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Resumo

Fundamentos: Disfuncdo do ventriculo direito (VD) é observada em 30-50% dos pacientes com infarto do miocardio
na parede inferior (IM-]) e é fator preditor de mortalidade precoce. A fibrose miocardica estd associada com disfuncido
ventricular progressiva e progndstico grave. Nesses pacientes, a ressonancia magnética cardiaca (RMC) é um
importante método de estratificacdo de risco.

Objetivos: Avaliar a associagao entre disfungdo do VD e fibrose miocdrdica em pacientes com IM-I por RMC.

Métodos: Estudo coorte realizado em um centro de cardiologia de referéncia. Quarenta individuos com IM-I foram
incluidos no estudo. RMC foi realizada durante a internagdo para estimar funcdo do VD e quantificar fibrose
miocdrdica pela técnica de realce tardio com gadolinio (TRT). Os pacientes foram estratificados quanto a fungdo
ventricular, e caracteristicas clinicas foram comparadas entre os grupos.

Resultados: Quarenta pacientes foram incluidos no estudo, 75% eram homens e 43% idosos (idade = 60 anos).
Entre os fatores de risco cardiovasculares, hipertensdo (45%) e tabagismo (33%) foram os mais prevalentes.
A disfungdo do VD estava presente em 33% dos pacientes. A massa de fibrose média foi 22 + 12g nos pacientes
com disfun¢do do VD e 15 + 8 g nos pacientes com fungéo ventricular preservada (p = 0,051).

Conclusoes: Os resultados deste estudo indicam uma possivel associagdo entre disfungdo do VD e fibrose
miocdrdica nos pacientes com IM-I. No entanto, outros estudos envolvendo um maior ntimero de pacientes sdo
necessdrios para confirmar nossos achados. (Int J Cardiovasc Sci. 2017;30(2):109-116)
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Abstract

Background: Right ventricular dysfunction (RVD) can be found in 30-50% of patients with inferior wall myocardial infarction (I-MI) and
predicts early mortality. Myocardial fibrosis is associated with progressive ventricular dysfunction and severe prognosis. In these patients,
cardiovascular magnetic resonance (CMR) is an important risk stratification method.

Objectives: This study sought to evaluate the association between RVD and myocardial fibrosis in patients with I-MI, using CMR.

Methods: Cohort study conducted in a prominent center of cardiology. Forty individuals with I-MI were included in the study. CMR was
performed during hospitalization to estimate parameters of right ventricle function and to quantify myocardial fibrosis through late gadolinium
enhancement (LGE) technique. Patients were stratified by ventricular function, and clinical characteristics were compared between study groups.

Results: Forty patients were included in the study, 75% were male and 43% elderly (age = 60 years). Hypertension (45%) and smoking
(33%) were the most prevalent cardiovascular risk factors. RVD was found in 33% of patients. Mean fibrosis mass was 22 + 12 g in patients
with RVD compared with 15 + 8 g in patients with preserved ventricular function (p = 0.051).

Conclusions: The findings of our study indicate a possible association between RVD and myocardial fibrosis in patients with I-MI. However,
further studies with larger series are needed to confirm our findings. (Int | Cardiovasc Sci. 2017;30(2):109-116)
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Introducao

A disfuncdo do ventriculo direito (VD) é encontrada
em 30-50% dos pacientes com infarto do miocdrdio de
parede inferior (IM-I), e pode estar associada a bloqueio
atrioventricular, instabilidade hemodindmica e mortalidade
intra-hospitalar.'? Nesses pacientes, a detecgdo precoce
do comprometimento do VD exerce um papel chave no
planejamento da melhor estratégia de tratamento e na
determinagdo de um progndstico favordvel.!®

A avaliagdo do VD por ecocardiografia é considerada
dificil tecnicamente dada a limitacdo da janela actistica e
caracterfsticas anatomicas préprias do VD.** O método
de ressonancia magnética cardiaca (RMC) permite a
visualizacdo do VD de forma precisa e, por esse motivo, é
considerado o método de escolha para se definir a extensdo
do dano no miocéardio e estimar o déficit funcional por
meio de medidas altamente precisas e reprodutiveis.>*

