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Auséncia de Estreita Associacao entre Qualidade de Vida e
Capacidade de Exercicio na Hipertensao Arterial Pulmonar

Lack of Tight Association Between Quality of Life and Exercise Capacity in Pulmonary Arterial Hypertension

Cristina Cicero, Sonia Meiken Franchi, Alessandra Costa Barreto, Anténio Augusto Barbosa Lopes
Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da FMUSP - Sdo Paulo, SP - Brasil

Resumo

Fundamento: Na hipertensao arterial pulmonar (HAP) a qualidade de vida relacionada a saiide (QVRS) tem sido investigada
em curtos periodos de tempo (semanas), mas pouco se sabe sobre a perspectiva do paciente no médio e longo prazo.

Obijetivo: Analisar o estado de pacientes em terapias especificas de HAP durante um ano de observacao, em termos de
QVRS, e investigar se possiveis associacoes entre a capacidade de exercicio (CE) e a QVRS persistem no médio prazo.

Métodos: Trinta e quatro pacientes em terapias para a HAP (bosentan e/ou sildenafil) foram selecionados (idade de 14
a 58 anos, mediana de 35,5 anos, classe funcional Il ou I1I), e avaliados no momento basal, e 3, 6, 9 e 12 meses depois,
usando o teste de caminhada de 6 minutos e questionario SF-36 de QVRS.

Resultados: A distancia percorrida nos seis minutos nao mudou durante o acompanhamento (387 - 432 metros, valores
da mediana, p=0.2775), o mesmo para a classe funcional e saturacao periférica de oxigénio. Os escores SF-36 também
se mantiveram estaveis, com a satde fisica sempre pior que a satide mental. Das 40 possiveis associacdes entre a CE
e QVRS, apenas 12 foram significativas (30%, p<0,05). A previsdo de uma QVRS severamente deprimida com base em
uma distancia percorrida de 235 metros foi especifica em >90%, mas sensivel em <43%.

Conclusao: Os pacientes com HAP que se mantém estaveis em termos da CE também parecem fazé-lo em termos
de QVRS. Contudo, CE e QVRS nao tém ligacao consistente com o tempo, e devem ser analisadas como diferentes
perspectivas no paciente individual. (Arq Bras Cardiol 2012;99(4):876-885)
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Abstract

Background: In pulmonary arterial hypertension (PAH) health-related quality of life (HRQOL) has been investigated over the short-term (weeks)
but little is known about patient’s perspective over the medium and long term.

Objective: To analyze how patients on specific PAH therapies do over one year of observation in terms of HRQOL, and to investigate if possible
associations between the exercise capacity (EC) and HRQOL persist over the medium term.

20 &

Methods: Thirty-four patients on PAH therapies (bosentan and/or sildenafil) were enrolled (age 14 to 58 years, median 35.5 years, functional class
Il'or 1ll), and evaluated at baseline, and 3, 6, 9 and 12 months subsequently using the six-minute walk test and the SF-36 HRQOL questionnaire.

Results: The six minute walked distance did not change over the follow-up (387-432 meters, median values, p=0.2775), the same for the
functional class and peripheral oxygen saturation. The SF-36 scores also remained stable, with physical health always worse than mental health.
Of 40 possible associations between EC and HRQOL, only 12 were significant (30%, p<0.05). Prediction of severely depressed HRQOL based
on a walked distance of <235 meters was >90% specific but <43% sensitive.

Conclusion: Patients with PAH who remain stable in terms of EC also seem to do so in terms of HRQOL. However, EC and HRQOL are not
consistently tied over time, and should be analyzed as different perspectives in the individual patient. (Arq Bras Cardiol 2012;99(4):876-885)
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Introducao

A Hipertensao Arterial Pulmonar (HAP) é uma doenga
devastadora caracterizada por elevagao da pressao arterial
pulmonar e resisténcia vascular, dispneia progressiva e
limitacdo ao exercicio, e, em (ltima andlise, insuficiéncia
cardiaca direita e morte prematura. Felizmente, nas Gltimas
décadas, houve progressos considerdveis em termos de
conscientizagao, diagnéstico precoce e intervengoes
farmacolégicas especificas'”. Os efeitos de tais intervengdes
foram analisados levando em consideragao a capacidade fisica
(geralmente avaliada pelo teste de caminhada de 6 minutos)?,
tempo de piora clinica, hemodinamica e sobrevivéncia.

