em camara de absorcédo infravermelha das amostras retiradas por
meio de linha de captacao direta do pneumotacémetro.

A calibracdo das medidas de volume do analisador de gases foi feita

com uma seringa graduada de 3 litros pertencente ao modelo Cardio O,
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sendo aceitavel erro maximo de £ 3%. As condi¢cdes de temperatura da sala
foram controladas e mantidas entre 21°C e 23°C e registradas a umidade
relativa do ar por termo-higrébmetro e pressdao barométrica em barémetro de
Torricelli. O conhecimento e o controle do ambiente local permitiram uma
transformacdo adequada entre ATPS (ambient temperature and pressure,
satured), BTPS (body temperature and pressure, dry) e STPD (standard
temperature and pressure, dry). Foi realizada calibragcdo dos analisadores de
gases usando mistura de gases (oxigénio, dioxido de carbono e nitrogénio)
padronizada antes de cada teste, de acordo com a normatizacao de técnicas
e equipamentos para realizacdo de exames em ergometria e
ergoespirometria®.

Nos testes realizados em bicicleta ergométrica, os pacientes foram
orientados a manter constante uma velocidade de pedalagem entre 60 e 80
rotacbes por minuto, faixa em que a bicicleta utilizada tem o melhor
desempenho do mecanismo de compensacdo de carga. O protocolo
utilizado foi o tipo em rampa, com aumento da resisténcia oferecida ao pedal
de mesma intensidade a cada minuto, apds aquecimento de dois minutos
com carga livre. A fase de recuperacao foi ativa, com carga livre nos dois
primeiros minutos e passiva nos quatros restantes, com o paciente sentado
na bicicleta.

O protocolo do exercicio em esteira rolante foi o de Bruce, modificado
de forma a torna-lo do tipo em rampa, com incrementos mais suaves a cada

dois minutos. A fase de recuperacao foi ativa nos dois primeiros minutos,
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com velocidade de 2,7 km/h, sem inclinacdo e os quatro restantes com o
paciente sentado em cadeira.

O ECG foi continuamente registrado em 12 derivacdes e a pressao
arterial aferida a cada dois minutos, no pico de esforco e na fase de
recuperacdo durante seis a oito minutos com esfigmomandmetro de coluna
de mercuario pelo método auscultatério. Os critérios para interrupcdo do
esforco foram os determinados pelas Diretrizes do Departamento de
Ergometria da Sociedade Brasileira de Cardiologia®® e os pacientes foram
encorajados a manter o esforco até a exaustdo. A avaliacdo subjetiva da
intensidade do esforgo foi realizada utilizando a Escala Categdrica de Borg
Modificada®®.

A intensidade do esforco foi considerada satisfatoria, e o exercicio
classificado como maximo, se a razdo de trocas respiratérias (RER)
atingisse valores iguais ou superiores a 1,10 associadas a sintomas de
esforco maximo, fadiga ou dispneia.

As seguintes variaveis foram obtidas para analise e expressas em
formato tabular ou gréafico: frequéncia cardiaca (FC) em repouso e no pico
do esforco, pressao arterial (PA) em repouso e no pico do esforgo, tempo de
exercicio (total e até o limiar anaerébico), o consumo de oxigénio (VO;) no
limiar anaerobico e pico atingido, producdo maxima de diéxido de carbono,
ventilagdo pulmonar (VE), pulso de oxigénio (VO,/FC), equivalentes
ventilatorios de O, (VE/VO,) e CO, (VE/VCO,), VE/NVCO; slope, razao de
trocas respiratorias - RER (VCO,/VO,), tempo para que o VO, atingisse

metade do seu valor maximo no esfor¢o, na fase de recuperacéo VO, (T12),
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pressdo expiratoria final de diéxido de carbono (PETCO,) e de oxigénio
(PETO,), relacdo espaco morto ventilatorio / volume corrente (Vd/Vt) e a
inclinagdo da curva representativa da relacdo logaritmica entre a ventilacdo
e 0 consumo de oxigénio (OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope).

Além das medidas do TCPE realizadas no repouso e no pico do
esfor¢co, também foram analisados o comportamento ou as curvas da
relacdo VO,/carga e do pulso de oxigénio durante o esforgo e definidos trés
tipos de respostas: ascensao normal, platd e queda.

As figuras 5 e 6 mostram um exemplo da curva do pulso de O, antes
e apos a cirurgia, em paciente do sexo feminino, 72 anos, submetida ao

reparo valvar com sucesso.

VO2/HR
L]
107 : :
ol : :
81 : :
. 1 1
o] : :
1 e 1
) . ’ *Ww
e !
A o T ) :
) c‘" (S s l
[ Vo :
ot ] |
3] o
&~ "
2 .
4
' Rec
6] T i T T T “ ]

0 1 2 3 4 5 6
Time (Mid 5 of 7)

Figura5 - Curva do pulso de oxigénio pré-operatorio. Paciente TU, 72 anos,
feminino, submetida ao reparo mitral com sucesso. Observa-se que o
pulso de oxigénio passou de 3 para 5 mL.bat™, no inicio do esforco,
decrescendo gradativamente na sequéncia, indicando reducdo da
performance ventricular esquerda com o esforco. As linhas
descontinuas indicam o inicio e o fim do esforco.
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Figura 6 - Curva do pulso de oxigénio pds-operatério. Paciente TU, 72 anos,
feminino, submetida ao reparo mitral com sucesso. O pulso de oxigénio
passou para 7 mL.bat™ e ndo mais decresceu com a sequéncia do
exercicio. As linhas descontinuas indicam o inicio e o fim do esforgo.

3.4.6 Cateterismo cardiaco

O procedimento diagnéstico hemodinamico foi realizado em todos os
pacientes antes da cirurgia para avaliagao da funcdo ventricular esquerda e
medidas pressoéricas. Foi quantificado o volume sistélico e diastdlico final do
ventriculo esquerdo, com o respectivo célculo da fragédo de ejecao (FE).

Para realizar a manometria das camaras direitas e esquerdas
cateterizou-se as mesmas através da via femoral pela técnica de Seldinger e
com puncéo guiada por fluoroscopia na altura da borda inferior da cabeca do
fémur. Colocou-se introdutores 6-French (2 mm de diametro) e 7-French (2,3

mm de didmetro) na artéria e veia femoral direita respectivamente. A seguir,
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avancou-se cateter furo-terminal Lehman 7-French (Medtronic Vascular,
Danvers, MA, USA) através do sistema venoso até o AD, VD e artéria
pulmonar (AP) e, quando possivel, alocou-se o cateter na circulacédo distal
da AP para aferir a pressdo de oclusdo da mesma (pressdo de cunha
pulmonar). Com eletrocardiograma (ECG) e curva pressorica simultanea em
mm Hg (Poligrafo SP12, TEB, Brasil) recuou-se o cateter registrando as
pressbes de cunha pulmonar, AP, VD e AD. De forma similar, um cateter
pig-tail 6-French (Merit Medical Systems Inc, South Jordan, Utah, USA) foi
colocado no ventriculo esquerdo registrando as pressfes sistdlica e
diastolica final (pd2). Posteriormente, sob registro continuo das curvas de
pressdo recuou-se o cateter do ventriculo esquerdo para a aorta, com a
finalidade de medir a pressdo aortica e detectar a presenca de gradiente
ventriculo esquerdo/Aorta.

Para a avaliacdo da IM, realizou-se a ventriculografia esquerda na
projecdo obliqua direita (30°), alocando-se a ponta do cateter “pig-tail” na
porcdo medial do VE e injetando-se 25-30 ml de contraste hiposmolar a 20-
30 ml por segundo e com 600 mm Hg de presséo.

Nos casos de pacientes acima de 35 anos ou com fatores de risco
para doenca coronariana, foi realizada cinecoronariografia diagndstica apos
afericdo das pressdes das camaras direitas e esquerdas.

A guantificacdo das pressdes sistolica, diastolica e média foi realizada
através de medicao direta nas curvas impressas de cunha pulmonar, AP,
VD, AD, ventriculo esquerdo e aorta. Para a determinacdo da pressao

diastolica final (pd2) do ventriculo esquerdo, usou-se a pressao que coincidiu
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com o inicio do complexo QRS no registro eletrocardiografico simultaneo.
Nos casos de impossibilidade de afericdo direta da pressdo de ocluséo da
AP, usou-se a pressao diastolica da AP como valor substituto.

Em relacdo a avaliacdo angiografica, a analise semiquantitativa da IM
foi realizada pela escala de uma a quatro cruzes, conforme a opacificacao
do atrio esquerdo (AE) durante a ventriculografia esquerda®.

A andlise quantitativa angiografica do VE foi realizada com o software
XVA versédo 7.0 (Medis, Leinden, The Netherlands). Apos calibracdo com a
ponta do cateter, o volume diastdlico final do ventriculo esquerdo (VDFVE)
foi determinado no ponto de maior expanséao ventricular, e o volume sistolico
final do ventriculo esquerdo (VSFVE) no final do esvaziamento ventricular
esquerdo e a partir destes valores foi calculada a FE do ventriculo esquerdo
(Figura 7).

As curvas pressoricas e imagens angiograficas foram analisadas por
dois operadores experientes no Laboratério de Analises Angiograficas

(Corelab) do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia.
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Figura 7 - Estudo hemodinamico: medidas dos volumes diastdlico e sistélico final
do ventriculo esquerdo e célculo da fragéo de ejecao.

3.4.7 Método estatistico

Inicialmente, todas as varidveis foram sujeitas a uma avaliacao
exploratoria, descritiva e grafica (Box-Plot), com a finalidade de observar o

comportamento das medidas e também identificar possiveis erros de
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digitacdo e casos outliers. Apos esta verificagdo prévia, os resultados foram
resumidos em meédia = desvio padrdao (DP), mediana e percentis 25 (Per 25)
e 75 (Per 75) para variavel quantitativa e em frequéncias, absolutas (n) e
relativas (%), para variavel qualitativa.

A distribuicdo das medidas quantitativas também foi avaliada pelo
teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov’®. Quando a distribuicdo
normal ndo foi rejeitada o teste t pareado foi aplicado para a comparacéo
antes e apos a cirurgia. Quando a normalidade foi rejeitada ou para medida
qualitativa ordinal, o teste ndo paramétrico de Wilcoxon ou ANOVA néo
paramétrica para dados ordinais’* foi utilizado nesta comparacdo. A
existéncia de fatores nominais associados as mudancas ap0s a cirurgia foi
avaliada pelo teste de McNemar (discordancia).

A diferenca relativa (%) entre os resultados pos e pré-operatérios, ou
seja, a diferenca em relacdo aos resultados iniciais (pré-operatorio), A (%),
foi calculada com o objetivo de observar o comportamento do tamanho
destas diferencas ap6s a cirurgia, das medidas ecocardiograficas de
remodelamento cardiaco e das variaveis do TCPE. A associacdo entre estas
diferencas relativas do TCPE e ecocardiogréficas foi avaliada por correlacao
de Pearson ou Spearman’. Quando as correlagbes foram significativas, o
coeficiente de correlagéo r foi avaliado. Valores absolutos de r (|r]) sugerem
correlacao fraca quando |r| < 0,3, correlagdo moderada quando 0,3 < |r| < 0,7
e alta correlagéo quando |r|] =0,7.

A comparacgdo das medidas do TCPE e do ecocardiograma

entre os dois grupos de pacientes, o submetido a troca valvar mitral e o
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submetido & cirurgia de reparo mitral, foi feita por teste t de Student’? ou nédo
paramétrico de Mann-Whitney’® para medida quantitativa. Para as medidas
qualitativas a associacdo com 0s grupos foi avaliada por teste qui-quadrado
de Pearson ou exato de Fisher®.

As medidas que apresentaram evidéncias, mesmo que fracas,
entre 0s grupos, para pelo menos um dos tempos, foram avaliadas por
ANOVA para as medidas repetidas’®, quando a medida quantitativa nao
rejeitou a distribuicdo normal ou ANOVA ndo paramétrica para dados

ordinais, quando a medida quantitativa rejeitou distribuicdo normal’

, cOm o
objetivo de verificar o efeito da interacdo entre tempo e grupo, que quando
significativo pode indicar que o comportamento de um grupo no periodo
apos a cirurgia foi diferente do outro.

Os resultados cujas diferencas apresentaram nivel descritivo (valor
de p) dos testes inferiores a 0,05 foram considerados estatisticamente
significantes. Os casos em que 5% < valor de p < 10% sugeriram fracas
evidéncias de diferencas significativas.

Todos os célculos estatisticos foram realizados utilizando programa

estatistico SPSS for Windows, versao 19, Chicago, IL, USA.
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Resultados




4.1 Caracteristicas da populacao

A populacdo estudada compreendeu 78 individuos portadores de IM
cronica, organica e ndo isquémica, com indicacao cirargica para correcado da
valvopatia. Foram excluidos seis pacientes que nao completaram o protocolo
por complicacdes pos-operatorias, sendo quatro pacientes que evoluiram
para Obito no pds-operatério hospitalar, um paciente que apresentou
acidente vascular cerebral com sequela motora em dimidio esquerdo e uma
paciente que foi submetida a amputacdo da perna direita apdés evento
tromboembdlico no pds-operatorio.

Entre agosto de 2008 e janeiro de 2011, 72 pacientes (média das
idades de 49,89 * 16,94 anos) e sexo masculino em 41 pacientes (56,9%)
foram consecutivamente e prospectivamente avaliados. A etiologia
predominante foi a degenerativa (50 pacientes — 69,4%), 51 pacientes
(70,8%) estavam em classe funcional | ou Il pela NYHA e oito pacientes
(11,1%) apresentavam FA permanente. As principais caracteristicas clinicas
pré-operatorias, expressas em frequéncia (n e %), estdo apresentadas na

tabela 1.

43



Tabela 1 - Caracteristicas clinicas pré-operatérias dos 72 individuos
portadores de IM grave e incluidos no protocolo

Caracteristicas Clinicas n=72 %

Sexo M/F 41 /31 56,9/43,1
Etiologia

PVM 50 69,4
Reumatica 20 27,8
Outras 2 2,8
NYHA classe funcional

/1 19/32 26,4 /44,4
/v 19/2 26,4/2,8
ECG

RS/FA 64 /8 88,9/11,1
SAE 61 95,3
SVE 14 19,4
BRD 2 2,8
BRE 0 0
Hipertenséo arterial sistémica 39 54,2
Diabetes 6 8,3
Obesidade 14 19,4
Fumante ativo 6 8,3
Dislipidemia 15 20,8
Medicamentos em uso:

Diurético 32 44,4
Betabloqueador 31 43,1
IECA 36 50,0
BRA 5 6,9
Amiodarona 4 5,6

PVM, prolapso da valva mitral; NYHA, New York Heart Association; RS, ritmo sinusal; FA,
fibrilacdo atrial; SAE, sobrecarga atrial esquerda; SVE, sobrecarga ventricular esquerda;
BRD, bloqueio de ramo direito; BRE, bloqueio de ramo esquerdo; IECA, inibidor da enzima
conversora da angiotensina; AT1, angiotensina 1; BRA, bloqueador do receptor da
angiotensina 1.
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4.2 Cirurgia da valva mitral: escolha da protese, a IteracOes

anatémicas do aparato mitral e técnicas de reparo

A decisédo sobre o tipo de cirurgia (reparo ou troca valvar) ficou a
critério do cirurgido e baseada nos dados (clinicos e ecocardiograficos) pré-
operatorios e na avaliacdo anatdémica do aparato mitral no intraoperatério. O
tipo de protese (bioprotese ou mecanica) foi definido pelo cardiologista
assistente apos analise individual de caracteristicas clinicas e na condicéo
adequada de anticoagulacdo permanente.

O reparo mitral foi a cirurgia mais frequentemente realizada (47
pacientes-65,3%) e 25 pacientes foram submetidos a troca valvar por
bioprotese (19 pacientes-26,4%) ou protese mecanica de duplo-disco (seis
pacientes-8,3%). A preservacado das estruturas subvalvares associadas a
troca valvar foi realizada em 17 pacientes (68%). Dos 72 pacientes, trés
(4,2%) realizaram plastia da valva tricispide com retalho de pericardio
bovino. Durante o ato operatoério, o tempo médio de clampeamento da aorta
foi de 50,1 £+ 16,2 min e o tempo de circulacdo extracorporea
de 69,6 + 19,9 minutos.

