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Associacao entre dissinergia miocardica e arritmia ventricular na
forma indeterminada da doenca de Chagas

Association between left ventricular wall motion abnormalities and ventricular arrhythmia in

the indeterminate form of Chagas disease

Marcio Lins Barros'?, Antonio Luiz Ribeiro"?, Maria do Carmo Nunes"? e Manoel Otavio da CostaRocha'?

RESUMO

Introdugao: Pacientes na forma indeterminada da doenga de Chagas (FIDC) podem
apresentar anormalidades contriteis segmentares, com evidéncias de pior progndstico
comparativamente a pacientes com estudo ecocardiografico normal. O objetivo deste estudo
foi de avaliar a associagao entre a presenga de anormalidade contrétil segmentar e a presenca
de disturbios do ritmo cardiaco na FID C. Métodos: Foram estudados 38 pacientes na FIDC,
sendo 26 pacientes sem anormalidade contrétil e 12 com presenca de disttrbio contratil ao
estudo ecocardiogrifico. Todos os pacientes foram submetidos a um estudo ecocardiografico
completo, incluindo o Doppler tecidual, bem como & monitorizagao eletrocardiogréfica
de 24h (Holter). Resultados: Entre as diversas variiveis estudadas, foram encontradas
diferengas significativas entre os dois grupos em relacdo a fragao de ejegio (p < 0,001),
dimensao sistolica do ventriculo esquerdo (p = 0,029) e tempo de contragio isovolumétrica
(p<0,05) medidos pela ecocardiografia e Doppler tecidual, bem como extrassistolia ventricular
isolada (p =0,016) e em pares (p = 0,003) pela avaliacio pelo Holter. Conclusdes: Pacientes
na FIDC que apresentam anormalidades contrateis quando avaliados pela ecocardiografia
apresentam episddios mais frequentes de extrassistolia ventricular, traduzindo um maior
dano morfofuncional e elétrico do coragao, quando comparados a pacientes que apresentem
estudo ecocardiografico normal.
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ABSTRACT

Introduction: Chagas’ disease can lead to severe and potentially lethal damage of cardiac
function. Thus, the identification of cardiac abnormalities in patients presenting the
indeterminate form (IF) can be important for risk stratification. This paper aimed to
demonstrate whether IF chagasic patients who presented wall motion abnormalities showed
functional and electric disturbances compared to patients with normal echocardiogram and
Doppler studies. Methods: Thirty eight patients with the IF were studied, including 26 chagasic
patients with normal electrocardiographic, radiological and echocardiographic exams and
12 chagasic patients showing segmental wall motion abnormalities in the echocardiographic
exam. All the patients were submitted to complete echocardiogram and Doppler study,
including tissue Doppler imaging (TDI) and Holter 24h monitoring. Results: Among the
variables evaluated, significant differences among the two groups were verified in relation to:
the ejection fraction (p < 0.001); left ventricular systolic dimension (p = 0.029); isovolumic
contraction time, measured by TDI in the basal segments of the left ventricle (p < 0.05); and
the presence of isolated (p = 0.0005) and paired ventricular extrasystoles (p = 0.003), in the
Holter monitoring. Conclusions: The indeterminate form of Chagas” disease can present
cardiac wall motion abnormality, demonstrating functional and electric damage compared
to chagasic patients with normal echocardiogram.
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INTRODUCAO

A doenga de Chagas representa uma das
principais causas de morbimortalidade na Ameérica
Latina, com grande impacto socioeconémico gerado
pelo acometimento de expressivo contingente
populacional, especialmente, na faixa mais produtiva
davida'. Aproximadamente, metade destes pacientes
nao apresenta sinais clinicos, eletrocardiograficos
e radioldgicos de envolvimento cardiaco, embora
parte nao desprezivel desta populagao desenvolva
cardiopatia ao longo dos anos®>. Embora esses
pacientes ndo demonstrem redugio significativa da
fungaossistdlica global ventricular, estudos prévios tém
demonstrado evidéncia de anormalidade contratil
segmentar em individuos na forma indeterminada
da doenga de Chagas (FIDC), com evidéncia
de prognodstico desfavoravel comparativamente
a pacientes que ndo apresentem dissinergia
ventricular®. O objetivo deste trabalho foi de estudar,
comparativamente, através da ecocardiografia e da
monitorizagio eletrocardiogréfica de 24h (Holter), o
comportamento morfofuncional e elétrico cardiaco
em pacientes na forma indeterminada da doenga
de Chagas que apresentem ou nao distdrbios da
contratilidade ventricular esquerda.