Tem havido um interesse crescente na andlise da Qualidade
de Vida Relacionada a Sadde (QVRS) nesse transtorno. O
diagnéstico de HAP e as perspectivas clinicas impdem uma
angustia consideravel sobre os pacientes e suas familias em
termos de prognéstico e dificuldades relacionadas com o
tratamento. Dessa forma, a QVRS foi incluida como um
critério de valoragao adicional em estudos clinicos destinados
a investigar os beneficios potenciais de novas terapias de
HAP. Uma melhoria da QVRS tem sido relatada em pacientes
submetidos a essas terapias, mas nao de forma consistente
em todos os estudos, ou quando questionarios diferentes
sao utilizados no mesmo estudo®®'2. Além disso, foram
demonstradas correlagoes entre a QVRS e a capacidade de
exercicio, mas ndo com a hemodinamica™'>. Assim, apesar
do progresso inicial, o estudo da QVRS na HAP continua
sendo um campo inexplorado com relagao a outras doengas.

Em muitos casos, a QVRS foi avaliada ao longo de semanas
de tratamento para investigar o impacto de novas terapias
de HAP por comparagao com o estado pré-tratamento. A
literatura é escassa em termos de analise da QVRS ao longo
de meses ou anos em pacientes em tratamento. Além disso,
como as correlagdes entre a capacidade de exercicio e a
QVRS sao relativamente fracas e tém sido investigadas em
estudos transversais, ndo é possivel saber se elas continuam
sendo significativas no decorrer do tempo. Decidimos,
portanto, examinar a QVRS em pacientes com HAP que ja
estavam em terapias especificas cronicas. O estudo teve por
objetivo investigar o estado dos pacientes, em termos de
QVRS, ao longo de 12 meses de acompanhamento. Também
quisemos saber se as associagdes entre a capacidade de
exercicio e QVRS permanecem estaveis ao longo do tempo.
Usando modelos estatisticos apropriados, investigamos
especificamente se era possivel prever a qualidade de vida do
paciente, com base na capacidade fisica avaliada em funcao
da distancia percorrida em 6 minutos.

Métodos

Pacientes

Foram incluidos no estudo adolescentes e adultos com
HAP atendidos como pacientes ambulatérios. HAP idiopatica
e HAP associada a cardiopatia congénita foram as Gnicas
categorias de diagnéstico no estudo. A Gltima categoria inclui
individuos com doenga moderada (acianético, saturagao
periférica de oxigénio = 90%) e individuos com doenca
mais avangada, com apresentagdo tipica da sindrome de

Eisenmenger (ciandtico, saturagao periférica de oxigénio de
< 90%). Todos os pacientes no estudo foram considerados
como inadequados para correcdo cirtrgica da anomalia
cardfaca, devido a doenga vascular pulmonar, de moderada
a grave, e estavam sob tratamento com farmacos aprovados
para HAP. Somente foram incluidos pacientes sob tratamento
ambulatorial. Todos os individuos estavam em classe funcional
Il ou Il estavel (classificagdo para a HAP da World Health
Association) quando foram incorporados ao estudo. Para a
inclusdo, foi necessario o termo de consentimento informado.

Parametros e acompanhamento

O diagnéstico de HAP idiopatica ou HAP associada
a cardiopatia congénita foi estabelecido com base no
protocolo de diagnéstico previamente aprovado'®'’. A
ecocardiografia por Doppler foi utilizada para caracterizar
a cardiopatia congénita, quando presente, e para estimar a
pressao sistélica da artéria pulmonar em todos os pacientes.
Ap6s a avaliagao inicial, os pacientes foram atendidos aos
trés, seis, nove e doze meses. Em todos esses casos, o
estado funcional e da qualidade de vida foram avaliados
por observadores distintos.