As alteracdes anatbmicas do aparato mitral durante a cirurgia nos 72
pacientes incluidos no estudo e as técnicas cirurgicas realizadas nos 47

pacientes submetidos ao reparo mitral estdo discriminadas nas tabelas 2 e 3.
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Tabela 2 - Cirurgia: descricdo das alteracdes anatébmicas do aparato valvar
mitral nos 72 pacientes incluidos no estudo

Alteragbes anatomicas na cirurgia n=72 %
Dilatacdo do anel mitral 70 97,2
Ruptura de cordas tendineas da cuspide 27 37,5
posterior

Retracdo fibrética das cuspides 27 37,5
Alongamento de cordas tendineas da cuspide 24 33,3
anterior

Alongamento de cordas tendineas da cuspide 15 20,8
posterior

Megafolheto posterior 11 153
Ruptura de cordas tendineas da cuspide anterior 8 11,1
Subcomissura 8 11,1
Fusao comissural 4 5,6
Fusao de cordas tendineas 4 5,6
Fenda na cuspide anterior 3 4,2
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Tabela 3 - Reparo mitral: descricdo das técnicas cirurgicas realizadas nos 47
pacientes do estudo submetidos ao reparo mitral

Técnicas cirdrgicas n=47 %
Anuloplastia do anel mitral posterior a7 100,0
Ressecg¢éo quadrangular da caspide posterior 30 63,8
Resseccao parcial da cuspide anterior 6 12,8
Encurtamento de cordas tendineas da cuspide 5 10,6
anterior

Fechamento de fenda da cuspide anterior 2 4,3
Transferéncia de cordas tendineas da cuspide 2 4,3
posterior para a anterior

Aumento da cuspide posterior com retalho de 1 2,1
pericardio bovino

Neocorda do folheto posterior 1 2,1
Comissurotomia mitral 1 1,4
Cordotomia anterior e posterior 1 45

4.3 Cirurgia: resultados imediatos

Houve quatro Obitos (5,1%) no pés-operatério imediato (fase

hospitalar), sendo trés (3,9%) em decorréncia de choque séptico no 63° dia,

no 52° dia e no 12° dia de pds-operatorio, respectivamente e um (1,3%) por

choque cardiogénico no pos-operatorio imediato.
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As principais complicacbes pos-operatorias na fase hospitalar foram:
FA aguda em 23 pacientes (31,9%), bloqueio atrioventricular total com
reversao espontanea em dois pacientes (2,8%), pneumonia nosocomial em
dois pacientes (2,8%), e um paciente (1,4%) evoluiu no pos-operatorio com
insuficiéncia mitral residual importante e realizado a troca valvar por
bioprotese no 8° dia de pos-operatorio. O achado cirdrgico desse paciente
revelou insuficiéncia mitral por laceracdo da cuspide posterior junto ao anel
mitral.

Os pacientes receberam alta hospitalar em média 10,2 + 9,8 dias

(mediana= 7,0 dias) apos a cirurgia.

4.4 Variaveis clinicas e laboratoriais pré e pés-op  eratorio

Os exames laboratoriais foram realizados em média 22,4 + 22,8 dias
antes da cirurgia e 212,7 £ 41,6 dias ap0s a cirurgia.

Na avaliagdo comparativa das medidas antropométricas realizadas no
dia do TCPE, houve um significativo aumento pos-operatorio do peso e
indice de massa corporal (IMC): peso de 70,67 + 17,07 Kg para 72,09 +
17,16 Kg (p=0,016) e IMC de 25,44 + 5,01 para 25,97 + 5,12 (p=0,011).

A classe funcional (CF) pela NHYA melhorou significativamente apés
a cirurgia de em média 2,06 = 0,80 para 1,17 = 0,38 (p<0,001).

A presenca de FA, em oito pacientes (11,1%) antes da cirurgia

reduziu-se para seis pacientes (8,3%) no pos-operatorio (p=NS).
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Com relacdo as medicacoes utilizadas na vigéncia da realizacdo dos
TCPE pré e poés-operatério, pode-se observar um maior numero de
pacientes em uso de betabloqueador no poés-operatorio (30 para 38
pacientes, p=NS) e uma maior propor¢cdo de pacientes no momento pos-
operatorio recebendo medicacdo bloqueadora dos receptores da
angiotensina AT1 (de 7,2% para 15,7%, p=0,052) e amiodarona (de 5,8%
para 20,0%, p=0,014). Nao houve diferenca significativa na proporcao de
pacientes que receberam terapia diurética ou inibidores da enzima
conversora da angiotensina, no periodo pré e pés-operatorio.

As seguintes variaveis clinicas e laboratoriais pré e pos-operatorias
foram analisadas, comparadas e expressas em frequéncia (n e %), ou média

+ DP e mediana (Tabela 4).
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Tabela 4 - Caracteristicas de base: quadro comparativo pré e poés-
operatorio
Caracteristicas . .
Clinicas e Laboratoriais PRE-OP. POS-OP. P
Peso, Kg 70,67 £17,07 72,09 £17,16 0,016
68,00 71,00
ASC, m? 1,79 £ 0,25 1,79 +0,32 0,710
1,79 1,80
IMC, kg./m 2 25,44 £5,01 25,97 £5,12 0,011
24,33 25,20
CF 2,06 +0,80 1,17 +0,38 <0,001"
2,00 1,00
FA 8 (11,1%) 6 (8,3%) 0,697
Diurético 32 (44,4%) 27 (38,6%) 0,202
IECA 36 (52,2%) 34 (48,6%) 0,578
BRA 5 (7,2%) 11 (15,7%) 0,052
Betabloqueador 30 (43,5%) 38 (54,3%) 0,112
Amiodarona 4 (5,8%) 14 (20,0%) 0,014
Glicemia, mg.dL * 86,8 + 13,7 90,2 + 14,2 0,029
86,0 90,5
Ureia, mg.dL * 36,6 + 10,2 34,4 +9,7 0,028'
36,0 33,0
Creatinina, mg.dL * 0,96 + 0,27 1,00 + 0,25 0,023%
0,90 1,00
Hemoglobina, g.dL * 142+15 139+1,7 0,023
14,00 13,80
Hematocrito, % 42,5+4,2 42,1 +4,7 0,315
42,2 41,6

ASC, area de superficie corpérea; IMC, indice de massa corporal; CF, classe funcional pela
NYHA; FA, fibrilacdo atrial, IECA, inibidor da enzima de conversdo da angiotensina; BRA,
blogueador do receptor da angiotensina AT1; K, teste Kappa, t, teste t-pareado; W, teste de

Wilcoxon
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4.5 Ecocardiograma pré e pos-operatorio

Os estudos ecocardiograficos pré e pos-operatorios foram realizados
em meédia 42,2 + 47,8 dias (mediana= 22,5 dias) antes e 218,1 + 37,2 dias

(mediana= 203,0 dias) apos a cirurgia.

O estudo ecocardiografico pré-operatoério revelou as seguintes médias
das medidas de gravidade da IM: vena contracta de 0,76 + 0,11 cm, area do
orificio efetivo de refluxo de 0,67 + 0,24 cm? e volume de regurgitacdo de

109,10 + 36,22 ml.

No ecocardiograma pré-operatério, quatro pacientes (5,6%)
apresentavam insuficiéncia tricaspide (IT) de grau moderado, um paciente
(1,4%) IT grave e 50 pacientes (69,4%) com algum grau de hipertenséo
arterial pulmonar (PSAP > 35 mm Hg). No estudo pds-operatorio, oito
pacientes (11,1%) apresentavam IT moderada, nenhum com IT grave e 33

pacientes (45,8%) evoluiram com HAP.

Todos o0s pacientes que realizaram troca valvar apresentaram
préteses normofuncionantes e dos 47 pacientes que realizaram 0 reparo
valvar, 33 pacientes (70,2%) evoluiram com refluxo residual ausente, minimo
ou discreto, trés pacientes (6,4%) com refluxo residual discreto a moderado,
sete pacientes (14,9%) com refluxo residual moderado, dois pacientes
(4,3%) com refluxo residual moderado a importante e dois pacientes (4,3%)
com refluxo residual importante. Os dois pacientes com IM residual

importante nao realizaram o TCPE pds-operatério por terem sido reoperados
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antes e foram excluidos do banco de dados do TCPE. Os demais pacientes

com IM residual estdo em acompanhamento clinico.

Os principais resultados do estudo ecocardiografico foram

comparados antes e ap0s a cirurgia e estdo discriminados na tabela 5.

ApOs a cirurgia houve significativas reducdes das seguintes medidas
ecocardiograficas: volume do atrio esquerdo (VAE) de 124,4 + 58,9 ml para
76,4 £ 34,0 ml (p<0,0001), VDFVE de 151,7 £ 35,8 mL para 109,6 £ 42,8 mL
(p<0,0001), VSFVE de 47,6 + 18,0 mL para 43,9 + 27,1 mL (p<0,001), FE de
69,1 + 6,4% para 61,3 £ 8,2% (p<0,0001) e pressao sistolica da artéria
pulmonar (PSAP) de 46,7 + 159 mm Hg para 354 = 12,5 mm Hg
(p<0,0001). A comparacdo das médias e a diferenca relativa das principais

medidas ecocardiograficas pré e pds-operatoria estdo inseridas na tabela 5.
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Tabela 5 - Comparacao dos parametros ecocardiograficos de
remodelamento cardiaco no pré e pés-operatdrios

Ecocardiograma MEDIA + DP
MEDIANA (Per25;Per75) P
Pré-op. Pos-op.
VAE, mm? 124,4 + 58,9 76,4 + 34,0 < 0.001"
114,5 (90,5 ; 142,0) 68,0 (50,0 ; 95,8) ’
AVAE, % -36,0 £ 19,7
-38,5 (-22,7 ; -52,0)
DDFVE, mm 61,6 +4,8 52,2+6,0 < 0,001
61,5 (58,0 ; 64,0) 52,0 (48,0 ; 55,5)
A DDFVE, % -15,0+£8,0
-15,5 (20,5 ; -9,4)
DSFVE, mm 38,8+44 35,1+6,3 < 0,001V
38,0 (36,0 ; 40,0) 35,0 (31,5 ; 37,5)
ADSFVE, % -9,2+12,0
-10,8 (-17,1; -2,7)
VDFVE, mL 151,7 + 35,8 109,6 £ 42,8 < 0,001V
152,0(130,0; 101,0 (84,0;124)5)
173,0)
AVDFVE, % -27,4 £20,1
-30,8 (-40,0 ; -17,5)
VSFVE, mL 47,6 £18,0 43,9+27,1 0,001"
44,0 (36,0 ; 56,0) 38,0 (30,0 ; 49,5)
AVSFVE, % -7,1+32,1
-9,3 (-27,5 ; -5,9)
FE, % 69,1+6,4 61,3+8,2 < 0,001
70,0 (66,0 ; 74,0) 63,0 (58,0 ; 66,0)
AFE, % -11,0 £+ 11,7
-11,0 (-16,7 ; -4,8)
PSAP, mm Hg 46,7 £+ 15,9 354+12,5 < 0,001V
42,0 (36,0 ; 50,5) 36,0 (31,0 ; 40,0)
A PSAP, % -22,6 £28,5

-19,3 (-36,1 ; -5,4)

VAE, volume do atrio esquerdo; DDFVE, diametro diastolico final do VE; DSFVE, diametro
sistélico final do VE; VDFVE, volume diastélico final do VE; VSFVE, volume sistdlico final do

VE; FE, fracdo de ejecdo; A, variacdo percentual; PSAP, pressdo sistdlica da artéria
pulmonar; A, diferenca relativa,; t, teste t-pareado; W, teste de Wilcoxon
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4.6 Estudo hemodinamico pré-operatério e comparacao com as

medidas do ecocardiograma

Os estudos hemodinamicos foram realizados em meédia
81,0 £ 110,4 dias (mediana= 38,0 dias) antes da cirurgia e as medidas
pressoricas, volume diastoélico e sistoélico final do VE e fracdo de ejecao (FE)

estao discriminados na tabela 6.

Tabela 6 - Estudo hemodinamico pré-operatorio

CATE MEDIA (DP) MEDIANA (Per 25; Per 75)
PCP, mmHg 19,6 (11,7) 17,5 (12,0 ; 25,0)
PDVE, mmHg 15,9 (11,1) 14,5 (10,0 ; 20,0)
ADm, mmHg 7.4 (4,6) 7,0 (3,0 ; 10,0)
PSAP, mmHg 39,0 (13,7) 37,0 (27,0 ; 47,0)
VDFVE, mL 187,0 (67,9) 168,0 (146,1 ; 218,1)
VSFVE, mL 61,4 (39,7) 52,6 (34,1 ; 74,9)

FE, % 68,3 (11,9) 70,2 (61,8 ; 76,9)

PCP, presséo capilar pulmonar; PDVE, pressao diastélica final do VE; ADm, pressao média
em atrio direito; PSAP, pressao sistélica em artéria pulmonar; VDFVE, volume diastolico
final do VE; VSFVE, volume sistélico final do VE; FE, fracdo de ejecéo

As medidas pré-operatérias de funcdo ventricular esquerda e da
PSAP realizadas pelo cateterismo cardiaco foram comparadas com as
medidas do ecocardiograma pré-operatorio (tabela 7). Em média, as
medidas do VDFVE medido pelo CATE foram maiores do que o medido pelo
ECO, assim como o VSFVE e a PSAP. A FE foi ligeiramente menor na
avaliacdo pelo CATE.
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Tabela 7 — Comparagdo  pré-operatéria  entre as medidas do
ecocardiograma e estudo hemodinamico

ECO CATE
Média (DP) Média (DP) p
Mediana Mediana

VDFVE, mL 151,7 (35,8) 187,0 (67,9) 0,460
152,0 168,0

VSFVE, mL 47,6 (18,0) 61,4 (39,7) 0,054%"
44,0 52 6

FE. % 69,1 (6,4) 68,3 (11,9) 0,075'
70,0 70.2

PSAP, mmHg 46,7 (15,9) 39,0 (13,7) 0,004%"
42,0 37,0

VDFVE, volume diastdlico final do VE; VSFVE, volume sistélico final do VE; FE, fracdo de
ejecdo; PSAP, pressdo sistolica de artéria pulmonar; t, teste t-pareado; W, teste de
Wilcoxon.

4.7 Prova de funcdo pulmonar pré e pés-operatério

Nossos resultados evidenciaram uma leve reducdo apds a cirurgia da
capacidade vital forcada (CVF) e volume expiratorio forcado no primeiro
segundo (VEF1): CVF de 3,52 = 0,90 litros para 3,39 + 0,94 litros (p=0,374)
e VEF1 de 2,76 = 0,77 litros para 2,73 £ 0,79 litros (p=0,317), ambos sem
significancia estatistica. Apds a cirurgia houve um aumento significativo da
ventilagdo voluntaria méxima (VVM) de 108,55 % 29,19 L.min-1 para
111,17 + 33,13 L.min-1 (p=0,051). A tabela 8 mostra os principais resultados
das provas de funcdo pulmonar realizadas nos momentos pré e pos-

operatorio.
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Tabela 8 - Prova de Funcdo Pulmonar: comparagdo entre as medidas pré e

pos-operatorias

X PRE-OP POS-OP
PROVA DE FUNGAO  \14dia (DP) Média (DP) o
PULMONAR ; .
Mediana Mediana
3,52 (0,90) 3,39 (0,94) t
CVF, L S5y 255 0,374
CVF (% predito) 95’45325(%8'14) 95'055(18’98) 0,730'
2,76 (0,77) 2,73 (0,79) t
VEF1, L o8 > o 0,317
VEF1 (% predito) 90'8901%3'84) 93’6983%3’96) 0,195'
80,95 (10,59) 81,19 (7,27) :
VEF1/CVF 50,00 5 00 0,785
| 108,55 (29,19) 111,17 (33,13) :
VVM, L.min-1 110,20 112,50 0,051
91,05 (21,20) 94,80 (24,84) 0,029'

VVM (% predito) 90.45 94,50

CVF, capacidade vital forcada; VEF1, volume expiratorio forcado no primeiro segundo;
VVM, ventilagao voluntaria maxima; L, litros; t, teste t-pareado.