Apés o infarto do miocdrdio, o remodelamento
cardiaco envolve uma reacdo inflamatdria seguida de
cicatrizagdo no local do infarto.” No entanto, o processo
fibrético causa rigidez do miocardio e esté associado com
disfuncdo ventricular progressiva e mau prognéstico.”?
A RMC pela técnica de realce tardio (TRT) tem sido
amplamente utilizada em um grande ntimero de estudos
como o método de escolha para deteccdo e medida de

fibrose miocdrdica.>?

Em pacientes com IM-I, portanto, a RMC foi
estabelecida como o0 método de imagem padrao-ouro na
avaliagdo da fung¢do do VD e da fibrose no miocardio.’?
O presente estudo teve como objetivo avaliar a associagao
entre fibrose miocdrdica e disfungdo do VD em pacientes
com IM-I, através de RMC.

Meétodos

Populacao do estudo

Cinquenta e sete pacientes com infarto agudo do
miocardio com supradesnivelamento do segmento ST e
envolvimento da parede inferior (supradesnivelamento
do segmento ST nas derivag¢des D2, D3 e aVF no
eletrocardiograma) foram recrutados prospectivamente
no Hospital Ana Neri, Brasil, entre janeiro e dezembro
de 2014. Pacientes que possuiam implantes metdlicos
incompativeis com RMC, taxa de filtragdo glomerular (TFG)
< 30 mL/min, claustrofobia grave ou hipersensibilidade
ao gadolinio foram excluidos.

Dados clinicos incluindo idade, sexo, histéria familiar,
comorbidades e fatores de risco cardiovasculares foram
coletados retrospectivamente dos prontudrios médicos.
A RMC foi realizada durante a internagao hospitalar para
estimar os pardmetros de fungdo do VD e para quantificar
fibrose miocdrdica. Foram medidos fragdo de ejecdo do
VD (FEVD), volume sistdlico final, e volume diastdlico
final para estimar a fungdo ventricular. A RMC através da
TRT foi usada para medir fibrose miocdrdica na parede
inferior. Os pacientes foram estratificados quanto a
func¢do ventricular, e ‘disfun¢do’ do VD foi considerada
como FEVD inferior a 40%.

O estudo foi aprovado pela comissdo de ética
da instituicdo e pelo Comité de Etica Nacional.
Consentimento informado foi obtido de todos
0s pacientes.

Exame de RMC

O exame de RMC foi realizado com os pacientes na
posicdo supina, utilizando um aparelho de 1,5 T de todo
o corpo (Avanto, Siemens Medical Solutions, Alemanha).
Foi utilizada uma bobina de 8 canais para recepgao
dos sinais. Imagens exploratdrias (scout images) foram
obtidas para orientar a aquisi¢do das imagens em quatro
camaras, trés cAmaras, duas cdmaras, bem como cine-RM
em eixo curto. Imagens do eixo curto em precesséo livre
no estado de equilibrio (steady-state free precession, SSFP),
sincronizadas com ECG, foram obtidas dos ventriculos, em
apneia, com 20 imagens por ciclo cardiaco. Os parametros
de aquisicdo foram: espessura de corte de 8§ mm, campo
de visdo (FOV) de 300, matriz 128 x 128.

Conjuntos de imagens foram adquiridos utilizando-se
de 8 a 12 cortes no plano do eixo curto (espessura do corte
de 8 mm; intervalo entre os cortes de 2 mm), permitindo
a cobertura de todo o volume cardiaco.