A classe funcional foi registrada de acordo com a
classificagao da New York Heart Association, e modificados
para hipertensdo pulmonar pela Organizagdo Mundial da
Satde (OMS). A capacidade de exercicio foi determinada
pelo teste de caminhada de 6 minutos, de acordo com o
protocolo (teste de caminhada de 6 minutos), aprovado pela
American Thoracic Society®. A saturagao de oxigénio periférica
foi medida por oximetro de pulso em repouso e no final da
caminhada de 6 minutos.

A qualidade de vida foi analisada utilizando o questionario
genérico SF-36 “The Medical Outcomes Study 36-item
Short-Form Health Survey”'®. Ap6s uma explicagao inicial, os
pacientes foram convidados a ler e responder as perguntas.
Nao foi fornecida ajuda adicional, salvo quando absolutamente
necessario. A andlise final foi realizada, e um escore foi obtido
para cada categoria do componente fisico (capacidade
funcional, aspectos fisicos, dor fisica, estado geral de satide) e
do componente mental (vitalidade, aspectos sociais, aspectos
emocionais e salde mental). Também se obteve um escore
resumido para cada um dos dois componentes.

Analise estatistica

Em vista da distribuicdo ndo gaussiana da maioria das
varidveis do estudo, os resultados sdo expressos como
valor médio e intervalo, e ilustrados por meio de gréficos
“box-plots”. As diferengas entre dois grupos independentes
(por exemplo, grupos de diagnéstico ou classe funcional
Il versus 1l no momento basal) foram analisados usando o
teste de Mann-Whitney. Diferengas entre varias medidas
correlatas (no decorrer do acompanhamento) foram testadas
usando o teste estatistico de Friedman. As varidveis categéricas
foram analisadas pelo teste de qui-quadrado. As correlagbes
entre varidveis foram testadas pelo calculo do coeficiente de
correlagdo de Spearman (r). No caso particular de testar a
correlagdo entre escores resumidos (distribuicao gaussiana
aceita), o coeficiente de Pearson foi calculado. A andlise
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de regressao logistica foi utilizada para investigar se era
possivel prever a qualidade de vida (especificamente, uma
ma qualidade de vida, conforme indicado pelo SF-36 < 25)
com base na deficiéncia da distdncia percorrida no teste de
6 minutos; curvas caracteristicas operador-receptor foram
diagramadas em consequéncia. Em todos os testes, foi
assumido um nivel de significancia de 0,05.

Resultados

Foram incluidos 34 pacientes em tratamento especifico
para HAP. No inicio do estudo, 30 pacientes foram medicados
com sildenafil por via oral (20-80 mg, trés vezes ao dia), um
paciente estava em uso, via oral, de bosentan (125 mg duas
vezes ao dia) e trés pacientes estavam em terapia combinada
de ambos os agentes. Os dados demograficos, diagndsticos
e funcionais estdo representados na Tabela 1. Apesar do
quadro clinico estdvel (25 pacientes estavam em classe
funcional 11), a capacidade de exercicio global nao pode ser
considerada satisfatéria, jd que a distancia percorrida em
6 minutos (mediana de 399 metros) foi relativamente curta
para uma populagao de pacientes jovens (média de idade de
35,5 anos). Os pacientes com HAP associada a cardiopatia
congeénita apresentaram menor saturagao de oxigénio em

comparagao com aqueles com HAP idiopatica (p = 0,0136 e
p = 0,0022, respectivamente, para as diferengas em repouso
e durante o exercicio).

Das oito categorias do questionario SF-36, as pontuagoes
médias inferiores a 50 foram observadas em duas, ambas
relacionadas com a satde fisica (Figura 1). Uma correlagao
positiva foi observada entre os componentes fisicos e mentais
(Figura 2). De todas as associagbes testadas entre QVRS
(escores resumidos de satde fisica e mental) e os parametros
clinicos (idade, etiologia da HAP, classe funcional, distancia
percorrida em 6 minutos e saturagao periférica de oxigénio),
apenas uma, entre a classe funcional do paciente e sua
satde fisica, foi significativa. Pacientes na classe funcional
Il apresentaram um escore resumido de satde fisica entre
28,5 e 87,8 (mediana de 57,8), enquanto os da classe IlI
apresentaram um escore resumido entre 18 e 60,5 (mediana
de 30,0) (p = 0,0089).