METODOS

Foram selecionados 38 pacientes, em um estudo
transversal e com coleta prospectiva de dados, sendo
18 do sexo feminino e 20 do masculino, selecionados
em dois grupos: 0-chagisicos na FIDC e com
ecocardiograma normal (26 pacientes) e 1-chagdsicos
na FIDC e com anormalidade contratil ventricular
esquerda (12 pacientes). Todos os pacientes foram
selecionados no Centro de treinamento e Referéncia
em Doencas Infecciosas e Parasitirias (CTR-DIP)
da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)
apds esclarecimento individual sobre os objetivos da
investigagao e consentimento escrito, pés informado.
Para arealizacio do recrutamento, os pacientes foram
inicialmente submetidos 4 anamnese e exame fisico
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padronizados, eletrocardiograma, radiografia de torax e exames
laboratoriais (hemograma completo, dosagem bioquimica de
creatinina, uréia, glicemia de jejum, potdssio e sodio, dosagem de
TSH e exames sorologicos para infec¢ao pelo Trypanosoma cruzi
por pelo menos trés métodos diferentes), radiologia do esdfago e
colons. Foram considerados chagdsicos com a forma indeterminada,
aqueles pacientes que apresentaram positividade soroldgica para
Trypanosoma cruzi através de pelo menos duas entre técnicas
diferentes (reagdo de imunofluorescéncia indireta, hemaglutinagao
indireta e ELISA), além de apresentar ECG, radiografia do térax e
radiologia do esofago e c6lons normais.

Foram considerados critérios de exclusao: hipertensao arterial
sistémica, definida como pressdo arterial medida durante o exame
tisico = 160/95; histéria sugestiva de insuficiéncia coronariana;
episédio prévio sugestivo de doenga reumadtica; diabetes mellitus
ou intolerédncia a glicose, conforme definido pelo National Diabetes
Data Group; disfungao tireoidiana, manifesta por niveis anormais de
horménio estimulante da tireéide (TSH) e da tiroxina (T4) livre;
insuficiéncia renal, definida por aumento dos niveis de creatinina
e uréia; doenca pulmonar obstrutiva cronica, a partir de dados
clinicos, radioldgicos e eletrocardiograficos sugestivos; disturbios
hidroeletroliticos, a partir das dosagens de sédio e potéssio;
anemia significativa, definida como hemoglobina abaixo de 10g/dl;
alcoolismo, definido como consumo médio semanal de 420g de
etanol; gravidez; impossibilidade de realizagao do protocolo.

Os pacientes foram submetidos a ecodopplercardiograma com
mapeamento de fluxo em cores, utilizando aparelho ATL HDI 5.000
(Bothell, Washington, USA), para obtengio dos diversos indices de
funcio sistodiastdlica enumerados a seguir: dimensées diastdlica e
sistolica finais do ventriculo esquerdo e didmetro do atrio esquerdo;
obtengdo da fracio de ejegao pelo método de Simpson, a partir de
software fornecido pelo aparelho. Para anélise da fung¢ao diastolica,
foi utilizado o Doppler pulsado do fluxo transmitral (ondas E, A,
relagio E/A e tempo de desaceleragio- TD) e da via de saida do
ventriculo esquerdo (tempo de relaxamento isovolumétrico- TRIV).
O Doppler tissular foi obtido utilizando a janela apical nos cortes
apical 4 cAmaras, apical 2 cAmaras e apical longo para avaliagio das
paredes septal, lateral, inferior, anterior e posterior, posicionando-se o
volume amostra do cursor Doppler ao nivel das porgoes basal, médio
e apical das referidas paredes a fim de se determinar as velocidades
de contragio, medindo-se a velocidade de pico sistolica, além da
estimativa do tempo de contragio isovolumétrica regional (TCIVr),
medindo-se o intervalo entre a onda Q do eletrocardiograma e o
inicio da onda sistolica.