4.8 Teste cardiopulmonar de exercicio pré e pés-ope  ratorios

As variaveis do TCPE realizado na bicicleta e na esteira, realizados
antes e apds a cirurgia de correcdo da valvopatia, foram analisadas e

comparadas. Os resultados estdo descritos a seguir.
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4.8.1 Efeito da cirurgia nas variaveis do teste car diopulmonar de

exercicio realizado na bicicleta

Os TCPE na bicicleta ergométrica pré e pos-operatorios foram
realizados em média 23,7 = 27,9 dias (mediana= 15,0 dias) antes e
229,6 + 54,8 dias (mediana= 207,0 dias) ap0s a cirurgia, respectivamente.

ApoOs a correcdo cirurgica da IM houve diminuicdo do VO, pico de
1356,0 + 506,2 mL.min™* para 1269,0 + 408,0 mL.min™ (p=0,015) e do VO,
no limiar anaerébio de 775,7 + 267,5 mL.min™ para 707,6 + 266,3 mL.min™
(p=0,042). O equivalente metabdlico (MET) no pico do esfor¢co diminuiu de
5,5 + 1,7 mL.kg™.min™ no pré-operatério para 5,1 + 1,3 mL.kg™*.min™ no pés-
operatorio. ApOs a cirurgia, a FC pico diminuiu de 144,3 + 27,2 bpm para
126,5 + 24,6 bpm (p<0,0001). O pulso de O, aumentou apos a cirurgia de
9,5 + 3,4 mL.bat™” para 10,1 + 3,1 mL.bat™ (p=0,09"). A variavel VE/VCO,
slope apresentou leve reducdo apos a cirurgia de 34,94 + 9,95 para
32,42 + 5,40 (p=0,078) e a variavel OUES apresentou significativa reducéo
apos a cirurgia de 1530,0 + 516,3 no pré-operatorio para 1413,8 £ 414,6 no
pos-operatorio (p=0,001). A reserva ventilatoria aumentou apos a cirurgia de
48,4 + 15,9% para 53,3 + 13,5% (p=0,082). Nao houve alteracbes
significativas na duragéo do tempo para que o VO, atingisse metade do seu
valor maximo do esfor¢o na fase de recuperacao (T1/2) ap0és a cirurgia.

A tabela 9 mostra as comparacdes pré e pdés-operatorias das

variaveis analisadas do TCPE realizados na bicicleta, assim como a variacao
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percentual das diferencas do VO, pico, pulso O; pico, T2, VE/NCO; slope e

OUES.

Tabela 9 - Efeito da cirurgia nas variaveis dos TCPE realizados na bicicleta

TCPE
BICICLETA

Tempo de exercicio, min.
FC repouso, bpm

FC pico, bpm

FC max predita, bpm
RER pico

MET pico, mL.kg *.min™*
MET predito, mL.kg ~

Y min™

Carga pico, Watts

VO, (LA), mL.min ™

VO, pico, mL.min *

A VO, pico, %

VO, (LA), mL.kg “.min™
VO, pico, mL.kg “.min™
VO, (LA) % predito

VO, max % predito

Pulso O , pico, ml.bat ™

APulso O , pico, %
Pulso O , méax predito,

ml.bat *
Vd/Vt repouso

0,33 (0,16 ; 0,40)

PRE-OP POS-OP
Média (DP) Média (DP) p
Mediana (Per25; Per75)  Mediana (Per25; Per75)
10,2 (4,1) 11,2 (3,6) 0,112'
10,9 (8,3 ; 12,5) 11,0 (8,9 ; 13,3)
80,4 (15,9) 82,8 (14,3) 0,240'
77,0 (68,5 ; 90,5) 82,0 (72,0 ; 92,3)
144,3 (27,2) 126,5 (24,6) < 0,001
147,0 (121,0 ; 162,0) 127,0 (110,0 ; 142,0)
171,0 (16,7) 170,2 (16,7)
168,0 (159,0 ; 185,0) 168,0 (156,5 ; 184,5)
1,15 (0,13) 1,19 (0,14) 0,036'
1,16 (1,07 ; 1,22) 1,20 (1,11 ; 1,28)
5,5(1,7) 5,1 (1,3) 0,009"
5,5 (4,7 ; 6,3) 4,9 (4,3 6,0)
8,6 (2,0) 8,4 (2,1)
8,3(7,1:9,9) 8,2(6,9;9,6)
86,3 (42,9) 89,1 (39,2) 0,434'
90,0 (50,0 ; 110,0) 90,0 (64,5 ; 113,5)
776 (268) 708 (266) 0,042'
720 (599 ; 911) 695 (504 ; 803)
1356 (506) 1269 (408) 0,015'
1277 (983 ; 1678) 1244 (943 ; 1507)
-3,0 (20,2)
-6,9 (-17,3 ; 7,4)
11,1 (2,9) 9,8 (3,0) 0,005
10,9 (9,2 ; 13,2) 9,2(7,5;11,5)
19,3 (5.7) 17,6 (4,6) 0,001'
18,9 (16,6 ; 21,8) 17,2 (14,6 ; 20,6)
37,1 (9,5) 33,8 (9,3) 0,046'
36,1 (31,4 ; 41,9) 33,7 (27,8 ; 38,0)
64,6 (15,4) 60,6 (10,8) 0,016
62,5 (53,8 ; 75,2) 60,8 (52,0 ; 67,0)
9,5 (3,4) 10,1 (3,1) 0,090"
9,0 (7,0;12,0) 9,0 (8,0;12,0)
9,6 (25,4)
9,5 (-9,6 ; 25,0)
12,4 (3,3) 12,4 (3,3)
13,0 (10,0 ; 15,0) 12,5 (9,8 ; 15,0)
0,29 (0,14) 0,23 (0,12) 0,008

0,20 (0,15 ; 0,30)
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Continuacao

TCPE PRE-OP POS-OP
BICICLETA Média (DP) Média (DP) p
Mediana (Per25; Per75)  Mediana (Per25; Per75)
Vd/Vt pico 0,16 (0,07) 0,13 (0,05) 0,003"
0,15 (0,11 ; 0,21) 0,12 (0,10; 0,17)
RV, % 48,4 (15,9) 53,3 (13,5) 0,082'
48,8 (36,5 ; 61,5) 54,2 (46,2 ; 61,8)
T % VO,, seg. 107,5 (44,8) 107,2 (31,5) 0,929'
100,0 (77,0 ; 130,0) 105,0 (85,0 ; 130,0)
ATY2V0O,, % 9,2 (42,3)
5,6 (-17,6 ; 25,9)
VE/VCO, slope 34,94 (9,95) 32,42 (5,40) 0,078
33,17 (28,0 ; 37,3) 31,00 (29,0 ; 34,6)
AVE/VCO; slope , % -2,9 (17,9)
-2,0 (-14,3,;7,8)
OUES 1530 (516) 1414 (415) 0,001
1506 (1137 ; 1934) 1366 (1079 ; 1675)
A OUES, % -4,7 (17,3)
-5,9 (-16,9 ; 4,6)
OUES % predito 66,7 (13,9) 62,3 (10,4) 0,002'
65,3 (58,3 ; 74,1) 62,7 (53,8 ; 69,5)

FC, frequéncia cardiaca; RER, razédo de troca gasosa; MET, equivalente metabdlico; VO,,
consumo de oxigénio; LA, limiar anaerébio; RV, reserva ventilatéria; Vd/Vt, relagdo espacgo
morto ventilatério/volume corrente; VE/VCO, slope, inclinacdo do equivalente de ventilacao
do CO,; OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope; A, diferenca relativa; t, teste t-pareado; W,
teste de Wilcoxon.

A anadlise da relacdo VO,/carga durante o esforco nos TCPE
realizados na bicicleta no momento pré-operatério foi possivel em 61
pacientes e considerada normal em 59 pacientes (96,7%) e em dois
pacientes (3,3%) foram observadas padrédo de queda. No momento pos-
operatorio, 58 pacientes (95,1%) apresentaram resposta normal, um
paciente (1,6%) evoluiu com platd e dois pacientes (3,3%) com queda
durante o esforco.

Antes da cirurgia, a analise da curva do pulso de O, durante o esfor¢o
foi possivel em 60 pacientes, dos quais 50 pacientes (83,3%) apresentaram

comportamento normal, quatro pacientes (6,7%) evoluiram com platd e seis
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pacientes (10%) com queda. Apos a cirurgia, de um total de 61 pacientes em
que foi possivel a analise da curva, 50 pacientes (82%) apresentaram
padrdao normal, cinco pacientes (8,2%) com padrdo em platd e seis pacientes
(9,8%) com padréo de queda durante o esforco.

A analise pré e pos-operatorias das curvas VO,/carga e pulso de O,
estdo indicadas na tabela 10.

Tabela 10 - Avaliacdo da curva VO,/carga e pulso de O, durante o esforco
nos TCPE realizados na bicicleta antes e apds a cirurgia

TCPE bicicleta

Pré-op. Pos-op. p
N (%) N (%) ANOVA NP

Curva VO ,/carga
Normal 59 (96,7) 58 (95,1)
Platd 0 (0,0) 1(1,6) 0,642
Queda 2(3,3) 2(3,3)
Curva pulso de O ,
Normal 50 (83,3) 50 (82,0)
Platd 4 (6,7) 5(8,2) 0,846
Queda 6 (10,0) 6 (9,8)

TCPE, teste cardiopulmonar de exercicio; VO,, consumo de oxigénio.

4.8.2 Efeito da cirurgia nas variaveis do teste car diopulmonar de

exercicio realizado na esteira

Os TCPE na esteira foram realizados em média 31,6 + 29,4 dias
(mediana= 22,0 dias) antes e 219,1 + 38,3 dias (mediana= 201,0 dias) apos

a cirurgia.
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ApOs a cirurgia houve significativa reducdo da FC pico de
152,6 + 26,1 bpm para 134,6 = 24,7 bpm (p<0,001). O VO, pico diminuiu de
1618 + 579 mL.min™ para 1536 + 447 mL.min™* (p=0,06). O pulso de O
apresentou aumento significativo apés a cirurgia de 10,7 + 4,0 mL.bat™ para
11,5 + 3,2 mL.bat* (p=0,023) e a variavel VE/VCO, slope reduziu de
36,1 £ 9,9 para 34,5 + 5,6 (p=0,718). Houve reducéo significativa do OUES
apos a cirurgia de 1760,6 = 584,7 para 1690,5 + 508,4 (p=0,05).

O T1/2 apresentou significativo aumento apOs a cirurgia, de
123,2 £41,5 para 133,9 £ 36,5 seg. (p=0,01).

Os resultados pré e pos-operatdrios das variaveis do TCPE e da
variacdo percentual das diferencas do VO, pico, pulso O, pico, Tip,
VE/VCO, slope e OUES realizados na esteira ergométrica foram

comparados, conforme a tabela 11.

Tabela 11 - Efeito da cirurgia nas variaveis do TCPE realizados na esteira

TCPE PRE-OP POS-OP

ESTEIRA Média (DP) Média (DP) p
Mediana (per25;per75) Mediana (per25;per75)

Tempo de exercicio, 8,7 (2,3) 8,6 (2,2) 0,668

min. 9,3 (7,3;10,4) 8,9(7,4;10,3)

FC repouso, bpm 81,0 (18,0) 84,0 (16,6) 0,321

77,5 (69,5 ; 90,3) 82,5 (72,0 ; 94,5)

FC pico, bpm 152,6 (26,1) 134,6 (24,7) < 0,001
157,50 (138,0;171,0) 134,0(120,8 ; 153,0)

FC max predita, bpm 170,6 (16,9) 169,1 (17,3)

168,5 (158,3 ; 185,3) 167,5 (155,0; 183,3)
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continuagéo

TCPE PRE-OP POS-OP
ESTEIRA Média (DP) Média (DP) p
Mediana (per25;per75) Mediana (per25;per75)

RER pico 1,12 (0,14) 1,15 (0,15) 0,155
1,14 (1,02 ; 1,23) 1,16 (1,04 ; 1,28)

MET pico 6,6 (2,0) 6,1 (1,4) 0,012
6,40 (5,6 ; 7,6) 6,0 (5,2 ; 6,9)

MET predito 9,1(2,3) 9,0(2,2)
8,8 (7,5;10,4) 8,8 (7,5;10,2)

VO, (LA), mL.min ™* 1058 (376) 1021 (319) 0,243
967 (801 ; 1290) 978 (784 ; 1181)

VO, pico, mL.min * 1618 (579) 1536 (447) 0,060"

1538 (1224 ; 1995) 1384 (1226 ; 1806)
A VO, pico, % 0,4 (27.,8)
-4,3(-16,6 ; 6,2)

VO, (LA), mL.kg “.min™ 15,1 (4,4) 14,3 (3,4) 0,073
15,1 (12,7 ; 17,5) 13,7 (11,5 ; 16,6)

VO, pico, mL.kg *.min* 23,1 (6,8) 21,5 (4,9) 0,011
22,5 (19,6 ; 26,7) 20,9 (18,2 ; 24,1)

VO, (LA) % predito 48,7 (13,1) 46,4 (11,0) 0,126'
47,4 (40,8 ; 57,2) 45,4 (39,4 ;51,9)

VO, max % predito 73,5 (17,4) 69,5 (13,4) 0,045'
75,0 (58,1 ; 86,9) 67,6 (60,6 ; 76,7)

Pulso O, pico, mL.bat * 10,7 (4,0) 11,5 (3,2) 0,023
10,0 (8,0 ; 13,0) 11,0 (9,0 ; 14,0)

A Pulso O, pico, % 13,2 (26,9)

11,4 (-7,4; 25,0)

Pulso O , max predito, 13,0 (3,5) 13,2 (3,4)

ml.bat * 13,5 (10,5 ; 16,0) 13,5 (11,0 ; 16,0)

Vd/Vt repouso 0,39 (0,06) 0,36 (0,11) 0,052"

0,39 (0,35 ; 0,42)

0,39 (0,32 0,43)
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continuagéo

TCPE PRE-OP
ESTEIRA Média (DP) Média (DP) p
Mediana (per25;per75) Mediana (per25;per75)
Vd/Vt pico 0,19 (0,05) 0,18 (0,06) 0,023"
0,19 (0,15 ; 0,23) 0,18 (0,14 ; 0,22)
RV, % 37,7 (14,5) 40,7 (15,5) 0,220
37,6 (26,8 ; 47,2) 42,3 (31,4 ;53,2)
T % VO,, seg. 123,2 (41,5) 133,9 (36,5) 0,010'
120,0 (90,0 ; 145,0) 135,0 (105,0 ; 160,0)
AT VO,, % 13,9 (31,9)
9,2 (-7,0; 31,6)
VE/VCO; slope 36,1 (9,9) 0,718"
34,3 (29,3 ;39,7) 33,9(30,4 ; 37,8)
A VE/NCO, slope , % 0,6 (24,2)
0,1(-11,6; 17,4)
OUES 1761 (585) 1691 (508) 0,050"
1624 (1334 ; 2227) 1595 (1291 ; 2015)
A OUES, % -1,7 (25,6)
-6,4 (-17,4 ; 9,5)
OUES % predito 78,2 (16,1) 74,4 (14,0) 0,043

77,8 (69,0 ; 88,2)

74,0 (65,1 ; 81,5)

FC, frequéncia cardiaca; RER, razédo de troca gasosa; MET, equivalente metabdlico; VO,,
consumo de oxigénio; LA, limiar anaerébio; RV, reserva ventilatéria; Vd/Vt, relagdo espacgo
morto ventilatério/volume corrente; VE/VCO, slope, inclinacdo do equivalente de ventilacao

do CO,; OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope; A, diferenca relativa; t, teste t-pareado; W,

teste de Wilcoxon.