Nos 12 meses de acompanhamento, dois pacientes com
sindrome de Eisenmenger morreram (um deles em uso de
sildenafil 80 mg trés vezes ao dia, e o outro em uso de sildenafil
mais bosentan). O primeiro paciente era um homem de
29 anos, inicialmente na classe funcional II. Ele completou quatro
visitas (basal, trés, seis e nove meses de acompanhamento).

Tabela 1 - Dados demograficos, diagndsticos e funcionais em 34 pacientes com hipertensao arterial pulmonar

|dade (anos) 35,5 (14 - 58)
Mulheres: Homens 24:10
Etiologia da HAP (N)

HAPI 10

HPAH 2

HAP-CPC 22
Classe funcional* (N)

Il 25

1l 9
Frequéncia cardiaca (bpm) 77 (57 - 98)

Press&o sistémica (mmHg)

Sistélica

Diastdlica

110 (80 - 140)
70 (50 - 90)

Pressao sistélica da artéria pulmonart (mmHg)

111 (43 - 155)

Distancia percorrida em seis minutos (metros)

399 (177 - 564)

Saturacao de oxigénio periférica (%) Repouso} Exercicio}
HAPI 96 (83 - 98) 93 (74 -98)
HAP-CPC 88 (63 - 98) 75(38-97)

* Organizagao Mundial da Satide, adaptado para hipertenséo pulmonar
1 Estimativa néo invasiva por ecocardiografia Doppler

1p=0,0136ep=0,0022 versus HAP idiopatica, respectivamente em repouso e no final da caminhada de 6 minutos

HAP: hipertenséo arterial pulmonar

HAP-CPC: hipertenséo arterial pulmonar associada com cardiopatia congénita

HAPI: hipertenséo arterial pulmonar idiopatica
HPAH: hipertenséo arterial pulmonar hereditaria

Resultados das varidveis numéricas sdo apresentados como mediana e intervalo.
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Fig. 1 - Escores do questionério de qualidade de vida SF-36 em 34 pacientes com hipertenséo arterial pulmonar sob tratamentos com terapias especificas (oral). No

eixo vertical, 100 e 0 correspondem, respectivamente, a melhor e pior satide.

Os valores médios de distancia percorrida em 6 minutos,
saturacao periférica de oxigénio (repouso), escore resumido
de sadde fisica e escore resumido de satde mental foram
375 metros, 70%, 42,0 e 83,8, respectivamente. Ele tinha
hipertensao arterial sistémica grave associada a disfungao renal
de moderada a grave. O segundo paciente era uma mulher
de 55 anos, inicialmente na classe Ill. Ela completou apenas
trés visitas. Os valores médios dos parametros mencionados
foram 115 metros, 80%, 24,0 e 36,6, respectivamente para
a distancia percorrida, saturagao de oxigéncio, e escores de
satide fisica e mental. Com outro paciente com diagnéstico
inicial de sindrome de Eisenmenger e recebendo sildenafil,
o contato foi perdido no acompanhamento. Trinta e um
pacientes completaram as cinco visitas (12 meses de
acompanhamento). Considerando-se que seis pacientes que
receberam inicialmente sildenafil migraram para a terapia
combinada, o cendrio terapéutico final foi o seguinte:
22 individuos em uso de sildenafil, um de Bosentan e oito
em uso de ambos os agentes.

Os dados funcionais de 31 pacientes que completaram o
seguimento sao descritos na Tabela 2. Essencialmente, nao
houve alteragdes significativas na classe funcional, distancia
percorrida em 6 minutos e saturacao de oxigénio periférica
(em repouso e no final da caminhada de seis minutos). Em
relagao a qualidade de vida, a Figura 3 mostra que a satde
fisica e mental, avaliada pelo questiondrio SF-36 também nao
se alterou significativamente. Em todo o acompanhamento, a
satde fisica tendia a ser um pouco pior quando comparada
com a satide mental.