A monitorizagio eletrocardiogrifica de 24h foi realizada
utilizando um sistema de gravagio portatil de trés canais (Dynamis,
Cardios, Sao Paulo, Brazil). Os pacientes foram estimulados a
desenvolverem suas atividades normais durante o periodo de
gravagdo. As gravagdes foram analisadas no sistema Burdick/DMI
Hospital Holter System (Spacelabs Burdick, Deerfield, WI, USA)
por uma técnica semiautomatica, com frequéncia de amostragem
de 200Hz. Os tracados foram revistos por especialista experiente
(ALPR), que realizou a codificagio dos batimentos ectdpicos e a
exclusdo de artefatos, gerando relatério consubstanciado. Foram
avaliadas, especificamente neste estudo, as frequéncias cardiacas
média, minima e mdxima, o nimero de extra-sistoles totais, numero
de pares e nimero de episédios de taquicardia ventricular ndo
sustentada.

Os dados clinicos e gerados pelos procedimentos foram
analisados utilizando o pacote estatistico SPSS versao 16 para
ambiente Windows. Inicialmente, foi realizada a estatistica descritiva
das varidveis escolhidas, obtendo-se a distribui¢ao de frequéncia
absoluta e relativa das varidveis qualitativas e a média e desvio
padrao oumediana e intervalo interquartil das varidveis quantitativas
continuas, dependendo da distribui¢ao, se normal ou ndo. A seguir,
comparam-se as propor¢des, médias e medianas das varidveis
independentes e dependentes dos grupos, através de testes estatisticos
apropriados, como o qui-quadrado, para varidveis qualitativas, e os
testes t de Student e Mann-Whitney, para varidveis quantitativas, com
distribuigao normal ou nao-normal, respectivamente. Em todos os
testes, utilizou-se a probabilidade de significincia p < 0,05 como
necessdrio para rejeigao da hipétese nula.

Consideragdes éticas

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da UEMG, sendo consideradas as recomendagdes da Organizagao
Mundial de Satde e da Declaracao de Helsinque de 2000, no
sentido de se salvaguardarem os direitos e o bem estar das pessoas
estudadas.

RESULTADOS

Os resultados dos pardmetros gerais obtidos dos ecocardiogramas
realizados nos dois grupos estao sumariados na Tabela 1. Dentre
estas varidveis, observa-se diferenga estatisticamente significativa
relagdo a fragdo de ejegdo (p < 0,001) e dimensio sistélica do
ventriculo esquerdo (p =0,029). Dentre os pacientes analisados, com
a ecocardiografia, 28,7% apresentaram alteragao da contratilidade
segmentar, com predominéncia pelo acometimento do dpex
ventricular (76,1%), sendo encontrado, nesta regiio, aneurisma
de pequena dimensio, em trés (6,5%) pacientes. A anélise pelo
Doppler tecidual nio demonstrou diferenca significativa em relagao
as velocidades sistolica e diastolica, com diferenga estatisticamente
significativa, em relagao ao TCIV avaliado nos segmentos basais, de
todas as paredes, excetuando-se a parede lateral (Tabela 2).

TABELA 1 - Dados gerais e ecocardiograficos observados em 38 pacientes na
forma indeterminada da doenca de Chagas, sem (grupo 0) e com (grupo 1)
dissinergia segmentar miocardica.

Grupo 0 Grupo 1

Variével* n°=26 n°=12 P
Idade 379+2,8 39,7+ 8,9 0,66
DDVE (mm) 49,2+3,0 50,1+4,8 0,48
DSVE (mm) 31,8+2,5 34,5+4,9 0,029
AE (mm) 334+1,8 338+1,4 0,53
FE (%) 64,1+2,8 59,1£3,9 < 0,001
E/A 1,5+0,3 1,3+04 0,49
E (cm/s) SO)BEES’S 49,4+ 6,2 0,62
A (cm/s) 340+7,7 32,1+5,9 0.34
Dt (m/s) 181,1 + 18,9 187,8 +17,8 0,38
TRIV (m/s) 86,2+6,2 87,4+7,1 0,19

*varidveis descritas por média + desvio padrao. DDVE: didmetro diastélico do
ventriculo esquerdo, DSVE: didmetro sistdlico do ventriculo esquerdo, AE: didmetro
do étrio esquerdo, FE: fragao de ejecao, E/A: relacao entre as ondas E e A, E: onda
de enchimento rapido do fluxo transmitral, A: fluxo de contragao atrial, Dt: tempo
de desaceleracao, TRIV: tempo de relaxamento isovolumétrico.
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TABELA 2 - Tempo de contragiao isovolumétrica pelo Doppler tecidual
observados em 38 pacientes na forma indeterminada da doenca de Chagas, sem
(grupo 0) e com (grupo 1) dissinergia segmentar miocardica.