A anadlise da relacdo VO,/carga durante o esforco nos TCPE

realizados na esteira antes da cirurgia foi possivel em 41 pacientes e,

considerada normal em 36 pacientes (87,8%), evolucdo com platé em quatro

pacientes (9,8%) e queda em um paciente (2,4%). No momento pos-

operatorio, 50 pacientes (84,7%) apresentaram resposta normal, sete
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pacientes (11,9%) evoluiram com platd e dois pacientes (3,4%) com queda
durante o esforco.

A curva do pulso de O, durante o esforco no momento pré-operatorio
foi realizada em 69 pacientes, dos quais 37 pacientes (53,6%) apresentaram
comportamento normal, 16 pacientes (23,2%) evoluiram com platé e 16
pacientes (23,2%) com queda. ApOs a cirurgia, a curva de O2 também foi
avaliada em 69 pacientes, sendo que 33 (47,8%) apresentaram padréo
normal, 22 pacientes (31,9%) com padrdo em platd e 14 pacientes (20,3%)
evoluiram com queda durante o esforco.

A tabela 12 apresenta os resultados da andlise pré e pds-operatoria

das curvas VO,/carga e pulso de O, nos TCPE realizados na esteira.

Tabela 12 - Avaliacdo da curva VO,/carga e pulso de O, durante o esforco
nos TCPE realizados na esteira antes e apés a cirurgia

TCPE esteira

Pre-op. Pos-op. P
N (%) N (%) ANOVA NP

Curva VO ,/carga
Normal 36 (87,8) 50 (84,7)
Plato 4 (9,8) 7 (11,9) 0,575
Queda 1(2,4) 2(3,4)
Curva pulso de O ,
Normal 37 (53,6) 33 (47,8)
Plato 16 (23,2) 22 (31,9) 0,708
Queda 16 (23,2) 14 (20,3)

TCPE, teste cardiopulmonar de exercicio; VO,, consumo de oxigénio.
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4.8.3 Efeito da remodelamento cardiaca ap0s a cirur  gia nas variaveis

do teste cardiopulmonar de exercicio: medidas de co rrelacao

Com o objetivo de se avaliar o impacto do remodelamento cardiaco e
hemodinamica apoés a cirurgia de correcédo da IM nos parametros do TCPE,
a variacado percentual das diferencas de resultados (A) de algumas variaveis
dos TCPE pré e pds-operatorios (VO pico, pulso de O, Ty, VE/VCO; slope
e OUES), realizados na bicicleta e na esteira, foram correlacionados com a
variacdo percentual das diferencas das medidas ecocardiograficas pré e
pos-operatorias de remodelamento cardiaco, incluindo volumes
ventriculares, FE e PSAP.

Nos pacientes que realizaram o TCPE na bicicleta, o pulso de O, e o
OUES apresentaram significativa correlacio com a FE e PSAP,
respectivamente (Figura 8). Nao houve correlacdo do VO,, Ty» e VE/VCO,
slope com nenhuma medida de remodelamento cardiaco. Os resultados

dessas correlagfes estéo indicados na tabela 13.
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Figura 8 - Gréficos da dispersado dos valores entre diferencas relativas de medidas
do ECO e variaveis do TCPE realizado na bicicleta.
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Tabela 13 - Efeito do remodelamento cardiaco nas varidveis do TCPE
realizados na bicicleta: correlagcéo entre as diferencas relativas
do ECO e TCPE

TCPE bic. x ECO AVDFVE AVSFVE AFE AVAE APSAP
A VO, pico, % r -0,039 -0,041 0,077  -0,155 -0,152
p 0,764 0,749 0,551 0,230 0,264
A Pulso O, pico, % r 0,024 -0,134 0,305 -0,083 -0,100
p 0,857 0,320 0,021 0,539 0,484
ATY VO, % r 0,032 -0,011 0,086 0,171 0,162
p 0,807 0,931 0,508 0,187 0,238
A VE/NCO; slope , % r 0,201 0,133 0,013 0,121 0,186
p 0,121 0,307 0,921 0,355 0,174
AOUES, % r -0,004 -0,093 0,182 -0,104 -0,359
p 0,974 0,492 0,175 0,440 0,010

VDFVE, volume diastdlico final do ventriculo esquerdo; VSFVE, volume sistélico
final do ventriculo esquerdo; FE, fracdo de ejecdo; VAE, volume do atrio esquerdo;
PSAP, presséo sistdlica em artéria pulmonar, VO,, consumo de oxigénio; VE/VCO,
slope, inclinagdo do equivalente de ventilagdo do CO,, OUES, Oxygen Uptake
Efficiency Slope; A, diferenca relativa; r, coeficiente de correlacdo de Pearson.

Na analise dos TCPE realizados na esteira, o pulso de O;, Ti, € 0
VE/VCO, slope néo apresentaram correlacdo com as medidas
ecocardiograficas de remodelamento cardiaco. Entretanto, o VO, pico
apresentou significativa correlacdo negativa com a PSAP, assim como o0
OUES com o VDFVE, VAE e a PSAP (Figura 9). A tabela 14 mostra os

resultados dessas correlagdes.
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Figura 9 - Graficos da dispersao dos valores entre diferencas relativas de medidas
do ECO e variaveis do TCPE realizado na esteira.
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Tabela 14 - Efeito do remodelamento cardiaco nas variaveis do TCPE
realizados na esteira: correlagédo entre as diferencas relativas
do ECO e TCPE

TCPE est. x ECO AVDFVE AVSFVE AFE AVAE APSAP
AVO;pico, % r -0,035 0,000 -0,071  -0,236 -0,298
p 0,779 0,998 0,574 0,058 0,023
A Pulso O, pico, % r 0,093 -0,009 0,149 -0,090 -0,041
p 0,463 0,945 0,236 0,475 0,758
ATY2VO,, % r -0,042 -0,054 -0,009 0,087 0,082
p 0,745 0,677 0,948 0,504 0,546
A VE/VCO;, slope , % r 0,029 0,105 -0,181 0,155 0,158
p 0,822 0,404 0,148 0,217 0,238
AQUES, % r -0,277 -0,209 0,059 -0,275 -0,282
p 0,034 0,112 0,657 0,035 0,041

VDFVE, volume diastdlico final do ventriculo esquerdo; VSFVE, volume sistdlico
final do ventriculo esquerdo; FE, fracao de ejecdo; VAE, volume do atrio esquerdo;
PSAP, presséo sistdlica em artéria pulmonar, VO,, consumo de oxigénio; VE/VCO,
slope, inclinagdo do equivalente de ventilagdo do CO,, OUES, Oxygen Uptake
Efficiency Slope; A, diferenca relativa; r, coeficiente de correlacdo de Pearson; r,
coeficiente de correlacdo de Spearman.

4.9 Grupos troca valvar mitral e reparo mitral

Os pacientes da populacdo em estudo foram separados em dois
grupos de acordo com o tipo de cirurgia corretiva da IM realizada: troca
valvar mitral (TVM) ou reparo mitral (RM). Os resultados da avaliacao
comparativa entre ambos 0s grupos estao descritos a sequir.
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4 .9.1Caracteristicas de base

Nos 47 pacientes submetidos ao RM, houve predominéancia do sexo
masculino (30 pacientes - 63,8%) com média das idades de 48,5 + 17,5 anos
e a etiologia mais frequente foi a degenerativa em 35 pacientes (74,5%).

No grupo TVM ndo houve predominancia com relacdo ao sexo
(masculino em 12 pacientes - 48%), a meédia de idades foi de
52,5 =+ 15,9 anos e a etiologia predominante foi a degenerativa em 15
pacientes (60%).

N&o houve diferenca significativa na CF entre ambos os grupos. A
meédia da CF no grupo TVM foi de 2,1 £ 0,8 e no RM de 2,0 £0,8.

As principais caracteristicas de base dos dois grupos foram
comparadas e estdo expressas em frequéncia (n e %) e mediana conforme

mostra a tabela 15.
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Tabela 15 - Caracteristicas de base em pacientes submetidos a troca
valvar mitral e reparo mitral

TVM RM p
(n=25) (n=47)
Sexo masculino 12 (48%) 30 (63,8%) 0,195"
Idade (anos) 52,5+ 15,9 48,5 +17,5 0,347
53,0 52,0
Etiologia
PVM 15 (60,0%) 35 (74,5%)
Reumatica 10 (40,0%) 10 (21,3%) 0,243F
Outras 0 (0,0%) 2 (4,2%)
CF NYHA 2,1+0,8 2,0+0,8
2,0 2,0
| 6 (24,0%) 13 (27,7%)
[ 11 (44,0%) 21 (44,7%) 0,995"
Il 7 (28,0%) 12 (25,5%)
\Y 1 (4,0%) 1(2,1%)
ECG
Fibrilagao atrial 5 (20,0%) 3 (6,4%) 0,080"
Hipertens&o 16 (64,0%) 23 (48,9%) 0,222°
Diabetes 3 (12,0%) 3 (6,4%) 0,412°
Obesidade 3 (12,0%) 11 (23,4%) 0,244°
Fumante ativo 2 (8,0%) 4 (8,5%) 1,000
Dislipidemia 8 (32.0%) 7 (14,9%) 0,089"
Medicamentos em uso:
Diurético 11 (44,0%) 21 (44,7%) 0,947°
Betabloqueador 13 (52,0%) 17 (36,2%) 0,191"
IECA 14 (56,0%) 22 (46,8%) 0,454"
BRA 2 (8,0%) 3 (6,4%) 1,000"
Amiodarona 2 (8,0%) 2 (4,3%) 0,606

PVM, prolapso da valva mitral; CF, classe funcional; NYHA, New York Heart Association;
IECA, inibidor da enzima conversora da angiotensina; BRA, bloqueador do receptor da
angiotensina 1; P: teste de Pearson; F: teste de Fisher; t: teste t de student.

A andlise bioquimica ndo mostrou diferencas significativas entre os

grupos, conforme pode ser observado na tabela 16.
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Tabela 16 - Comparacdo dos exames laboratoriais pré-operatérios em
pacientes submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral

TVM RM
Média (DP) Média (DP) p

Mediana (per75;per75) Mediana (per25;per75)

Glicemia, mg.dL ™ 85,2 (12,8) 87,6 (14,1) 0,599M
85,0 (74,5;92,5) 86,0 (77,0; 98,0

Ureia, mg.dL * 36,9 (10,9) 36,4 (9,8) 0,836'
36,0 (26,0 ; 40,0) 35,0 (28,0 ; 42,0)

Creatinina, mg.dL * 0,91 (0,25) 0,98 (0,27) 0,153
0,80(0,75;1,05) 0,95(0,80; 1,12)

Hemoglobina, g.dL * 14,1 (1,4) 14,3 (1,5) 0,524
13,8 (13,4;14,8) 14,0 (13,3 ; 15,0)

Hematdcrito, % 42,2 (3,7) 42,7 (4,5) 0,741M

42,3 (39,5 ; 44,7)

42,0 (40,1 ; 45,7)

t, teste t de student; M, Mann-Whitney.

O grupo reparo mitral apresentou menor volume atrial esquerdo pré-

operatorio do que o grupo troca valvar mitral (p=0,092). As demais médias

dos parametros

ecocardiograficos

nao

apresentaram

diferencas

significativas em ambos os grupos. A tabela 17 apresenta a comparagao

ecocardiografica pré-operatéria no grupo troca valvar mitral e reparo mitral.
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Tabela 17 - Comparacao pré-operatoria dos parametros ecocardiograficos
em pacientes submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral

ECO TVM RM
Pré-operatério Média (DP) Média (DP) p
Mediana (per25;per75) Mediana (per25;per75)
VAE, mm? 146,8 (86,8) 112,7 (32,5) 0,092
133,5 (88,0 ; 170,5) 107,8 (92,8 ; 128,5)
DDFVE, mm 61,1 (5,4) 61,8 (4,5) 0,924M
61,5 (57,3 ; 64,0) 61,5 (58,3 ; 64,0)
DSFVE, mm 38,7 (4,8) 38,8 (4,3) 0,793V
38,5 (36,0 ; 40,0) 38,0 (36,3 ; 40,0)
VDFVE, mL 145,0 (41,8) 154,2 (32,4) 0,505
148,0 (106,0 ; 179,0)  152,5(132,0; 171,3)
VSFVE, mL 47,4 (17,9) 47,7 (18,3) 0,984M
44,0 (36,0 ; 62,0) 43,5 (37,3 ; 54,0)
FE, % 68,1 (6,7) 69,6 (6,2) 0,347V
69,0 (63,0 ; 73,0) 70,0 (67,0 ; 74,0)
PSAP, mm Hg 48,4 (15,5) 45,7 (15,1) 0,577
46,0 (36,0 ; 53,0) 41,5 (35,8 ; 49,3)

VDFVE, volume diastélico final do ventriculo esquerdo; VSFVE, volume sistélico final do
ventriculo esquerdo; DDFVE, diametro diastélico final do ventriculo esquerdo; DSFVE,
didmetro sistélico final do ventriculo esquerdo; FE, fracdo de ejecdo; VAE, volume do atrio
esquerdo; PSAP, pressao sistélica em artéria pulmonar; M, Mann-Whitney.

As medidas pressoricas e de funcdo ventricular esquerda realizada
pelo cateterismo cardiaco, no momento pré-operatorio, ndo apresentaram
diferencas significativas nos grupos TVM e RM, conforme pode ser

observado na tabela 18.
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Tabela 18 - Cateterismo cardiaco: comparagao pré-operatéria entre a troca
valvar mitral e o reparo mitral

Troca Valvar Mitral Reparo Mitral Valor de p
Média (DP) Média (DP)
Mediana (per25;per75) Mediana (per25;per75)
PCP, mmHg 22,4 (17,2) 18,3 (8,5) 0,972M
17,0 (12,0 ; 25,0) 18,0 (10,0 ; 25,0)
PDVE, mmHg 17,2 (16,8) 15,2 (7,1) 0,731
12,0 (10,0 ; 20,5) 15,0 (10,0 ; 20,0)
ADm, mmHg 7,9 (4,2) 7,1 (4,8) 0,429M
8,5 (4,8;10,0) 6,0 (3,0;11,0)
PSAP, mmHg 40,6 (14,8) 38,2 (13,3) 0,822
35,5 (30,8 ; 49,0) 38,0 (26,0 ; 47,0)
VDFVE, mL 182,7 (65,1) 189,3 (70,0) 0,886
174,4 (138,1;226,5)  166,5 (146,1 ; 211,0)
VSFVE, mL 57,4 (33,6) 63,5 (42,7) 0,567V
47,5 (33,4 ;69,9) 56,4 (34,1 ; 80,3)
FE, % 68,5 (9,2) 68,2 (13,2) 0,579
69,2 (61,3 ; 75,0) 71,6 (61,9;77,7)

PCP, presséo capilar pulmonar; PDVE, pressao diastolica final do VE; ADm, pressdo média
em atrio direito; PSAP, pressédo sistdlica em artéria pulmonar; VDFVE, volume diastélico
final do VE; VSFVE, volume sistdélico final do VE; FE, fracdo de ejecdo; M, Mann-Whitney.

4.9.2 Efeito da cirurgia nos parametros ecocardiogr  aficos

As medidas ecocardiograficas de remodelamento cardiaco nos grupos
TVM e RM foram analisadas e comparadas.

Houve significativa redugédo dos volumes atrial e ventricular esquerdo,
da FE e da PSAP apds a cirurgia em ambos 0s grupos sendo que o grupo
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RM apresentou menor VAE antes e apo0s a cirurgia. As demais medidas

ecocardiograficas ndo apresentaram diferencas nos grupos TVM e RM, nos

momentos pré e pos-operatorio.

A tabela 19 mostra a analise e comparacdo das medidas

ecocardiograficas de remodelamento cardiaco nos grupos troca valvar mitral

e reparo mitral.