Possiveis associagbes foram testadas entre a capacidade de
exercicio, medida pela distancia percorrida em 6 minutos, e
cada uma das oito categorias do questiondrio SF-36 ao longo
de 12 meses de observagao. Das 40 possiveis associagoes que
foram investigados, 12 foram significativas, com correlagoes
positivas entre distancia percorrida e os escores do SF-36
(Tabela 3). Em seis desses 12 casos, foi possivel ajustar um
modelo de regressao logfstica para determinar o limite inferior
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Fig. 2 - Associagéo entre os componentes fisicos e mentais da qualidade de vida relacionada a satide (questionario SF-36) em 34 pacientes com hipertenséo pulmonar
em uso de terapias especificas. Nas linhas horizontal e vertical, 100 e 0 correspondem, respectivamente, a melhor e pior satide.

Tabela 2 - Dados Funcionais em 31 pacientes com hipertenséo arterial pulmonar acompanhados por 12 meses, em uso de terapias especificas*

Momento 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses p valor
basal
Classe funcional (N)
I 23 22 20 17 17
Il 8 8 10 14 12 0,4663
v 0 1 1 0 2
Distancia percorrida em 6 minutos (metros) (25‘712-26 4) @ 13(;6_3571 9) (17‘;1;67) R 5‘;(_)575 4) B 6?:576) 0,2775
Saturagao de oxigénio periférica
Todo o grupo
Repouso 95 (63-98) 94 (72-98) 93 (69-98) 95 (61-98) 96 (64-97) 0,7346
caminhada de 6 min, 86 (38-98) 84 (23-98) 84 (21-98) 87 (28-97) 85 (26-97) 0,5471
HAP-CPC (N=19)
Repouso 89 (63-98) 90 (72-97) 91(69-97) 89 (61-98) 89 (64-97) 0,9001
caminhada de 6 min, 81(38-97) 76 (23-96) 76 (21-96) 83 (28-96) 73 (26-96) 0,1124

* Sildenafil (20 - 80 mg trés vezes ao dia), bosentan (125 mg duas vezes ao dia) ou combinagdo de ambos
HAP-CPC: hipertenséo arterial pulmonar associada com cardiopatia congénita
Resultados das varidveis numéricas sdo apresentados como mediana e intervalo.
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Fig. 3 - Saude fisica e mental (escores do questionério SF-36) em 31 pacientes com hipertenséo arterial pulmonar que completaram 12 meses de acompanhamento.

No eixo vertical, 100 e 0 correspondem, respectivamente, a melhor e pior satide.

da distancia percorrida em 6 minutos, na qual os pacientes
muito provavelmente comecariam a considerar a si mesmos
gravemente incapacitados (qualidade de vida média < 25). A
Tabela 4 mostra que esse limite estava entre 235 e 280 metros,
com alta especificidade. No entanto, a baixa sensibilidade da
previsdo indica que muitos pacientes estariam insatisfeitos com
asua qualidade de vida, mesmo acima dessa faixa. Finalmente,
as curvas caracteristicas receptor-operador mostrados na
Figura 4 indicam que a capacidade para prever a qualidade
de vida com base na capacidade de exercicio foi bastante
variavel, dependendo do parametro analisado.

Discussao

A qualidade de vida tornou-se um assunto de progressivo
interesse em um ndmero de doencas crénicas, incluindo
insuficiéncia renal crénica?', doengas reumaticas®*?* e
insuficiéncia cardiaca cronica??. Em todas essas condicoes,

a QVRS foi avaliada como uma medida adicional do estado
clinico, como uma medida da eficicia do tratamento, e
em associacdo com indices de gravidade da doenca, e da
morbimortalidade. Conceitualmente, a QVRS representa a
satisfagdao de uma pessoa naquelas dreas da vida que possam ser
afetadas pelo estado de salide: capacidade fisica, capacidade
cognitiva, relacionamentos, emocoes e espiritualidade. Por
conseguinte, é subjetiva, multidimensional e temporal?’. Dessa
forma, sao levantadas questoes metodolégicas sobre como
avaliar com precisao a QVRS, e quais seriam as ferramentas
apropriadas para testar possiveis associagdes com medidas
diretas de gravidade da doenga e prognéstico. Embora o
desenvolvimento de questiondrios de QVRS para doencas
especificas (como uma alternativa aos genéricos) possa ser
encarado como um avango importante para uma melhor
compreensao da perspectiva do paciente, nenhum deles pode
ser considerado suficientemente completo. Dimensoes como
esperanga, autoimagem, mudangas de papéis, sexualidade,