Grupo 0 Grupo 1
Parede do ventriculo esquerdo n°=26 n°=12 p
Septal 92,7+10,0  110,0+138 0,001
Lateral 885+12,5  100,0£20,7 0,069
Inferior 90,1 £9,0 1082+247 0,006
Posterior 912+109  1049+202 0,023
Anterior 89,3+10,0 102,6 24 0,023

*varidveis descritas por média + desvio padrio.

A Tabela 3 demonstra dados relacionados com o Holter entre
os dois grupos. Entre as varidveis estudadas, foi observado um maior
numero de extrassistolia ventricular isolada e pareada, denotando
um maior distrbio elétrico em pacientes chagasicos com dissinergia
segmentar.

TABELA 3 - Monitorizacao ambulatorial de 24h (Holter) observados em 38
pacientes na forma indeterminada da doenca de Chagas, sem (grupo 0) e com
(grupo 1) dissinergia segmentar miocardica.

Grupo 0 Grupo 1

Varidvel* n®=25 n®=12 P
FC maxima (bpm) 140 (124-154) 147 (121-158) 0,73
FC minima (bpm) 46 (44-52)  46(4552) 095
FC média (bpm) 74 (69-81)  73(66-80) 047
ES ventriculares (n® em 24h) 4(0-64) 45 (20-992) 0,016
ES ventriculares (>10 por 24h: n® (%) 9 (36,0) 11 (92,0) 0,002
ES ventriculares pareadas: n® (%) 3(12,0) 7 (58,3) 0,003
TVNS: n° (%) 1(4,0) 1(9,1) 0,56

*valores expressos pela mediana (interquartil) e, quando indicado, pelo
numero absoluto e percentagem. FC: frequéncia cardiaca, ES: extrassistoles,
TVNS: taquicardia ventricular nao sustentada.

DISCUSSAO

Adoenga de Chagas é causada pelo protozodrio Trypanosoma cruzi
erepresenta uma das principais causas de morte em diversos paises da
América Latina'. O coragdo é o 6rgao mais frequente e severamente
acometido, podendo determinar a morte por arritmia, insuficiéncia
cardiaca ou por fendmenos tromboembolicos. Cerca de 50% dos
pacientes infectados encontram-se na forma cronica indeterminada
e embora a caracteristica principal destes pacientes seja a auséncia
de anormalidades clinicas, eletrocardiogrificas e radiologicas
significativas, tem-se observado altera¢des morfofuncionais cardiacas
quando se utilizam métodos complementares mais sofisticados.
Embora virios estudos longitudinais tenham demonstrado o bom
prognostico dos pacientes na forma indeterminada, cerca de 2 a 5%
destes evoluem anualmente para uma das outras formas cronicas
sendo que, dentro de cinco a 10 anos, 30% destes pacientes evoluem
para cardiopatia cronica’. Além disso, tem-se relatado a presenca de
morte sibita em chagdsicos como a primeira manifestagao clinica da
doenga®*’. Sternick cols demonstraram recentemente a possibilidade
da ocorréncia de morte stibita em chagasicos com eletrocardiograma
normal e fragdo de eje¢io normal ao ecocardiograma®.

No grupo que apresentou anormalidades contréteis segmentares,
observou-se sinais de comprometimento ventricular global,
como foi demonstrado pela maior dimensao sistolica ventricular

e menor fracdo de eje¢do quando comparados aos pacientes com
contratilidade normal. Viotti cols, em um estudo envolvendo 849
pacientes com cardiopatia chagasica crénica, e acompanhados por
cercade 9,9 anos, demonstraram que piora clinica, dimens3o sistolica
ventricular esquerda e fracio de ejecdo foram os unicos preditores
de mortalidade’. Pacientes classificados na FIDC, mas apresentando
alteracdo contratil segmentar ao ecocardigrama, apresentam sinais
de diminuigao global da contratilidade ventricular esquerda. Além
disso, independente da classificagao clinica, pacientes com alteragao
contratil ao ecocardiograma demonstram sinais de depressao maior
da contratilidade miocérdica, quando comparados com pacientes que
apresentam apenas distirbios isolados da condugao elétricaao ECG®.