Tabela 19 - Comparacdo ecocardiografica das medidas de remodelacéo
NOS grupos e entre 0s grupos troca valvar mitral e reparo mitral

TVM

Pré Pés p

Média (DP) Média (DP)

Mediana Mediana

RM Pré  Pos

Pré Pés p TVM TVM
Média (DP) Média (DP) X X

Mediana Mediana RM RM

VAE, mm?®

AVAE, %

DDFVE, mm

A DDFVE, %

DSFVE, mm

A DSFVE, %

VDFVE, mL

A VDFVE, %

VSFVE, mL

AVSFVE, %

146,8 (86,8) 92,0 (37,5) <0,001"

133,5 79,0
-32,4 (18,6)
-34,4
61,1 (5,4) 50,8(59) <0,001"
61,5 51,0
-16,7 (8,4)
-16,9
38,7(4,8) 34,0(57) <0,001"
38,5 33,0
-12,1 (10,7)
-11,4

145,0 (41,8) 101,7 (35,1)< 0,001"
148,0 99,0

-29,0 (17,3)
-29,7

47,4 (17,9) 40,8 (19,6) 0,036"
44,0 33,0

-11,3 (25,8)
-11,1

112,7 (32,5) 68,1 (29,1) < 0,001 "

107,8 63,5 0,092" 0,004"
-37,9 (20,2)
-39,9
61,8 (4,5) 52,9 (6,0) <0,001” 0,576"' 0,173"
61,5 53,0
-14,2 (7,8)
-14,1
38,8(4,3) 358(6,6) <0,001"0,816" 0,37"
38,0 35,0
-7,6 (12,5)
-9,7

154,2 (32,4) 113,7 (46,2) <0,001" 0,505 0,29
152,5 110,0

-26.,5 (21,6)
-31,1

45,5 (30,4) 0,017" 0,984" 0,344
38,0

-4,8 (35,0)
-8,1

47,7 (18,3)
43,5
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Continuacgéo

Pré Pés p Pré Pos p TVM  TVM
Média (DP  Média (DP Média (DP  Média (DP X X
Mediana Mediana Mediana Mediana RM RM
FE, % 68,1(6,7) 61,5 (7,4) <0,001® 69,6(6,2) 61,2(8,7) <0,001” 0,369' 0,894"
69,0 64,5 70,0 62,0
AFE, % -9,5 (11,3) -11,7 (12,0)
-8,2 -11,8
PSAP, 48,4 (15,5) 36,1 (14,0) <0,000" 457 (15,1) 35,0(11,7) <0,001"0,577"0,347"
mm Hg 46,0 36,0 41,5 34
A PSAP, % -25,4 (29,7) -20,8 (27,9)
-21,6 -18,6

VAE, volume do atrio esquerdo; DDFVE, didametro diastdlico final do VE; DSFVE, diametro sistélico final do VE;
VDFVE, volume diastolico final do VE; VSFVE, volume sistdlico final do VE; FE, fragdo de eje¢do; PSAP, pressao
sistélica da artéria pulmonar; A, diferenca relativa; tp, teste t pareado; W, Wilcoxon; M, Mann-Whitney.

4.9.3 Efeito da cirurgia nas varidveis do teste car diopulmonar de

exercicio

As principais variaveis do TCPE realizados na esteira e no
cicloergbmetro antes e apds a troca valvar mitral e o reparo mitral foram
analisadas e comparadas, conforme pode ser observado nas tabelas
20 e 21.

No TCPE realizado na bicicleta, em ambos os grupos, houve
significativa reducdo pos-operatodria da FC pico, ndo havendo diferencas na
analise entre os grupos. O VO, pico e OUES apresentaram leve reducao
apos a cirurgia. A relacdo VE/VCO; slope apresentou uma reducdo mais
expressiva apos a cirurgia no grupo TVM do que no grupo RM, com uma

diferenca relativa pré e poés-operatéria de -9,9 + 13,6%. O pulso de O,
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aumentou

significativamente apenas no grupo RM.

O grupo RM apresentou maiores valores do VO, pico e do OUES em

no momento

pos-operatorio

relacdo ao grupo TVM, antes e apdés a cirurgia.

Tabela 20 - Efeito da cirurgia nas variaveis do TCPE realizados na bicicleta

em

ambos

(0N

grupos,

em pacientes submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral

TCPE Troca Valvar Mitral Reparo Mitral TVMx  TVMx
Bicicleta RM RM
Pré Pos
Pré Pés Pré Pés
Média (DP) Média (DP) p Média (DP) Média (DP) p p p
Mediana Mediana Mediana Mediana
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
Tempo 9,2 (3,7) 10,7 (4,3) 0,172" 10,7 (4,3) 11,5 (3,3) 0,310" 0,172" 0,142
exercicio, 10,0 10,0 11,4 11,5 M
min. (7,4 ;11,7) (8,4:12,0) (8,5;13,1) (9,2 ;13,6)
FC méx 169,2 (15,5) 166,7(16,2) 172,0 (17,4) 172,1 (16,8)
predita, 169,0 165,5 168,0 169,0
bpm (154,5 ; 82,5) (153,3; (159,0;187,0)  (159,0 ;188,0)
81,5)
FC 81,9 (17,9) 79,9 (12,9) 0,886" 79,6 (15,0) 84,3 (14,9) 0,141® 0,588" 0,237"
repouso, 79,0 81,0 76,0 82,0
bpm (70,0;89,0) (69,0 ;90,0) (68,0 ; 91,5) (74,5 ; 94,5)
FC pico, 141,6 (27,0)  121,4(26,2) 0,008" 145,8 (27,6 129,1(23,6)  <0,001 0,559' 0,229'
bpm 144,0 120,0 147,5 130,0 ®
(115,0 ; 59,0) (104,0 (122,5;164,5)  (111,3;142,0)
:141,0)
RER pico 1,13 (0,11) 1,21 (0,17)  0,023" 1,16 (0,14) 1,18 (0,11) 0,388" 0,497' 0,319'
1,16 1,20 1,16 1,19
(1,03;1,23) (1,13 ; 1,28) (1,07 ; 1,22) (1,09 ; 1,28)
MET pico 5,3 (1,9) 4,7 (1,5) 0,054" 5,7 (1,6) 5,2 (1,2) 0,041¥ 0,319 0,057
51 4,6 5,7 5,0 M
(4,0;6,1) (35;5,1) (4,7 ;6,3) (4,5 ;6,0)
VO, (LA), 750 (219) 626 (204) 0,002 789 (291) 749 (286) 0,416® 0,581' 0,071'
mL.min * 686 660 686 710
(570 ; 974) (412 ; 787) (604 ; 906) (542 ; 856)
VO, pico, 1245 (539) 1145 (402) 0,035" 1417 (482) 1335 (400) 0,107" 0,182' 0,064'
mL.min * 1136 1088 1436 1288
(932;1405) (853 ; 1294) (1006 ; 1681) (992 ; 1595)
AVOy, -5,0 (17,3) -2,0 (21,5)
pico, % -10,4
(-18,9;5,1) (-16,7;9,1)
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TCPE Troca Valvar Mitral Reparo Mitral TVMx  TVMx
Bicicleta RM RM
Pré P6s
Pré Pés Pré Pés
Média (DP) Média (DP) p Média (DP) Média (DP) p p p
Mediana Mediana Mediana Mediana
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
VO, (LA), 11,2 (2,7) 9,0 (2,8) 0,001 ™ 11,1 (3,0) 10,2 (3,1) 0,201 0,811" 0,115°
mLkg *.min"* 12,3 9,0 10,9 9,6
(9,2 ;13,4) (6,3;11,1) (9.1;12,3) (7.9;11,7)
VO; pico, 18,5 (6,1) 16,4 (5,2)  0,001" 19,8 (5,4 18,3 (4,1) 0,030® 0,377 0,110'
mL.kg *.min"* 18,0 16,1 19,8 17,5
(16,0;20,4)  (12,4;18,0) (16,6 ; 21,9) (15,7 ; 21,0)
VO, (LA) % 37,6 (9,4) 31,7(7,4)  0,003" 36,8 (9,6) 34,8 (10,0) 0,488" 0,734' 0,194
predito 36,4 31,8 36,1 34,5
(31,9;44,3)  (26,9;35,1) (30,1;41,1) (28,8 ; 39,2)
Pulso O, 9,0 (4,1) 9,5(2,9) 0,919% 9,8 (3,0) 10,5 (3,2) 0,033" 0,156 0,209
pico, 8,0 8,0 9,5 10,0 M
mL.bat * (6,5 ;10,0 (7,0 ;12,0 (7.8 ;12,0 (8,0 ;12,0
APulso O, 9,1(30,1) 9,9 (23,0)
pico, % 12,5 9,1
(-14,6 ; 26,1) (-4,3; 25,0)
Vd/Vvt 0,31 (0,13) 0,21(0,11)  0,031" 0,28 (0,14) 0,24 (0,12) 0,099 0,496" 0,837
repouso 0,33 0,20 0,33 0,20 M
(0,21 ; 0,40) (0,16 ; 0,23) (0,15 ; 0,40) (0,15 ; 0,38)
Vd/Vt pico 0,17 (0,07) 0,13(0,05) 0,061™ 0,16 (0,07) 0,14 (0,05) 0,023" 0,762" 0,910
0,15 0,12 0,16 0,12 M
(0,11 ; 0,22) (0,10 0,17) (0,10; 0,21) (0,10; 0,18)
RV, % 46,8 (14,4) 56,7 (11,2)  0,023" 49,2 (16,8) 51,5 (14,3) 0,679' 0,580' 0,151
47,4 55,5 49,3 54,2
(35,7 ; 54,3) (48,6 ; 65,7) (37,6 ; 62,5) (41,3;61,2)
T % VO, 117,3 (49,1) 109,6 (33,2)  0,613"  102,0 (41,7) 105,9 (30,9) 0,768" 0,200 0,560
seg. 102,5 110,0 100,0 100,0 M
(85,0;148,8)  (85,0;135,0) (75,0 ;120,0) (85,0 ; 130,0)
AT Y VO, 4,5 (40,0) 11,8 (43,8)
% 0,0 13,3
(-17,6;21,4) (-17,6;34,6)
VE/VCO, 38,26 (12,05) 32,28 (4,69) 0,003 33,21 (8,29) 32,50 (5,79)  0,870" 0,026" 0,899
slope 36,03 30,90 31,70 31,16 M
(30,39;1,01) (29,27 ;34,96) (27,08;36,66) (28,87 ;34,32)
A VENCO; -9,9 (13,6) 0,6 (18,9)
slope , % -8,7 3,2
(-19,3; -0,4) (-7,4:8,9)
OUES 1359 (556) 1294 (409) 0,164" 1619 (477) 1479 (407) 0,004" 0,07 0,054
1194 1164 1594 1440 M

(1027 ; 1707)

(1017 ; 1613)

(1268; 1957)

(1198 ; 1743)
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TCPE Troca Valvar Mitral Reparo Mitral TVMx  TVMXx
Bicicleta RM RM
Pré Pés
Pré Pés Pré Pés
Média (DP) Média (DP) p Média (DP) Média (DP) p p p
Mediana Mediana Mediana Mediana
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
A OUES, % -2,4 (18,2) -5,8 (17,0)
-5,0 -6,9
(-16,2 ; 6,3) (-17,9; 4,7)
OUES % 62,8 (15,1) 61,4 (11,4)  0,153" 68,8 (12,9) 62,8 (10,0) 0,006® 0,103" 0,597
predito 63,0 60,0 67,4 64,3
(56,1 ;72,3) (51,7 ; 74,3) (58,7 ; 67,4) (55,4 ; 68,8)

FC, frequéncia cardiaca; RER, razdo de troca gasosa; MET, equivalente metabdlico; VO,,
consumo de oxigénio; LA, limiar anaerébio; RV, reserva ventilatoria; Vd/Vt, relacdo espaco
morto ventilatorio/volume corrente; VE/VCO, slope, inclinagdo do equivalente de ventilagdo
do CO,; OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope; a, diferenca relativa.

Foi avaliado o efeito de interacdo entre tempo e grupo nas variaveis
do TCPE na bicicleta que apresentaram evidéncias estatisticas, mesmo que
fracas, entre os grupos e para pelo menos um dos tempos (Tabela 21). Os
resultados mostraram nao haver efeito de interacdo para MET pico, VO, no
limiar anaerdbico, VO, pico e OUES. Para as trés primeiras houve somente
efeito significativo de tempo, e para o OUES, efeitos significativos de grupo e
tempo, ou seja, o grupo TVM apresentou menores valores que o grupo RM e
ambos diminuiram significativamente com o tempo e da mesma forma
(Figura 10). J& para a variavel VE/VCO, slope ocorreu efeito significativo da
interac&o entre tempo e grupo. Neste caso, somente o grupo TVM reduziu o
VE/VCO:; slope significativamente ap0s a cirurgia, porém antes da cirurgia o
grupo TVM apresentava maiores valores. Apos a cirurgia, o VE/VCO; slope

se comporta de forma semelhante nos dois grupos (Figura 10).
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Tabela 21 - Valores de p da ANOVA para avaliacdo do efeito de interacao
entre tempo e grupo para as variaveis do TCPE na bicicleta

Grupo Tempo Grupo*Tempo
MET pico (A np) 0,1650 0,0002 0,3409
VO, (LA), mL.min ™ (A) 0,2110 0,0200 0,1950
VO, pico, mL.min " (A) 0,1720 0,0160 0,7320
VE/VCO, slope (A np) 0,1148 0,0177 0,0108
OUES (A np) 0,0261 0,0159 0,3150

MET, equivalente metabdlico; VO,, consumo de oxigénio; LA, limiar anaerdbio; VE/VCO,
slope, inclinacdo do equivalente de ventilacdo do CO,; OUES, Oxygen Uptake Efficiency
Slope; A: ANOVA; A np, ANOVA nao paramétrica.
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Figura 10 -Representacdo esquemdtica do efeito de interagdo entre tempo e
grupos (TVM e RM) nas variaveis do TCPE realizado na bicicleta.

Nos TCPE realizados na esteira, a FC pico também apresentou
significativa reducdo no momento pdés-operatério, nos grupos TVM e RM,
sem diferencas entre os grupos (tabela 22).
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O VO, pico evoluiu com leve reducdo pos-operatdria em ambos 0s

grupos, sendo que o grupo RM apresentou valor significativamente maior

tanto antes quanto apés a cirurgia. O pulso de O, apresentou significativo

aumento no momento pos-operatério somente no grupo RM e nao houve

diferencas pré e pés-operatorias entre 0s grupos na relagdo VE/VCO; slope.

Apesar de os menores valores pré e pos-operatérios da variavel OUES no

grupo TVM, a porcentagem predita foi similar em ambos 0s grupos.