Arq Bras Cardiol 2012;99(4):876-885
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Tabela 3 — Associagodes entre a distancia percorrida em seis minutos e a qualidade de vida em 31 pacientes acompanhados durante um ano*

Categorias SF-36 Momento basal 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
) . re=0,44 r.=0,33 re=0,46 r=0,31 re=0,53
Capacidade funcional p=001 ps= 0.06 p=0,009 pS= 0.08 p=0,001
o
k) - r.=-0,02 r.=0,09 r=0,30 r.=0,45 r=0,30
S ! S ! S ! S 4 S !
= Aspectos fisicos p=090 p=062 p=0,09 p=001 p=0,09
g
g 0,03 0,30 0,22 0,20 0,36
E r = A r = y |' = s r = s r = A
3 Dor corporal 0 =087 0=0,09 0=022 0=027 p=0,04
. r,=0,24 r,=0,18 r.=0,38 r=0,31 r,=0,09
Estado geral de satde ps= 019 ps= 0,31 ps= 0,03 ps= 0,08 pS= 0,62
- r,=0,32 r.=0,28 r.=0,58 r=0,30 r.=0,50
Vitalidade 0=007 0=0,12 p= 0,0006 0=0,09 p=0,003
=
< - r5=0,18 re=0,54 r5=0,31 rs=0,10 re=0,36
g Aspectos sociais 0=0.32 p=0,001 0=008 p=0,58 p=0,04
(<]
€
g
= _ - - - -
g . ry=-0,01 r.=0,05 r.=0,41 r=0,27 r.=0,38
S Aspectos emocionais S: 0.93 ps= 076 p5= 0,01 p5= 0,08 pS= 0,03
, rs=0,19 rs=0,23 re=0,31 rs=0,21 r,=0,26
Satide mental p=029 p=020 p=0,08 p=0,25 p=0,14

* As associag6es foram testadas por meio do calculo do coeficiente de Spearman, rs (Rho)

Tabela 4 — Previsdo dos escores do SF-36 < 25 com base na distancia percorrida em 6 minutos em pacientes com hipertensao arterial pulmonar

Distancia percorrida em

Razao de

Categoria SF-36 seis minutos (metros) p [escore < 25]* Sensibilidade Especificidade chances
Capacidade funcional no momento basal 280 0,68 0,25 0,98 2,15
Capacidade funcional aos 6 meses 240 0,55 0,29 0,92 1,24
Capacidade funcional aos 12 meses 240 0,52 0,17 0,94 1,09
Aspectos fisicos aos 9 meses 285 0,75 0,42 0,94 3,03
Aspectos sociais aos 3 meses 236 0,50 0,13 0,96 1,01
Aspectos emocionais aos 6 meses 235 0,52 0,28 0,97 1,06

* Probabilidade de obtengéo de escore < 25

autossuficiéncia e espiritualidade sao raramente exploradas.
Assim, ao analisar a QVRS, deve-se considerar que nenhum
questiondrio (inico ou combinagao dos questionarios é capaz
de capturar todos os aspectos da perspectiva do paciente.

Levando em conta essas dificuldades metodolégicas
e limitacdes?®, a QVRS demonstrou estar severamente
deprimida na HAP''>29_ A tendéncia que observamos de
uma depressao mais importante nos dominios fisicos esta de
acordo com a literatura®. No grafico mostrado na Figura 2,
a intercepgdo indica que, para qualquer escore associado
com a saude fisica, o correspondente escore mental tende
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a ser mais elevado. No entanto, deve-se reconhecer que os
questionarios, em geral, sdo particularmente limitados em sua
capacidade de avaliar dimensdes especificas da satide mental®®.
Por outro lado, a nossa observacao da maioria dos escores acima
de 50 contradiz outros estudos'*'>?°, o que pode ser explicado
pelas diferencas entre as populagdes de pacientes. Notoriamente,
a HAP associada com cardiopatia congénita (a maioria dos
pacientes neste estudo) é uma doenga mais insidiosa, e os
pacientes tendem a estar mais adaptados a doenca. Isso vai de
encontro ao curso rapidamente progressivo da HAP associada
com esclerose sistémica ou HAP idiopatica (a maioria dos casos
nos estudos mencionados). Uma observacao interessante foi a
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Fig. 4 - Curvas caracteristicas operador-receptor relacionadas com a predicdo da qualidade de vida com base na capacidade de exercicio (distancia percorrida em