Pazin-Filho cols avaliaram o valor prognéstico de anormalidades
contrateis segmentares em 59 pacientes com diferentes formas clinicas
da doenga de Chagas, demonstrando a ocorréncia de deteriorizagao
da fungao cardiaca global em 71,4% dos pacientes com dissinergia
segmentar em comparagio com 22,2% (p < 0,005) naqueles pacientes
com fungao contratil segmentar normal’. Rassi cols demonstraram,
ap6ds andlise multivariada, a relevincia progndstica dos achados de
anormalidade contritil segmentar ou global pela ecocardiografia,
como preditores de risco de morte por causas cardiovasculares e
morte sabita (hazard ratio de 2,46; p = 0,008). Embora os autores
nao tenham feito mencao da FIDC, os dados refletem a importancia
prognostica da identificagao de anormalidade contratil segmentar
em pacientes chagdsicos'.

O Doppler tecidual demonstrou um comprometimento da
contratilidade longitudinal em quase todas as paredes avaliadas,
mesmo quando o ecocardiograma mostrasse uma predominancia de
envolvimento apical, denotando um maior dano miocérdico neste
grupo de pacientes. Estudos prévios publicados pelo nosso grupo
tém demonstrado a superioridade desta técnica no diagndstico de

anormalidades funcionais precoces na doenga de Chagas' 3.

A arritmia ventricular representa um aspecto predominante na
doenca de Chagas. A existéncia de arritmia ventricular na FIDC
tem sido extensivamente demonstrada, sugerindo-se que sua
presenga esteja relacionada a pior progndstico®*%. O presente estudo
demonstrou a existéncia de associagio entre anormalidade contrétil
e arritmia ventricular na FIDC, indicando que estes pacientes
possam representar subgrupo com maior envolvimento cardiaco, e
sendo a presenga de anormalidade contrétil segmentar um substrato
anatdmico para o surgimento de um foco arritmico, mesmo em um
coragdo com fungao global preservada.

Nossos dados estao em concordincia com os relatados por
Pedrosa cols, que estudaram 71 pacientes divididos em quatro
grupos de acordo com o comprometimento miocirdico, sendo
que o grupo IA representava pacientes com ECG e ecocardiograma
normais; o grupo IB continha pacientes com ECG normal e
alteragdes contriteis ao ecocardiograma; o grupo II com ECG e
Eco anormais e grupo III com ECG e ECO anormais e sinais de
insuficiéncia cardiaca. O Holter demonstrou que cerca de 56% dos
pacientes do grupo IA nio apresentaram arritmias ventriculares.
No grupo IB, 37,5% nao apresentaram arritmias ventriculares e
25% apresentaram arritmias ventriculares polimorficas frequentes
a0 Holter. Em relagio a pares de extrassistoles ventriculares (EV),
também se observou aumento de sua incidéncia com a piora do
grau delesao miocdrdica. Nenhum paciente do grupo IA apresentou
pares de EV ao Holter, sendo que a incidéncia dessa arritmia no
grupo IB foi de 12,5%, demonstrando o aumento da incidéncia de
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arritmia ventricular quando se avanga o grau de comprometimento
miocérdico. Presenca de taquicardia ventricular nao sustentada foi
encontrada apenas nos grupos II e ITI'*.

Concluindo, pacientes chagasicos na forma indeterminada, que
apresentam disturbio contrétil segmentar a ecocardiografia, podem
apresentar frequéncia maior de arritmia ventricular ao Holter,
denotando sinais de um maior comprometimento miocérdico e
elétrico do coragao. A despeito da heterogeneidade do desempenho
cardiaco de pacientes chagdsicos com a forma indeterminada, quando
avaliados por métodos propedéuticos mais sensiveis, o conceito
desta forma continua vélido e atil pelo menos em termos coletivos
e epidemiolégicos. Contudo, pacientes na forma indeterminada
podem apresentar alteragdes morfoldgicas e funcionais com potencial
significado prognéstico, sugerindo que apresentem comportamento
diferenciado em relagdo aqueles pacientes que nao apresentaram
qualquer alteracao morfofuncional cardiaca, mesmo quando
submetidos a extensa avaliag¢do. O significado progndstico e as
implicagoes terapéuticas da existéncia dessas alteragdes morfoldgicas
e funcionais, na forma indeterminada da doenga de Chagas, devem
ser melhor avaliados em estudos prospectivos.
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