A RMC através da TRT permitiu a avaliacdo da
fibrose miocdrdica, como apresentado na Figura 1.
Ap06s a administragdo em bolus do contraste (Gadodiamide,
Omniscan™, GE Healthcare) na dose de 0,2 mmol/kg,
foram adquiridas imagens ponderadas em T1 por sequéncia
inversdo-recuperagao, e gradiente-eco rdpida com pequenos
angulos de excitagdo (tempo de eco 4,8 ms; tamanho do
voxel 1.4x2.4x7 mm, dngulo de inclinacdo - flip angle -
de 20°). O tempo de inversdo foi cuidadosamente ajustado
para “anular” o miocardio normal, isto é, para otimizar o
contraste entre o miocdrdio normal e o infartado. Segmentos
com realce tardio > 50% da espessura da parede foram
considerados invidveis.
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brancas indicam fibrose miocdrdica na parede inferior).

Figura 1 - Imagens de ressondncia magnética cardiaca pela técnica de realce tardio de pacientes com infarto do miocdrdio da parede inferior (setas

Analise da RMC

Massa, volume e fungao sistélica ventricular, incluindo a
FEVD, foram analisados pelas imagens obtidas por cine-RM
e pelo programa ARGUS 4D VF. As imagens (frames)
correspondentes as dreas sist6licas e diast6licas finais foram
consideradas como a menor e a maior drea da cavidade,
respectivamente. Os contornos dos ventriculos foram
manualmente tracados nas imagens sistdlica e diastélica,

considerando-se no minimo 8 cortes da base ao apice.

As regides de interesse foram tragadas manualmente
nas dreas de fibrose (Figura 2). A massa da fibrose foi
obtida multiplicando-se essa drea pela espessura do corte
e pela densidade do miocérdio (1,05 g/ml).

Anadlise estatistica

As varidveis continuas com distribuicdo normal
foram expressas em média + DP, e aquelas sem
distribuicdo normal em mediana e intervalo interquartil.
A normalidade da varidvel foi testada pelo teste
de Kolmogorov-Smirnov. As varidveis categodricas
foram apresentadas como contagens e porcentagens
do total. As varidveis continuas foram comparadas
pelo teste t de Student para amostras independentes
e as varidveis categdricas pelo teste exato de Fisher.

O teste de correlagdo de Pearson foi aplicado para
avaliar associagdo entre disfuncdo do VD e fibrose.
Regressdo logistica multivariada foi realizada para
determinar os preditores da disfun¢do do VD.
Valores de p < 0,05 foram considerados significativos.
Anidlise estatistica foi realizada pelo programa
Statistical Package for the Social Sciences, versao 17.0.

Resultados

Cinquenta e sete pacientes foram selecionados entre
janeiro e dezembro de 2014 seguindo nossos critérios de
inclusdo. O exame de RMC foi realizado em 40 pacientes,
e 17 foram excluidos devido a impossibilidade de
realizacdo do exame ou aspectos técnicos de seus
exames (Figura 3).

Dos 40 pacientes incluidos no estudo, 30 (75%) eram do
sexo masculino, e 18 (45%) eram idosos (idade > 60 anos)
(Tabela 1). Vinte e dois pacientes (55%) eram hipertensos,
12 (30%) apresentavam doenga arterial coronariana,
10 (25%) diabetes mellitus, 10 (25%) insuficiéncia
cardfaca, 10 (25%) eram obesos, e 8 (20%) apresentavam
dislipidemia. Além disso, 16 pacientes (40%) tinham
histéria de tabagismo, e 3 pacientes (8%) histéria de
acidente vascular cerebral (Gréfico 1).
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Figura 2 — Medida da fibrose cardiaca pela técnica de realce tardio (1: drea de fibrose).

Grafico 1 - Prevaléncia dos fatores de risco cardiovasculares.

M Hipertensao

B Diabetes mellitus
W Dislipidemia

B Obesidade

W Tabagismo

M Insuficiéncia cardiaca

A Tabela 2 descreve a fungdo do VD e as varidveis
analisadas por RMC através da TRT. O volume sistélico
final médio foi 45 + 24 mL, o volume diastélico final
médio foi 84 + 34 mL, e a fragdo de ejegdo média foi 44 +

12%. Treze pacientes apresentaram disfuncdo do VD. A

drea de fibrose média obtida por RMC foi 20 + 12 mm?,
a massa de fibrose média foi 17 + 10 g, e a média de
segmentos ndo vidveis foi 3 + 2.