seis minutos, valores de corte

falta de correlagao entre a saturagao de oxigénio e a qualidade de
vida. Menores niveis de saturagao de oxigénio foram observados
em pacientes com HAP associada a cardiopatia congénita. O
fato de que alguns pacientes hipoxémicos com sindrome de
Eisenmenger estao relativamente bem adaptados as tarefas diarias
e satisfeitos com sua qualidade de vida é realmente intrigante,
mas frequentemente observado na pratica clinica.

Houve consenso geral de que a QVRS nao se correlaciona
com alteragbes hemodinamicas na HAP™'52°, Mesmo
considerando estudos de curto prazo destinados a testar
os efeitos de terapias especificas para HAP, a melhoria das
anormalidades hemodinamicas nem sempre esta associada a
melhora da QVRS®. Por outro lado, associagdes entre a QVRS
e medidas do estado funcional (ou seja, a classe funcional,
distancia percorrida em seis minutos e indice de dispneia de
Borg) foram mais consistentes, mesmo que elas nao sejam tao

estreitas se considerados os coeficientes de correlagdo’'>29.
Mais uma vez, na HAP, é o componente fisico da QVRS
que melhor se correlaciona com medidas como a distancia
percorrida em 6 minutos'®. Nosso estudo mostrou melhores
escores resumidos de satde fisica em pacientes em classe
funcional Il, quando comparados com os de classe Ill, e
uma correlagao significativa entre a capacidade funcional e
distancia percorrida em 6 minutos, em trés casos durante o
acompanhamento. Uma observagdo importante, contudo,
foi que as associagoes significativas do SF-36 com a distancia
percorrida em 6 minutos estiveram presentes em apenas 30%
de todas as correlagoes possiveis. N6s continuamos utilizando
a regressao logistica como uma tentativa de identificar um
limite inferior em termos de distancia percorrida abaixo do
qual os pacientes teriam a QVRS severamente deprimida.
Tornou-se claro para nés que embora pacientes caminhando
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menos de 235-280 metros durante o teste com muita
probabilidade estariam acentuadamente insatisfeitos com
sua qualidade de vida, uma insatisfagao significativa poderia
ser expressa até mesmo acima dessa faixa, tendo em vista a
baixa sensibilidade da previsao. A heterogeneidade das curvas
caracteristicas operador-receptor, mostrada na Figura 4, ilustra
as dificuldades na previsao dos aspectos da qualidade de vida
com base na capacidade de exercicio.

A qualidade de vida relacionada a satde tem sido
explorada como parte da avaliagdo global do tratamento
da HAP, embora sua compreensao dentro da comunidade
continue sendo incipiente. Melhoria da QVRS tem sido
relatada em pacientes em diferentes modalidades de
tratamento, incluindo a via intravenosa (epoprostenol),
subcutanea (treprostinil), inalada (iloprost) e terapias orais
(bosentan, sitaxsentan, ambrisentam e sildenafil)’-310-1230,
No entanto, os efeitos das intervengbes nao parecem ser
absolutamente uniformes, isto €, eles nao tém sido relatados
em todos os estudos®. Além disso, tem havido diferencas no
mesmo estudo quando sao usados questiondrios diferentes®.
Em alguns casos, foram relatadas alteragbes para uns, nao para
todos os dominios do mesmo questiondrio'. Nao raramente,
diversas modalidades de tratamento aparecem no mesmo
estudo de QVRS™'*?, mas comparagoes entre tratamentos
raramente tém sido realizadas'®. A maneira como os pacientes
respondem aos tratamentos depende nao sé dos efeitos
farmacoldgicos dos agentes, mas também de fatores tais como
a complexidade da administragao da medicagdo (uma bomba
de infusdo é necessdria para a administragdo intravenosa
continua do epoprostenol), tempo de adaptagao a terapia
e nivel de apoio da equipe multidisciplinar®®. Finalmente, o
tipo de medicamento pode nao ser um fator determinante
importante na qualidade de vida™. No presente estudo, com
duas excegbes (resultados fatais) pacientes em terapias orais de
HAP permaneceram estaveis durante um ano de observagao,
em termos de capacidade de exercicio e qualidade de vida.
Os escores resumidos dos componentes fisicos e mentais
permaneceram estaveis ao longo das consultas, com a satde
mental um pouco melhor do que a sadde fisica, conforme
observado no momento basal. Mais uma vez, a etiologia da
HAP (a maioria dos pacientes com cardiopatia congénita
e nenhum paciente com esclerose sistémica) pode ter
desempenhado algum papel. Por outro lado, nao seria ético
para analisar o papel especifico de administragdo cronica
do agente na qualidade de vida do paciente, tendo, por
exemplo, um grupo de controle de pacientes nao tratados com
sindrome de Eisenmenger (conhecidos por ter uma doenga
mais insidiosa). Em apoio a essa visdo, um recente estudo
retrospectivo envolvendo uma grande coorte demonstrou
os efeitos benéficos das terapias avangadas de HAP sobre
as curvas de sobrevida de pacientes com essa sindrome®’,
ressaltando assim a necessidade de medicagao especifica.