Tabela 22 - Efeito da cirurgia nas variaveis do TCPE realizados na esteira
em pacientes submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral

TCPE Troca Valvar Mitral Reparo mitral TVMx  TVMX
Esteira (TVM) (RM) RV RM
Pré P6s
Pré Pés Valor Pré Po6s Valor Valor Valor
Média (DP) Média (DP) de Média (DP) Média (DP) de de de
Mediana Mediana p Mediana Mediana p p p
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
Tempo de 8,0 (2,8) 8,6 (2,5) 0,188w 9,12 (1,9) 8,7 (2,0) 0,079w 0,111  0,927"
exercicio, 8,6 8,9 9,7 8,8
min. (5,7 ; 10,2) (6,6 ; 10,3) (8,2;10,4) (7,6 ; 10,3)
FC max 167,7 (16,1) 166,0 (16,7) 0,098tp 172,2 (17,4) 170,9 (17,6) 0,129tp  0,2871t  0,2667t
predita, 167,0 164,0 169,0 168,0
bpm (154,0 ; 181,0)  (151,5 ; 180,0) (159,0;188,5)  (158,5;187,0)
FC 82,4 (21,1) 80,9 (17,1) 0,824tp 80,3 (16,3) 85,7 (16,2) 0,063tp  0,792"  0,292"
repouso, 78,0 80,0 77,0 85,0
bpm (68,5 ; 92,0) (63,5 ; 94,0) (69,0 ; 90,5) (73,5 ; 95,0)
FC pico, 149,0 (28,8) 129,5(27,7)  0,007tp  154,6 (24,5) 137,4 (22,6) <0,001t  0,489"  0,289"
bpm 151,0 130,0 160,0 136,0 p
(128,5;172,0) (110,5; 152,0) (139,5;170,5)  (123,0; 153,5)
RER pico 1,10 (0,12) 1,17 (0,15) 0,073tp 1,13 (0,15 1,14 (0,16) 0,698tp 0,3205t 0,5674t
1,13 1,18 1,16 1,16
(1,00 ; 1,18) (1,07 ; 1,26) (1.03 ; 1,24) (1.03 ; 1,28)
MET pico 6,2 (1,9) 5,9 (1,4) 0,256W 6,8 (1,9) 6,3 (1,4) 0,023W  0,254" 0,168
6,0 5,6 6,5 6,1
(5,0;7,8) (5.2;6,4) (5,7;7,8) (5,2;7,3)
VO; (LA), 971 (359) 950 (332) 0,681W 1107 (381) 1060 (309) 0,262W  0,132" 0,093"
mL.min * 909 872 1120 1010
(773 ; 1086) (764 ; 1062) (814 ; 1405) (799 ; 1225)
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TCPE Troca Valvar Mitral Reparo mitral TVM x TVM x
Esteira (TVM) (RM) RV R
Pré Pos
Pré Pés Valor Pré Pés Valor Valor Valor
Média (DP Média (DP de Média (DP Média (DP de de de
Mediana Mediana p Mediana Mediana p p p
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
VO3 pico, 1437 (561) 1404 (459) 0,685W 1719 (571) 1609 (428) 0,036W  0,037"  0,029"
mL.min * 1390 1302 1690 1635
(1068 ; 1550) (1091 ; 1574) (1263 ; 2110) (1257 ; 2014)
A VO, pico, 4,6 (36,0) -2,0 (22,2)
% 2,9 5,0
(-14,2 ; 5,6) (-17,7; 11,5)
VO, (LA), 14,8 (4,5) 14,0 (3,8) 0,329W 15,3 (4,4) 14,4 (3,1) 0,136W  0,556"  0,408"
mL.kg" 13,6 13,5 15,1 14,0
! min™ (11,6 ; 18,1) (11,4 ; 16,1) (12,8 ;17,1) (11,5 16,7)
VO, pico, 21,8 (6,8) 20,5 (4,9) 0,269W 23,8 (6,7) 22,0 (4,9) 0,019W 0,247 0,148"
mL.kg" 20,9 19,6 23,4 21,8
' min (17,5; 27,3) (18,3;22,2) (20,0 ; 27,1) (18,2 ; 25,5)
VO, (LA) % 47,9 (12,9) 46,5 (12,8) 0,624tp 49,1 (13,2) 46,3 (10,0) 0,115tp  0,7125t  0,9250t
predito 45,6 47,0 49,0 45,0
(38,4 ; 57,3) (39,7 ; 55,4) (42,0 ; 57,5) (39,0 ;51,0
VO, max % 70,1 (18,1) 68,6 (17,2) 0,702tp 75,5 (16,9) 70,1 (10,8) 0,017  0,2204t  0,6662t
predito 69,4 66,6 78,6 68,8 tp
(55,6 ; 86,9) (59,6 ; 77,3) (62,4 ; 87,0) (63,4 ;76,9)
Pulso O, 10,1 (5,1) 10,9 (3,2) 0,395W 11,1 (3,2) 11,9 (3,2) 0,003W 0,056  0,152"
pico, 9,0 10,0 11,0 11,0
mL.bat * (7,5 ;11,0 (8,0 ; 14,0) (9,0 ; 14,0 (9,5 ; 14,0
APuUlso O, 18,1 (35,5) 10,5 (20,6)
pico, % 11,8 (-9,1; 36,5) 11,1 (-3,3;21,9)
Vd/vt 0,40 (0,06) 0,37 (0,11) 0,296W 0,38 (0,06) 0,36 (0,10) 0,103W 0,357  0,450"
repouso 0,41 0,39 0,38 0,39
(0,35 ; 0,43) (0,31 0,43) (0,35 ; 0,43) (0,32;0,42)
Vd/Vit pico 0,20 (0,06) 0,18 (0,06) 0,160W 0,19 (0,05) 0,17 (0,06) 0,078W 0,173  0,397"
0,20 0,19 0,17 0,18
(0,16 ; 0,24) (0,15 ; 0,23) (0,15 ; 0,22) (0,13 ; 0,21)
RV, % 39,1 (13,7) 44,7 (13,4) 0,044t 36,9 (15,0) 38,5 (16,2) 0,801t  0,5645t 0,1253t
35,7 46,4 38,8 42,0
(26,1 ; 53,3) (30,9 ; 55,6) (26,9 ; 46,2) (30,5 ; 49,8)
T % VOy, 131,4 (38,2) 142,2 (41,5) 0,158" 118,5 (43,1) 129,1 (32,7) 0,029" 0,230 0,273"
seg. 120,0 130,0 115,0 135,0
(100,0 ; 155,0)  (120,0 ; 170,0) (90,0 ; 135,0) (100,0 ; 150,0)
AT % VO, 13,2 (34,7) 14,3 (30,5)
% 9,1 9,4
(-12,5;36,1) (-6,3;28,0)
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continuagao

TCPE Troca Valvar Mitral Reparo mitral TVM x TVM x
Esteira (TVM) (RM) RV R
Pré Pés
Pré Pos Pré Po6s
Média (DP) Média (DP) p Média (DP) Média (DP) p p p
Mediana Mediana Mediana Mediana
(per25;per75) (per25;per75) (per25;per75) (per25;per75)
VE/VCO, 37,43 (11,36) 34,73 (7,24) 0,648" 35,34 (9,11) 34,43 (4,61) 0,906"  0,401" 0,956
slope, % 34,57 33,70 33,36 33,96
(30,30 ; 42,49) (29,11 ; 40,02) (29,04 ;38,98) (30,66 ; 37,58)
A VENCO, -1,7(27,1) 1,9 (22,6)
slope 4,4 1,3
(-12,8; 17,7) (-10,0 ; 14,9)
OUES 1599 (541) 1552 (477) 0,391W 1857 (594) 1763 (514) 0,073W  0,079" 0,126"
1484 1487 1814 1650
(1303;1788) (1215 ;1832) (1386 ; 2370) (1357 ; 2070)
A OUES, % -1,2 (27,5) -2,0 (24,7)-8,0
5,9 (-20,7 ; 10,2)
(-14,0;9,1)
OUES % 77,4 (17,3) 73,9 (13,4) 0,235t 78,6 (15,5) 74,7 (14,6) 0,108t 0,773t 0,818t
predito 78,0 74,0 76,8 74,2
(69,5:85,7) (63,0;82,6) (68,6;89,5) (65,6;80,8)

FC, frequéncia cardiaca; RER, razdo de troca gasosa; MET, equivalente metabdlico; VO,,
consumo de oxigénio; LA, limiar anaerébio; RV, reserva ventilatéria; Vd/Vt, relacdo espaco
morto ventilatério/volume corrente; VEN/VCO, slope, inclinacdo do equivalente de
ventilagdo do CO,; OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope; A, diferenca relativa.

N&o houve efeito significativo de interacdo entre tempo e grupo no
VO, pico, Pulso de O, pico e OUES, ou seja, 0S grupos ndo se comportam
diferentes com o tempo. Nestes casos ocorreram efeitos somente de grupo
em VO, pico, de tempo e grupo no Pulso de O, pico e de grupo no OUES

(Tabela 23 e Figura 11).
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Tabela 23 - Valores de p da ANOVA para avaliagcdo do efeito de interacao
entre tempo e grupo para as variaveis do TCPE na esteira

Grupo Tempo Grupo*Te mpo
VO, pico, mL.min * (A np) 0,0245 0,1318 0,8016
Pulso O, pico, mL.bat *(Anp)  0,0711 0,0020 0,4661
OUES (A np) 0,0554 0,2775 0,6357

VO,, consumo de oxigénio; OUES, Oxygen Uptake Efficiency Slope; A, ANOVA; A np,
ANOVA nédo paramétrica.
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Figura 11 - Representacdo esquematica do efeito de interagdo entre tempo e
grupos (TVM e RM) nas varidveis do TCPE realizado na esteira.
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Discussao




5.1 Consideracgdes preliminares

A IM crbnica apresenta patofisiologia complexa e impde sobrecarga
volumétrica ao VE, podendo levar a queda irreversivel de sua contratilidade.
As condicdes favoraveis de carga imposta ao VE durante longo periodo de
sua histéria natural mantém o paciente com poucos sintomas ou
assintomatico, mesmo na presenca de disfuncdo contratil do VE*®°.

A avaliacdo da funcdo contratil ventricular esquerda pelos
meétodos habitualmente disponiveis, em geral derivados do ecocardiograma
como, por exemplo, a FE, pode mostrar-se inadequada e por vezes néo
refletindo o real estado da contratilidade do VE?,

O tratamento definitivo da IM cronica e grave € o cirurgico e inclui a
troca valvar mitral e o reparo mitral. Os melhores resultados cirargicos
imediatos e tardios do reparo mitral em relacdo a troca valvar mitral devem-
se basicamente a manutencédo do aparato subvalvar mitral, preservando a
geometria e funcao ventricular esquerda, além da auséncia de complicacdes
relacionadas as proteses bioldgicas ou mecanicas™.

As diretrizes atuais da ACC/AHA® recomendam a intervencéo
cirirgica na IM grave e cronica na presenca de sintomas de insuficiéncia

cardiaca ou se houver evidéncias de disfuncao ventricular esquerda, HAP ou
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aparecimento de fibrilacdo atrial. No paciente com IM assintomatica, as
mesmas diretrizes recomendam cirurgia precoce se houver alta
probabilidade de reparo mitral com sucesso, porém esta estratégia ndo é
universalmente aceita'>. Em estudo de Rosenhek et al.'!, os pacientes com
IM assintomética foram seguidos clinicamente com bons resultados até o
inicio dos sintomas ou de evidéncias de disfuncao ventricular esquerda, HAP
ou aparecimento de fibrilacdo atrial. Portanto, permanece controversa a
indicacao cirdrgica no paciente com IM e assintomatico.

Com o objetivo de nao alterar a rotina de acompanhamento pos-
operatoria dos pacientes submetidos a cirurgia de troca valvar mitral ou
reparo em nNOSSO Servico, No nosso estudo os pacientes ndo foram
submetidos a programas de treinamento ou reabilitacdo. Poucos trabalhos
tém avaliado a capacidade de exercicio ap0s a cirurgia cardiaca,
particularmente no paciente portador de doenca valvar®® ®* °2. No estudo de
Le Tourneau et al®*’, ndo houve melhora da tolerancia ao exercicio apds a
cirurgia de correcdo da IM em pacientes nao treinados. O autor considera
que estes resultados poderiam ser justificados pelo proprio
descondicionamento fisico induzido pela valvopatia ou pelo curso pos-
operatorio.

Além disso, no periodo pdés-operatério precoce de uma cirurgia
cardiaca, muitos fatores, podem contribuir para uma reducéo da capacidade
de exercicio em relacdo ao nivel pré-operatério, dentre eles podemos citar:
piora ventilatoria (por derrame pleural, atelectasia ou paralisia do nervo

frénico), IC congestiva, anemia, mobilidade diminuida das costelas e do
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esterno, taquicardia sinusal, FA, disfuncéo ventricular esquerda transitéria e
fadiga global®®"*.

As limitacGes e as dificuldades de se quantificar a classe funcional de
forma adequada, principalmente no individuo sedentario, sugerem a
necessidade de uma avaliacdo precisa e objetiva’®>. O TCPE preenche esta
lacuna, pois fornece de forma quantitativa, objetiva e néo invasiva a CF,
além de inlmeras variaveis para estratificacdo prognéstica’.

Na insuficiéncia mitral crbnica, pouco se conhece sobre o
comportamento do TCPE ao longo de sua histéria natural e apds a correcéo
cirdrgica. Isso se deve aos poucos trabalhos realizados, com limitado
namero de pacientes e ndo randomizados. No estudo de Messika-Zeitoun et
al.?%, em 134 pacientes com IM organica e assintomatica, o0 TCPE contribuiu
para revelar limitacdo funcional ndo detectada clinicamente, sendo
considerada, portanto, importante ferramenta no manejo desses pacientes.

Pelo nosso conhecimento, o presente estudo € o primeiro a avaliar
prospectivamente os efeitos da cirurgia valvar em pacientes com IM isolada,
organica, grave e nao isquémica, nas variaveis do TCPE realizados em
esteira rolante e bicicleta ergométrica.

Existem diferencas na resposta organica durante o exercicio realizado
na esteira ou na bicicleta ergométrica. Habitualmente, os testes em bicicleta
sao interrompidos por fadiga de musculatura dos membros inferiores e o
VO, é em média 10 a 20% abaixo daquele obtido com o exercicio em esteira
ergométrica®®. Estas diferencas no VO, sdo justificadas pelos maiores

valores no débito cardiaco e diferenca arteriovenosa de oxigénio quando o
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exercicio é realizado na esteira. Entretanto, a execucdo do exercicio em
bicicleta apresenta menor risco de queda, facilidade dos registros
eletrocardiogréaficos e de pressao arterial devido a menor movimentacéo do
tronco e apresenta como principal vantagem a possibilidade da mensuracao
precisa da relacdo poténcia aplicada e demanda metabdlica.

No entanto, como ndo dispomos na literatura de informacbes
definitivas sobre as possiveis diferencas na resposta aos exercicios
realizados na bicicleta e na esteira, em pacientes portadores de IM e
submetidos a correcdo cirargica, optamos por incluir e analisar as duas
modalidades de esforco em nosso estudo.

Os resultados pré e poés-operatérios das variaveis do TCPE foram
comparados, sendo que o TCPE pos-operatorio foi realizado apds um
periodo de progressiva e significativa remodelamento cardiaca, conforme
comprovado pelo estudo ecocardiografico realizado em média oito meses
apos a cirurgia valvar.

O objetivo principal deste estudo foi avaliar os efeitos da correcéo
cirirgica nas variaveis do TCPE em pacientes com IM crbnica e isolada.
Além disso, procuramos identificar quais variaveis do TCPE poderiam estar
associadas com o0s parametros ecocardiograficos de remodelamento
cardiaca. Realizamos também uma avaliacdo comparativa do TCPE nos
pacientes submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral.

As comparacOes entre o TCPE realizado na esteira e na bicicleta ndo

foram objeto de analise no estudo atual, porém um quadro comparativo tanto
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no pré como no pos-operatdrio estdo inseridos nos anexos 7 e 8,
respectivamente.

Em nossa casuistica, houve predominancia do sexo masculino em 41
pacientes (56,9%), da etiologia degenerativa em 50 pacientes (69,4%) e da
classe funcional | ou Il pela NYHA em 51 pacientes (70,8%). Oito pacientes
(11,1%) apresentavam fibrilacdo atrial permanente. A cirurgia mais
frequentemente realizada foi o reparo mitral em 47 pacientes (65,3%).

N&o houve diferencas significativas nas caracteristicas de base nos
grupos troca valvar mitral e reparo mitral. O grupo RM apresentou
predominéancia do sexo masculino e a média das idades ndo apresentou
diferenca estatistica com o grupo troca valvar. Também n&o houve diferenca
estatistica em ambos 0s grupos na proporcdo de pacientes com a etiologia
degenerativa e reumatica.

ApOs pouco mais de 7 meses da cirurgia corretiva da IM, houve um
aumento significativo do IMC, com ganho médio de 1,42 Kg de peso
corporal. Acreditamos que este aumento de peso esteja relacionado ao
sedentarismo comumente observado apos a cirurgia cardiaca, ja que houve
melhora da CF pela NHYA e consistente remodelamento positiva do
ventriculo esquerdo. Também néo foram identificadas situacdes clinicas que
pudessem limitar a atividade fisica no pés-operatorio. Além disso, a prova de
funcdo pulmonar realizada junto com os TCPE apresentou valores normais e
acima de 90% do predito para a CVF, VEF1 e VVM tanto antes quanto apos
a cirurgia, ndo havendo, portanto, comprometimento pulmonar prévio ou

relacionado ao procedimento cirurgico.
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Os pacientes relataram melhora dos sintomas apos a cirurgia, apesar
do ganho de peso, acima relatado. A classe funcional avaliada pela NYHA
apresentou apoés a cirurgia reducéo significativa de em média 2,06 + 0,80
para 1,17 + 0,38. No momento pds-operatorio, houve reducdo do nimero de
pacientes com FA (p=NS) e maior proporcdo de pacientes recebendo
medicacdo beta-bloqueadora (p=NS) e amiodarona (p=0,014). A diferenca
estatisticamente significativa, observada nos valores pré e pos-operatorios
da glicemia, uréia e creatinina, ndo apresentam significado clinico por se
manterem dentro da faixa de normalidade.