De acordo com a correlagdo de Pearson, a massa de

fibrose e a FEVD estavam indiretamente correlacionadas,
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Avaliados quanto a eligibilidade (n = 69)

Excluidos (n =12)
¢ Implantes metdlicos
* TFG < 30mL/min
¢ Claustrofobia

* Hipersensibilidade ao gadolinio

Pacientes recrutados (n = 57)

Coleta dos dados clinicos

RMC

Sim

Avaliados (n = 40)

Figura 3 — Fluxograma do recrutamento dos pacientes TFG: taxa de filtraciao glomerular; RMC: ressondncia magnética cardiaca

Excluidos da anilise (n = 17)
* Nio compareceram (n = 12)
® Questdes técnicas da RMC (n = 5)

porém, sem significancia estatistica (r = -0,3; p = 0,08).
A andlise por regressao logistica multivariada mostrou
que idade, sexo e hipertensdo estavam positivamente
correlacionados com FEVD, enquanto que dislipidemia
e diabetes estavam negativamente correlacionados,
sem significAncia estatistica (Tabela 3). Além disso,
havia uma correlacdo negativa entre FEVD e massa de
fibrose (p = 0,05).

Os pacientes foram estratificados por fun¢do do VD,
e ambos os grupos do estudo possufam caracteristicas
clinicas similares (Tabela 4). O teste t de Student mostrou
que a drea média de fibrose e a massa média de fibrose
eram maiores no grupo de pacientes com disfungdo do
VD (p = 0,092, p = 0,051, respectivamente). Ndo houve
diferenca estatisticamente significativa no ntimero de
segmentos ndo vidveis entre os grupos.
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Tabela 1 — Caracteristicas clinicas da populacao estudada

Varidveis n =40

Demograficas
Idade (média + SD) 58+ 8
Idade = 60 (n, %) 18 (45)
Homens (n, %) 30 (75)

Clinicas
Hipertensao arterial sistémica (n, %) 22 (55)
Diabetes mellitus (n, %) 10 (25)
Dislipidemia (n, %) 8 (20)
Obesidade (n, %) 10 (25)
Tabagismo (n, %) 16 (40)
Insuficiéncia cardiaca (n, %) 10 (25)
Acidente vascular cerebral (n, %) 3(8)
Doenga arterial coronariana (n, %) 12 (30)

Discussao

Estudos recentes investigaram o impacto negativo da
disfungdo do VD em pacientes com IM-I, uma vez que
essa condigdo é considerada um preditor de mortalidade
independente nesses pacientes.'”” A avaliacdo da
disfungdo do VD bem como de seus preditores permite a
identificagdo precoce de individuos com maior chance de
atingirem piores desfechos e pior prognéstico. O presente

estudo estd de acordo com estudos prévios,*?”

ao
confirmar a capacidade da RMC de avaliar precisamente

a fungdo do VD, e quantificar fibrose miocardica.

Em nosso grupo de pacientes, composto
majoritariamente de homens e idosos, hipertensao foi
o fator de risco cardiovascular mais prevalente (55%),
seguido de tabagismo (40%), diabetes mellitus (25%), e
insuficiéncia cardiaca (25%). Smarz et al.’® relataram uma
prevaléncia similar desses fatores de risco cardiovasculares
em uma amostra de 90 pacientes com IM-I, com excecao de
dislipidemia, cuja prevaléncia foi de 70%, diferentemente
da encontrada em nosso estudo, de 20%.