Nosso estudo tem duas limitagcoes notdrias. Primeiro, a
populagdo de pacientes era relativamente pequena. Como
resultado, nao foi possivel, por exemplo, para analisar
comparativamente a QVRS na HAP associada a cardiopatia
congénita e HAP idiopética. No entanto, com excegao de
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um paciente cujo contato foi perdido no acompanhamento,
todos os individuos foram avaliados de forma consistente e
repetidamente ao longo de cinco consultas no hospital. Isso
nos permitiu analisar comparativamente a capacidade de
exercicio e QVRS em todo o acompanhamento. Por outro
lado, como diversas etiologias da HAP ndo foram incluidas
(doenca do tecido conjuntivo, doenca hepatica crénica com
hipertensdo portal, uso de anorexigenos, infecgao por virus
da imunodeficiéncia adquirida, esquistossomose e anemias
hemoliticas), podemos supor que a nossa populagao de
pacientes ndo era tao heterogénea. A segunda limitagdo foi
a utilizacdo de um questiondrio de QVRS Unico, levando
em conta que em outros estudos foram utilizados dois ou
trés instrumentos’3""12, Infelizmente, dessa forma ficamos
limitados pelo nimero de instrumentos validados em
lingua portuguesa. Embora o Questiondrio de Qualidade
de Vida de Minnesota, considerado como instrumento de
condigao especifica®? é validado, nao pode ser considerado
como especifico de HAP. O questionario Cambridge para
Hipertensao Arterial Pulmonar (CAMPHOR) foi projetado
para hipertensao pulmonar, e pode ser considerado como
um instrumento valioso na avaliagao de resultados relatados
por pacientes, na pratica rotineira. No entanto, ainda nao é
validado para utilizagao em lingua portuguesa.

Com base em nossas observagoes, concluimos que pacientes
com HAP inicialmente na classe Il ou Ill, que permanecem
funcionalmente estaveis sob terapias especificas orais, também
apresentam bom estado em termos de QVRS. Dominios
relacionados a satide fisica tendem a ser mais acentuadamente
afetados em comparacao com a saGde mental. Medidas
repetidas num periodo de 12 meses mostraram que a QVRS
foi apenas parcialmente relacionada com a capacidade de
exercicio. Associagoes significativas foram observadas em
apenas 30% das ligagoes possiveis. Embora pacientes com
caminhada inferior a 235-280 metros durante o teste de
caminhada de 6 minutos em geral tenham uma qualidade
de vida notoriamente deprimida, a insatisfagao significativa
pode ser expressa acima dessa faixa. Assim, a QVRS nao é
estritamente associada com a capacidade de exercicio na
HAP, particularmente quando é avaliada no médio prazo.
Mais estudos sao necessarios para uma melhor compreensao
da perspectiva do paciente, possivelmente incluindo outros
instrumentos além de questiondrios convencionais.
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