Como poderia se esperar, o ecocardiograma realizado em média 7,3
meses apos a cirurgia revelou expressiva reducdo dos volumes atrial e
ventricular esquerdo, além de reducdo da pressdo em artéria pulmonar. As
reducdes, avaliada pela diferenca relativa, foram de -36,0 £ 19,7%,
-27,4 £20,1%, -7,1 + 32,1% e -22,6 + 28,5%, para o VAE, VDFVE, VSFVE e
PSAP respectivamente.

Diferentemente do que é observado na literatura, em que 0 reparo
mitral esta associado a melhor funcéo ventricular pos-operatoria quando
comparado aos pacientes submetidos a troca valvar, no estudo atual n&o
houve diferencas significativas na remodelamento ventricular esquerda em
ambos 0s grupos.

A fracdo de ejecao apresentou reducao significativa apos a cirurgia
nos grupos TVM e RM, com uma diferenca relativa de -9,5 £+ 11,3% no grupo
TVM e de -11,7 £ 12,0% no grupo RM, mantendo-se dentro da normalidade

no momento pos-operatério para os dois grupos. Além disso, a fracdo de
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ejecao ndo apresentou diferencas entre os grupos, tanto no pré como pos-
operatorio. Os volumes ventriculares, sobretudo o diastélico, também
apresentaram reducgfes significativas no momento pds-operatorio nos
grupos troca valvar mitral e reparo mitral. Estas observa¢cdes sugerem que
0s pacientes envolvidos no estudo tiveram sua indicacdo e intervencéo
cirdrgica realizada antes do inicio de disfuncdo ventricular esquerda
irreversivel, independente do tipo de cirurgia realizada.

Apesar da significativa reducdo do VAE em ambos 0s grupos, 0s
pacientes do grupo RM apresentaram menor VAE em relacdo ao grupo
TVM, mais evidente no pés-operatorio. Este achado sugere que 0 momento
de indicacao cirdrgica nos pacientes que realizaram o reparo mitral foi mais
precoce em relacdo aos pacientes que realizaram a troca valvar mitral.
Estudos prévios sugerem que o tamanho do AE, além de ser um marcador
prognostico, € uma informacao importante por refletir a duracéo e gravidade

da insuficiéncia mitral crénica’’.

5.2 Teste cardiopulmonar de exercicio realizado na  bicicleta

Em nossa casuistica, os TCPE pré-operatério na bicicleta foram
realizados em meédia menos de um més antes da cirurgia e 0s pos-
operatorios apos 7 meses da correcdo cirurgica da IM. Apesar de o tempo
de exercicio ter sido similar antes e apds a cirurgia, houve reducdes

significativas na FC pico, MET pico e VO, pico.
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No pico do esforco a FC diminuiu significativamente de
144,3 + 27,2 bat.min™ no pré-operatério para 126,5 + 24,6 bat.min™ no pés-
operatorio (p<0,0001) e justificado pelo maior namero de pacientes
recebendo medicacdo beta-bloqueadora e amiodarona apds a cirurgia.
Antes da cirurgia 30 pacientes (43,5%) e apOs a cirurgia 38 pacientes
(54,3%) estavam recebendo beta-bloqueador (p=NS) na ocasido da
realizacdo do TCPE. O numero de pacientes que estavam recebendo
amiodarona aumentou de quatro pacientes (5,8%) no pré-operatério para 14
pacientes (20,0%) no pés-operatério (p=0,016). Convém salientar que a
prescricdo dos medicamentos foi definida pelo médico assistente conforme a
rotina do servico, e os TCPE foram realizados sem a suspensao das
medicacfes em uso.

Apesar de o uso de medicacbes especificas, em ambos o0s
momentos pré e poés-operatério a qualidade ou intensidade do esforco foi
considerada satisfatoria, como demonstrada pela relacdo de troca gasosa
(RER) > 1,10 e, portanto, preenchido os critérios de maximalidade do
esforco.

ApoOs a cirurgia ndo houve diferenca na carga alcancada, porém o
VO, pico diminuiu apdés a cirurgia, com uma diferenca relativa
de -3,0 = 20,2%. A porcentagem alcancada do VO, max predito diminuiu de
64,6 = 15,4% no pré-operatoério para 60,6 + 10,8% no pds-operatorio (0,016).

O VO, max é uma importante variavel do TCPE por ser considerada a
métrica que define o limite do sistema cardiopulmonar e representa o nivel

maximo do metabolismo oxidativo envolvendo grandes grupos musculares’®.
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Esta variavel, de acordo com a equacdo de Fick, trata-se do produto do
débito cardiaco e da diferenca arteriovenosa de oxigénio (Dif. a-v Oj). Os
principais determinantes do VO, max sao fatores genéticos e a quantidade
de musculatura envolvida no exercicio, e também depende do sexo, idade e
superficie corporal, além do nivel de treinamento ou condicionamento
fisico®®. O VO, méx é considerado reduzido quando abaixo de 80% do valor
predito.

Embora tenha havido variacdo individual em nosso estudo, o nao
aumento do VO, pico ou da porcentagem predita do VO, contradiz com a
melhora significativa da CF pela NYHA. Este achado ja foi observado em
poucos trabalhos prévios realizados em pacientes com IM submetidos a
cirurgia®” *8. Como citado previamente, os pacientes do nosso estudo nao
participaram de programas de reabilitacdo e condicionamento fisico e
acreditamos que este fato possa ter contribuido para a reducéo do VO, max
apos a cirurgia.

O pulso de O, fornece uma estimativa do volume sistélico do VE e
reflete a quantidade de O, transportada e consumida pelo organismo em
cada batimento cardiaco. E considerado um forte preditor de mortalidade em
pacientes com doenca cardiovascular®®. Em nossa casuistica, o pulso de O
pico apresentou um leve aumento apds a cirurgia, de 9,5 * 3,4 para
10,1 + 3,1 mL. bat* (p=0,09), sugerindo melhora da performance do
ventriculo esquerdo. O comportamento ou a curva do pulso de O, durante o
esforco foi considerada normal em aproximadamente 80% dos pacientes

tanto antes como apds a cirurgia e uma resposta anormal (padrédo de platd
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ou queda) foi observada em 16,7% dos pacientes no pré-operatorio e em
18,0% no poés-operatorio, sugerindo reducdo do desempenho ventricular.
N&do houve diferencas pré e pos-operatdria quando comparada as
proporcdes de respostas do pulso de O, durante o exercicio. De acordo com
0 nosso conhecimento este € o primeiro trabalho que avalia o
comportamento pré e pos-operatério da curva do pulso de O, durante o
esforco em pacientes com IM e ndo apenas o valor pico atingido.

O tempo para que o VO, atingisse metade do seu valor maximo no
esforco, na fase de recuperacdo ou Ty, fornece uma informacédo sobre a
cinética do O, apds a interrupcao de um esforco incremental. Em individuos
normais os valores do Ty, apresentam valores entre 60 e 90 seg. e acima de
120 seg. € indicativo de elevada mortalidade em pacientes com insuficiéncia
cardiaca®. Na nossa amostragem ndo houve diferenca do Ty, apds a
cirurgia, mantendo-se em 107 segundos.

Apés a cirurgia, a relacdo VE/VCO; slope diminuiu de 34,94 + 9,95
para 32,42 = 5,40 (p=0,078). Esta relacado descreve a eficiéncia ventilatoria
durante o esforco, mostrando a quantidade de ar que deve ser ventilada
para eliminar 1L de CO; e os valores normais se situam entre 20,00 e
30,00(66). No estudo de Arena et al.(76) uma relagcdo VE/VCO, slope
superior a 34,00 foi um marcador prognostico desfavoravel em pacientes
com IC e disfuncdo ventricular esquerda. Ndo encontramos na literatura
informacdes sobre o comportamento desta variavel em pacientes com IM

submetidos a correcado cirurgica, porém os resultados de nossa casuistica,
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apesar da fraca evidéncia estatistica, revelam uma melhora desta variavel,
com valores pos-operatorios abaixo do limiar de mau prognéstico.

A variavel OUES diminuiu apos a cirurgia de 1530,0 = 516,3
(66,7 £ 13,9% do predito) para 1413,8 £414,6 (62,3 + 10,4% do predito) com
uma diferenca relativa de -4,7 = 17,3%. Nao encontramos na literatura o
comportamento desta variavel apos a cirurgia cardiaca em pacientes com
IM, entretanto, uma reducdo do OUES foi observada em pacientes com
doenca arterial coronaria, submetidos a cirurgia de revascularizacéo
miocardica, quando comparados aos pacientes submetidos a angioplastia
transluminal percutanea, assim como houve uma melhora significativa desta
variavel apés treinamento fisico®®. A melhora do OUES também tem sido
observada ap6s treinamento fisico em pacientes com IC¥, sugerindo que
um determinado VO, seja alcancado com um custo ventilatério menor.
Estudos prévios sugerem que o OUES é fortemente correlacionado com o
VO, pico®®. Em nosso estudo, é provavel que a reducdo do OUES e do
VO, observado sete meses ap0s a cirurgia tenha ocorrido pelo
descondicionamento fisico e falta de treinamento dos pacientes em
programas de reabilitacéo.

A curva da relacdo VOj/carga durante o esforco foi avaliada e
comparada nos momentos pré e pos-operatorio, sendo um importante
marcador de disfuncdo ventricular esquerda e reserva cardiaca diminuida.
N&o houve diferenca nos padrées de resposta, com a maioria dos pacientes
apresentando resposta normal (96,7% dos pacientes no pré, e, 95,1% no

pOs-operatorio). Somente dois pacientes (3,3%) no pré-operatério e dois
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(3,3%) no pobs-operatério apresentaram resposta anormal (padrédo de
queda).

Em nosso estudo, procuramos avaliar as possiveis associacdes de
algumas variaveis do TCPE com os parametros ecocardiograficos de
remodelamento cardiaca ap0s a cirurgia. Observamos correlacdo negativa
entre a medida da diferenca relativa do OUES e a diferenca relativa da
PSAP (r=-0,359 ; p=0,010). Portanto, concluimos que quanto maior a
reducdo pos-operatoria da PSAP maior a probabilidade de observarmos um
aumento do OUES. Em nossa casuistica a PSAP média no pré-operatorio foi
de 46,7 + 15,9 mm Hg na avaliacdo ecocardiografica e de 39,0 £ 13,7mm Hg
pelo cateterismo cardiaco. Pelas diretrizes atuais da ACC/AHA®,
recomenda-se a cirurgia em pacientes com IM cronica, quando a PSAP é
maior do que 50 mm Hg em repouso. Nao encontramos na literatura a
correlacdo do OUES com hipertenséo arterial pulmonar em pacientes com
insuficiéncia mitral. O TCPE ainda é considerado uma ferramenta
promissora em pacientes com hipertenséo arterial pulmonar e as evidéncias
atuais sugerem que possa fornecer informacdes prognosticas e avaliar a
resposta ao tratamento®.

Nos TCPE realizados na bicicleta, a diferenca percentual do pulso de
O, apresentou correlacdo positiva com a diferenca percentual da fracdo de
ejecdo. A fracdo de ejecdo, apds a correcao cirurgica da valvopatia fornece
uma avaliagdo mais adequada da funcéo sistélica do ventriculo esquerdo.

Portanto, essa correlacdo sugere que 0s pacientes que evoluem no pos-
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operatorio com aumento do pulso de O,, provavelmente foram aqueles que
aumentaram ou ndo apresentaram queda da fracdo de ejecao.

A reducédo do VO, pico ap0s a cirurgia foi observada em ambos nos
grupos TVM e RM, porém mais evidente e com reducéao significativa apenas
no grupo RM (de 1245 + 53 para 1145 + 402 mL.min"1, p=0,035). O VO, pico
poOs-operatorio foi significativamente maior no grupo RM (1335 + 400 mL.min”
1 vs 1145 + 402 mL.min’1, p=0,038). Essa observacdo adiciona mais uma
vantagem do reparo valvar em relacdo a troca valvar mitral.

O pulso de O, apresentou um aumento significativo no momento pos-
operatorio somente no grupo reparo mitral, de 9,8 + 3,0 para
10,5 + 3,2 mL.bat™ (p=0,033). N&o houve diferencas nos valores pré e pés-
operatorios do pulso de O, entre os grupos troca valvar mitral e reparo
mitral.

Observamos que o0s pacientes que realizaram o0 reparo mitral
apresentavam maiores valores do OUES em relacdo ao grupo troca valvar
mitral, tanto no pré como no pos-operatorio. A reducdo pos-operatoria do
OUES, observada nos dois grupos, foi mais evidente no grupo reparo mitral,
com diferenca relativa de -5,8 + 17,0%. O maior valor do VO, pico e do
OUES ap6s a cirurgia nos pacientes que realizaram o reparo mitral,

incorporam na literatura, vantagens em relacéo a troca valvar mitral.
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5.3 Teste cardiopulmonar de exercicio realizado na  esteira

Os resultados pré e pos-operatorios dos parametros do TCPE
realizados na esteira rolante foram avaliados e comparados. O TCPE na
esteira foi realizado em média 31,6 + 29,4 dias antes da cirurgia corretiva da
valvopatia e 219,1 + 38,3 dias ap0s a cirurgia.

A significativa reducdo da FC pico ap0s a cirurgia, assim como o
observado nos pacientes que realizaram o TCPE realizado na bicicleta, é
justificado pelo maior numero de pacientes recebendo medicacéo
betabloqueadora e amiodarona no pds-operatorio.

O tempo de exercicio foi similar antes e ap0s a cirurgia e a qualidade
do esforco foi considerada satisfatoria em ambos 0os momentos, com a razéo
RER > 1,10.

Do mesmo modo que o TCPE realizado na bicicleta e o observado na
literatura, houve uma leve reducdo do VO, pico, de 1618 + 579 para
1536 + 447 mL.min* (p=0,06).

O pulso de O, pico apresentou aumento significativo no momento
pds-operatério, de 10,7 + 4,0 para 11,5 + 3,2 mL.bat® (p=0,023), porém
46,4% dos pacientes antes e 52,2% dos pacientes apés a cirurgia evoluiram
com curva anormal ao esforco, refletindo diminuicdo do desempenho
sistélico do ventriculo esquerdo durante o esfor¢co. As propor¢des do tipo de
resposta da curva do pulso de O, ndo apresentaram diferenca significativa

Nnos momentos pré e poés-operatorio.
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A variavel ventilatéria VE/VCO, slope apresentou leve reducéo apoés a
cirurgia (p=NS) com valor pos-operatorio de 34,5 + 5,6 e pouco acima do
limiar de mau prognastico.

O OUES evoluiu com significativa reducdo apdés a cirurgia, de
1761 £ 585 para 1691 + 508 (p=0,050), porem a diferenca relativa foi de
apenas -1,7 = 25,6%.

Do mesmo modo que no TCPE realizado na bicicleta, procuramos
avaliar as possiveis correlacdes das variaveis do TCPE com as medidas
ecocardiograficas de remodelamento cardiaca poés-operatoria. Analisamos
as correlacdes das diferencas relativas do VO, pico, pulso de O, pico, T %
VO,, VE/NCO, slope e OUES com as diferencas relativas do VDFVE,
VSFVE, FE, VAE e PSAP.

O VO, pico e 0 OUES apresentaram significativa correlacdo negativa
com a PSAP, ou seja, quanto maior a reducdo da PSAP maior a
probabilidade de observarmos aumento do VO, pico e do OUES.

A variavel OUES também apresentou correlacdo negativa com o
VDFVE e o VAE.