No presente estudo, a disfungdo do VD foi evidente
em 33% dos casos com IM-I, similar a prevaléncia de
32% relatada em estudos prévios com 50 pacientes
com IM-1.72° Considerando que as caracteristicas

Tabela 2 — Funcao ventricular e variaveis analisadas por
ressondncia magnética cardiaca aravés da técnica de
realce tardio

Varidveis n =40
Fragdo de ejecdo (%) 44 +12
Fracéo de ejecdo < 40 (n, %) 13 (33)
Volume sistélico final (ml) 45+ 24
Volume diastélico final (ml) 84 + 34
Segmentos nao vidveis 3+2
Area de fibrose (mm2) 20+12
Massa de fibrose (g) 17+£10

clinicas eram similares entre pacientes com disfungdo
do VD e pacientes com fungdo ventricular preservada,
nosso estudo pdde investigar, com relativa precisdo, a
associacdo entre fun¢ido do VD e fibrose miocérdica.

Nosso estudo mostrou uma correlagdo negativa
entre FEVD e varidveis como tabagismo, dislipidemia,
diabetes e massa de fibrose. A andlise revelou uma forte
tendéncia a associagdo entre FEVD e massa de fibrose
(p = 0,05), indicando que uma maior massa de fibrose
estd relacionada a menor FEVD. Esse resultado sugere a
fibrose como um possivel preditor de disfun¢ao do VD.

Além disso, o presente estudo demonstrou uma
tendéncia importante a maior massa de fibrose em pacientes
com disfun¢do do VD em comparagdo aos pacientes
com fungdo ventricular preservada (22 +12gvs15+8 g,
p = 0,051). Tal resultado indica uma possivel associagdo
entre disfun¢do do VD e fibrose miocdrdica na parede
inferior, com importancia clinica e progndstica em pacientes
com IAM-I. Associacdo semelhante foi relatada em estudo
de Kaandorp et al.,* cujos resultados mostraram valores
superiores de volume diastélico final do VD no grupo de
pacientes com maiores valores médios da massa de fibrose.

O pequeno tamanho da nossa amostra € a principal
limitagdo dos nossos achados. Outra importante
limitagdo é o ntimero de pacientes excluidos (30%)
por falta de dados da RMC. Portanto, outros estudos
com maior nimero de pacientes sdo necessarios para
confirmar nossos achados.
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Tabela 3 — Preditores de modelo de regressao da disfuncao ventricular direita

Variaveis B P
Massa de fibrose -0,167 0,05
Idade 0,048 0,503
Sexo 0,148 0,927
Tabagismo -3,883 0,075
Hipertensao 0,579 0,676
Dislipidemia -21,984 0,999
Diabetes -0,401 0,794

Tabela 4 — Comparacao das caracteristicas clinicas e varidveis da ressonancia magnética cardiaca entre os grupos do estudo

Disfuncio do ventriculo direito

Variaveis P
Sim (n = 13) Nao (n = 26)

Demografica, n (%)
Idade = 60 5(38) 12 (46) 0,473
Sexo (masculino) 9 (69) 20 (77) 0,613

Clinica, n (%)
Hipertenséo arterial sistémica 5 (39) 16 (61) 0,358
Diabetes mellitus 2 (15) 7 (27) 0,475
Dislipidemia 0(0) 8 (30) 0,154
Obesidade 2 (15) 5(19) 0,953
Tabagismo 4(31) 12 (46) 0,481
Insuficiéncia cardiaca 3(23) 6 (23) 0,559
Acidente vascular cerebral 1) 2(7) 0,537
Doenga arterial coronariana 3(23) 8 (31) 0,543

Variaveis da RMC (Média + SD)
Segmentos nao vidveis 4+3 3+2 0,464
Area de fibrose (mm?) 25+ 14 18410 0,092
Massa de fibrose (g) 22 +12 15+8 0,051

RMC: ressondncia magnética cardiaca.
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Conclusoes

ARMC parece ser um método adequado de estratificagao
de risco de pacientes com IM-I e disfungdo do VD.
Nossos resultados indicam uma possivel associagdo entre
fibrose miocdrdica na parede inferior do VD e disfuncao
do VD em pacientes com IM-I. Contudo, novos estudos,
incluindo um maior ntimero de pacientes, sdo necessdrios
para confirmar esses achados.
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