O TCPE realizado na esteira também revelou algumas alteracdes nos
pacientes que realizaram a troca valvar mitral e o reparo mitral.

O VO, pico mostrou com leve reducdo apOs a cirurgia, sem
significado estatistico, nos pacientes que realizaram a troca valvar mitral (de
1437 + 561 para 1404 + 459 mL.min™, p=0,685). J& no grupo reparo mitral,
houve diminuicdo significatica do VO, pico de 1719 £ 571 para

1609 + 428 mL.min™*, p=0,036.
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A média dos valores do VO, pico foi significativamente maior no grupo
reparo mitral em relacdo a troca valvar mitral, em ambos os momentos pré
(p=0,037) e pos-operatorio (p=0,029).

O pulso de O, aumentou no poés-operatério em ambos 0S grupos,
sendo que no grupo RM, o aumento foi significativo, de 11,1 + 3,2 para
11,9 + 3,2 mL.bat? (p=0,003), sugerindo melhor desempenho ventricular
apos a correcao cirargica da valvopatia.

N&o houve diferengas significativas no VE/VCO, slope e no OUES
nos pacientes que realizaram a troca valvar mitral e o reparo mitral, tanto na

avaliacao pré quanto pos-operatoria.

5.4 Consideracdes finais

Neste estudo podemos observar, em uma visdo global, que algumas
variaveis do TCPE de valor prognostico, ndo se modificaram de forma
significativa ap6s a correcdo cirurgica da insuficiéncia mitral crénica. O
consumo pico de O, e o OUES apresentou leve reducédo pdés-operatéria
tanto no TCPE realizado na bicicleta quanto na esteira.

Uma explicagdo para estes “paradoxos” pode ser o
descondicionamento periférico induzido tanto pela doenca valvar como pelo
curso poés-operatorio. O treinamento fisico permite melhorar a performance

de exercicio em pacientes portadores de doenca coronaria® e 1C%%

ou
mesmo apOs a cirurgia de revascularizacdo miocardica(86-88) e troca

valvar®®. Os beneficios dos programas de recondicionamento fisico apds a
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cirurgia também foram observados em pacientes que realizaram o reparo
mitral, com aumento significativo do VO pico de 22% e do limiar anaerobio
de 16%, independente da idade, sexo, funcdo ventricular esquerda,
presenca de FA, concentracdo de hemoglobina ou uso de medicacéo
(B-bloqueador ou inibidor de enzima de convers&o da angiotensina)®.

Contudo, das variaveis estudadas, o VO, pico e o OUES se
correlacionaram com alguns dos parametros ecocardiograficos de
remodelamento cardiaca e de maneira inversa, nos TCPE realizados na
esteira. O modelo estatistico proposto para as associa¢des, de correlacdo da
diferenca percentual, permitiu concluir que quanto maior a redugcéo da PSAP
apos a cirurgia, maior a probabilidade de observarmos aumento do VO, pico
e do OUES. De forma similar, a reducéo pos-operatoria dos VDFVE, VAE e
PSAP se associaram com um aumento do OUES.

Nos TCPE realizados na bicicleta, também identificamos uma
correlagcdo negativa do pulso de O, com a FE e o OUES com a presséo
sistélica em artéria pulmonar.

Estas associagdes indicam a importancia da remodelamento cardiaca
positiva ap0s a cirurgia de corre¢cdo em pacientes com IM crénica, grave e
organica. Esses resultados incorporam informagdes na literatura que
demonstram os beneficios da indicacdo cirargica em momento adequado,
antes do aparecimento de disfuncgéo irreversivel do VE, aumento acentuado
do AE ou presenca de hipertensao arterial pulmonar.

Os resultados observados no nosso estudo, junto com as dados

obtidos da literatura existente, reforca a necessidade dos pacientes
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realizarem reabilitacdo fisica ap0s a correcdo cirdrgica da valva mitral. Os
beneficios da remodelamento cardiaca positiva apés a cirurgia, aliado a um
programa de recondicionamento fisico, permitiria uma abordagem mais
adequada e completa para 0s pacientes no seu curso pos-operatorio.

O TCPE surge como meétodo util e promissor em pacientes com IM
cronica, grave e nao isquémica, podendo auxiliar no manejo clinico e

indicagao cirdrgica, inclusive no paciente assintomatico.

5.5 Limita¢des do estudo

Uma das limitacdes deste estudo foi a falta de um grupo controle,
entretanto, o objetivo principal foi a avaliagdo do impacto da cirurgia nas
variaveis do TCPE.

Outra limitacéo refere-se a falta de randomizacao entre os pacientes
submetidos a troca valvar mitral e reparo mitral. O reparo tem sido a cirurgia
de escolha devido aos seus beneficios e vantagens ja bem estabelecidos.
Portanto qualquer trabalho que envolva uma randomizacdo entre troca
valvar e reparo mitral para pacientes com IM poderia envolver
questionamentos éticos importantes. Em nossa casuistica houve
predominancia do reparo mitral, porém as caracteristicas de base né&o
diferiram de forma significativa em ambos os grupos, permitindo um quadro
comparativo confiavel.

Como nao houve melhora de algumas variaveis do TCPE apos a

cirurgia mitral, € possivel que isso possa ter sido influenciado pelo periodo
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relativamente curto de seguimento pdos-operatorio. Entretanto, este periodo
foi suficiente para uma significativa remodelamento cardiaca conforme

evidenciado pelas medidas ecocardiogréficas.
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Conclusoes




As analises e as discussdes dos resultados obtidos no presente

trabalho permitiram as seguintes conclusdes:

1 A cirurgia de correcdo da IM determinou uma diminuicdo
significativa do VO, pico e do OUES, no TCPE realizado na
bicicleta.

2 A porcentagem dos valores preditos do VO, pico e do OUES se
mantiveram, em média, abaixo de 70% desde o pré-operatorio
no TCPE bicicleta.

3 No TCPE bicicleta, o pulso de O, aumentou nos pacientes
submetidos ao reparo mitral.

4 Houve correlacdo negativa das diferencas relativas do pulso de
O, e do OUES com as de FE e PSAP, respectivamente, no
TCPE bicicleta.

5 A variavel VE/VCO, slope nao apresentou diferenca
significativa apos a cirurgia no TCPE bicicleta, assim como néo
houve correlacdo com as medidas ecocardiograficas de
remodelamento cardiaco.

6 No TCPE realizado na esteira, houve leve diminuicdo nao
significativa do VO, pico ap0s a cirurgia, porém a diferenca
relativa do VO, apresentou correlacdo negativa com a da
PSAP.

7 A variavel OUES apresentou reducdo pos-operatéria no TCPE
na esteira e esta reducdo se correlacionou, inversamente, com

a diferenca relativa de VDFVE, VAE e de PSAP.
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10

O VO, pico e o OUES apos a cirurgia, avaliado pelo TCPE na
bicicleta, foram maiores no grupo reparo mitral em relacdo a
troca valvar.

ApoOs a cirurgia, a reducéo significativa do VO, pico avaliado
pelo TCPE na bicicleta foi observada apenas nos pacientes do
grupo troca valvar mitral.

N&o houve diferenca significativa do OUES nos grupos troca

valvar mitral e reparo mitral, no TCPE realizado na esteira.
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ANEXO A Formulario de consentimento do paciente ou responsavel

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA Pazzanese

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 — Ibirapuera — 04012-180 — Sdo Paulo de Cardiologia
Fone: 5085-6000 Fundacio Adib Jatene

Instituto,

Anexo 5: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TITULO DO ESTUDO: AVALIAGAO DO TESTE CARDIOPULMONAR NA
INDICAGAO CIRURGICA DA INSUFICIENCIA MITRAL ORGANICA.

CENTRO: _INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA
INVESTIGADOR: DR. DORIVAL JULIO DELLA TOGNA
NUMERO DO PACIENTE:

INICIAIS DO PACIENTE:

OBJETIVO DESTE ESTUDO

A indicagdo cirurgica da insuficiéncia mitral crénica ocorre basicamente pela
presenca de sintomas de insuficiéncia cardiaca ou evidéncias de
comprometimento da musculatura do coragao, principalmente do ventriculo
esquerdo. Habitualmente os sintomas s&o verificados através da anamnese, ou
seja, informagbes relatadas pelo préprio paciente e o comprometimento do
coragcdo pela andlise do ecocardiograma e eventualmente do cateterismo
cardiaco. O objetivo deste estudo é observarmos o papel do teste
cardiopulmonar como exame pré-operatorio, através de analise mais objetiva
dos sintomas e sua capacidade de exercicio. Também poderemos correlacionar
os resultados do teste cardiopulmonar com o grau de comprometimento do

musculo do coragao tanto antes como apds a cirurgia.

PROCEDIMENTOS DO ESTUDO

Nome do estudo
Versdo — (datar) Pagina 1 de 6

continua
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ANEXO A  continuagao

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE nstituto,
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE Dante
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA Pazzanese
Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 — Ibirapuera — 04012-180 — Sao Paulo de Cardiologia
Fone: 5085-6000 Fundacido Adib Jatene

Caso vocé queira participar deste estudo: o senhor (a) tera acesso, a qualquer
tempo, as informagdes sobre procedimentos, riscos e beneficios relacionados a
pesquisa, inclusive para esclarecer eventuais duvidas; tera a liberdade de retirar
seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do estudo, sem
que isto traga prejuizo a continuidade de seu tratamento. Seu consentimento
deve ser obtido de forma livre, por sua deciséo, sem que haja qualquer tipo de
influéncia por parte do seu médico. Em caso afirmativo sera solicitado que vocé

assine esse consentimento informado para poder participar deste estudo.

RISCOS E DESCONFORTOS

Y . . .
Neste estudo serdo realizados o ecocardiograma transtoracico, o teste

cardiopulmonar e o cateterismo cardiaco até 2 meses antes da cirurgia cardiaca
de corregao da doenga valvular e 6 meses a 1 ano apds a cirurgia.

O ecocardiograma transtoracico sera realizado na posicdo deitada, com o
corpo virado para a esquerda e se utiliza de um bastdo que desliza
.externamente, na parte esquerda do térax com a ajuda de um gel. Nao ha
desconforto significativo para a realizagéao desse exame.

O teste cardiopulmonar é realizado associado ao teste ergométrico, podendo
ser utilizado cicloergdmetro ou esteira rolante. Durante o teste sera coletado
todo o ar que sair dos seus pulmdes, por meio de aparelho bucal que permite a
respiragao, normalmente. Nesse exame pode ocorrer falta de ar e cansago
devido ao exercicio realizado e algum grau de desconforto pela presenca do
bocal onde se respira durante o exame. As complicagdes sao raras e incluem
elevagdo ou queda excessiva da pressio arterial, arritmias cardiacas, tontura ou
pré-sincope, dor toracica e insuficiéncia cardiaca. Os critérios de interrupgao do
teste s&o os padronizados pelo hospital. No local do exame estaréo disponiveis
material e medicamentos para emergéncias incluidos no suporte basico e
avangado de vida. O teste ergométrico € um exame de baixo risco na populagao

Nome do estudo
Versdo — (datar) Pagina 2 de 6
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ANEXO A continuagao

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA Pazzanese

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 — Ibirapuera — 04012-180 — Sdo Paulo de Cardiologia
Fone: 5085-6000 Fundacdo Adib Jatene

Instituto

em geral, assim como em pacientes com lesées valvares regurgitantes, incluindo
a insuficiéncia mitral. As intercorréncias serao avaliadas e tratadas pela equipe
meédica de apoio no local do exame e dependendo da gravidade, os pacientes
poderéo ser encaminhados ao Pronto-Socorro.

O cateterismo cardiaco é realizado na sala de hemodinamica de acérdo com os
procedimentos hospitalares padrao existente. Embora pouco freqiientes, podem
ocorrer complicagbes como acidente vascular cerebral, infarto agudo do
miocardio, arritmias cardiacas, sangramento no local de introducdo do cateter,
infecgéo, reagdes alérgicas ao meio de contraste, disfungao renal e morte, entre
outros.

BENEFICIOS POTENCIAIS

N&o é certo imaginar que este estudo trara obrigatoriamente beneficios para a
conduta, no seu caso, neste momento. Depois da sua conclusao isto & possivel.
Entretanto podera colaborar com a decisdo mais adequada para o tratamento de
outras pessoas no futuro.

ALTERNATIVAS A PARTICIPAGAO

Caso vocé nao queira participar deste estudo, vocé recebera o tratamento
convencional e preconizado pelo setor de valvopatias deste instituto. Sua
participagao € voluntaria. Vocé tem todo o direito de ndo querer fazer parte do
mesmo, sem que esta decisao implique em qualquer tipo de prejuizo para vocé.,
ou no seu tratamento. Vocé é totalmente livre para abandonar o estudo a
qualquer momento, ndo devendo temer conseqiiéncias negativas ou deixar de
ser atendido por seu médico. Nao havera nenhuma forma de compensagao

monetaria pela sua participagédo no estudo.

Nome do estudo
Versédo — (datar) Pagina 3 de 6
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ANEXO A continuagao

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE Instituto
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE D nte
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA Pazzanese
Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 — Ibirapuera — 04012-180 — Sdo Paulo de Cardiologia
Fone: 5085-6000 Fundacio Adib Jatene

CONFIDENCIALIDADE

Se vocé aceitar participar deste estudo, todos os seus registros médicos serao
verificados pela equipe de pesquisa em busca de dados para o estudo.
Assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido vocé esta dando
permissdo para que isso seja feito. Sua identidade sera mantida em segredo
quando os resultados do estudo forem publicados, pois, vocé esta autorizando
os seus dados a serem publicados em revistas, artigos e serem tema de debates
e aulas. As informacgdes coletadas durante o estudo serdo armazenadas em um
computador, mas seu nome ndo. Seu médico serd informado de sua
participagao neste estudo

N
NOVOS ACHADOS
Vocé sera informado sobre quaisquer novos achados importantes que se
tornarem disponiveis durante o estudo que possam influenciar seu desejo de

continuar ou nao a participar do estudo

PARTICIPAGAO VOLUNTARIA E CONSENTIMENTO

Sua participacao neste estudo é voluntaria. Vocé pode se recusar a participar ou
pode desistir, a qualquer momento durante o estudo, sem ter que dar
explicagbes. Isso ndo mudara a qualidade de atendimento que vocé estara
recebendo muito menos em qualquer tipo de penalidade.

Os membros da equipe de pesquisa podem encerrar sua participagdo no
programa de pesquisa apds andlise das razdes pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Instituigdo. O motivo sera explicado a vocé e pode ser devido a
alguma alteragdo médica que pode coloca-lo em risco de outras complicagées
se continuar a participar, cancelamento do estudo pela coordenagéo do estudo,
por vocé nao cumprir as orientagdes dadas pela equipe de pesquisa ou outras

Nome do estudo
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ANEXO A continuagao

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE [—
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE Dant
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA k Pazzaﬁese
Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 — Ibirapuera - 04012-180 — Sio Paulo 4
Fone: 5085-6000

questdes administrativas. Caso isso venha a acontecer seu tratamento
continuara sendo feito pelo seu médico

SOLICITAGCAO DE INFORMACOES ADICIONAIS
O investigador clinico, Dr. Dorival Julio Della Togna, tel-5085-6331 respondera

todas as davidas que vocé possa ter sobre sua participacdo neste estudo. Em

caso de duvidas ou preocupaces quanto ao seus direitos como participante

deste estudo, vocé pode entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa
do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia no tel 5085-6040. Uma copia deste
termo sera entregue para voca.

¥

Li e compreendi este termo de consentimento e todas as minhas duvidas foram
resolvidas. Recebi explicacdes sobre o objetivo da pesquisa, os procedimentos
de estudo a que serei submetido e os possiveis riscos e desconfortos e os
beneficios que posso apresentar. As alternativas a minha participagdo neste
estudo também foram discutidas. Portanto, concordo voluntariamente em
fornecer meu consentimento para participar deste estudo clinico.

Assinatura do Paciente

Testemunha (se necessario)

Assinatura do Investigador

Nome do estudo
Versao — (datar) Pagina 5 de 5
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