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Arterial Dysfunction as a Possible Mechanism
of Cardiac Injury in Type II Diabetic Patients.

A Doppler-Echocardiographic Study

Purpose - To evaluate the left ventricular structure
and function and the arterial stiffness in type II diabetic
patients.

Methods - Thirteen diabetic patients, men and women
(age 55±8 years) were included in the study. None of the
patients had any other clinical disorders. Doppler-echo-
cardiography and non-invasive monitoring of arterial
blood pressure were performed. All the results were com-
pared to an age and sex matched control group (n=12).

Results - There were no differences between the groups
for diastolic blood pressure, dimensions of cardiac cham-
bers and ventricular systolic and diastolic function indexes.
Diabetic patients had increased left ventricular mass index
(101±10 vs 80±14g/m2; p<0.001) and increased arterial
stiffness (0.86±0.26 vs 0.69±0.19mmHg/mL; p<0.05), when
compared to control group.

Conclusion - Diabetes mellitus is associated to in-
creased systemic arterial stiffness and this may contribute
to the adverse effects of diabetes on left ventricular mor-
phology.
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Doppler-Ecocardiográfico

Artigo Original

Objetivo - Avaliar a estrutura e função do ventrículo
esquerdo (VE) e a rigidez arterial em portadores de diabe-
tes mellitus tipo II.

Métodos - Foram estudados 13 doentes diabéticos
de ambos os sexos (55±8 anos) sem outras doenças. A es-
trutura e função do VE foram avaliadas por meio de eco-
dopplercardiografia associada à monitorização não
invasiva da pressão arterial (PA). Os resultados foram
comparados aos obtidos em grupo de indivíduos normais
de mesma idade (n=12).

Resultados - Não houve diferenças entre os grupos
quanto a PA diastólica, dimensões das câmaras esquerdas
e índices de função sistólica e diastólica. Os pacientes di-
abéticos apresentaram índice de massa do VE (101±10 vs
80±14g/m2; p<0,001) e índice de rigidez arterial sistê-
mica (0,86±0,26 vs 0,69±0,19mmHg/mL; p<0,05) signifi-
cantemente maiores que os controles.

Conclusão - O diabetes mellitus está associado a au-
mento da rigidez arterial sistêmica e esse fator poderia
contribuir para seus efeitos adversos sobre o VE.

Palavras-chave: massa miocárdica, rigidez arterial sistê-
mica, hipertensão arterial

Estudos realizados em situações experimentais e clíni-
cas demonstraram que o diabetes mellitus inclui anormali-
dades metabólicas crônicas 1,2 que induzem alterações es-
truturais 3-7 e funcionais 5,8-10 do miocárdio, mesmo na au-

sência de outros fatores de risco para cardiopatias, tais
como hipertensão arterial (HA) e doença aterosclerótica
coronária. Estes achados levaram vários autores 1-4,8,9 a su-
gerir a existência de doença intrínseca do miocárdio nos
portadores de diabetes mellitus.

Entretanto, ainda é controversa a existência de uma
cardiomiopatia específica associada a esta doença 11,12.
Borow e col 12 estudaram a função miocárdica de adultos
jovens portadores de diabetes mellitus tipo I, utilizando ín-
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dices de contratilidade não sujeitos a influências das condi-
ções de carga. Verificaram que, nessa população normo-
tensa, sem insuficiência coronária ou microangiopatia diabé-
tica, a contratilidade miocárdica era normal. Os autores con-
cluíram que, embora seja comum a presença de doença car-
díaca em pacientes diabéticos, a elevada morbidade e a mor-
talidade cardíacas não podem ser associadas a alterações
intrínsecas da contratilidade miocárdica.

Outro fator que pode estar envolvido na gênese da do-
ença cardíaca em diabéticos é a presença de alterações vas-
culares periféricas nestes doentes. Trabalhos recentes 13-16

demonstraram modificações das propriedades mecânicas
de grandes artérias em portadores de diabetes mellitus ou,
tão somente, apresentando teste de tolerância à glicose
anormal 16. Essas evidências podem ampliar o espectro dos
possíveis mecanismos fisiopatológicos envolvidos no
comprometimento miocárdico associado ao diabetes
mellitus.

 O objetivo do presente estudo foi analisar, por meio de
método não invasivo, a morfologia e a função do ventrículo
esquerdo (VE) de pacientes normotensos portadores de di-
abetes mellitus não insulino-dependente (DMNID), sem
evidências de insuficiência coronária ou microangiopatia e
avaliar a rigidez arterial sistêmica destes pacientes.

Métodos

Pacientes normotensos (pressão arterial sistólica
(PAS) <140mmHg e pressão arterial diastólica (PAD)
<90mmHg 17), portadores de DMNID foram triados nos am-
bulatórios dos Postos de Saúde municipais de Botucatu e de
Clínica Médica Geral e Endocrinologia do Hospital das Clí-
nicas da Faculdade de Medicina de Botucatu. Indivíduos
voluntários normais foram selecionados para compor o gru-
po controle.

A partir da triagem inicial, os doentes foram submeti-
dos a minuciosa avaliação clínica e laboratorial. Os pacien-
tes diabéticos eram controlados apenas com dieta ou com
uso de hipoglicemiantes orais ou insulina. O grupo diabetes
foi composto apenas pelos casos que obedeciam aos crité-
rios de seleção: 1) ausência de antecedentes de etilismo ou
tabagismo; 2) ausência de sintomas sugestivos de isquemia
miocárdica ou insuficiência cardíaca; 3) exame clínico do
coração normal; 4) eletrocardiograma e radiografia de tórax
normais; 5) glicemia de jejum <140mg/dL; 6) glicosúria
<5,0g em urina de 24h; 7) exame de fundo de olho normal; 8)
proteinúria de 24h <300mg. Os critérios 5 e 6 foram utiliza-
dos para definir o controle do diabetes como sendo bom e
aceitável 18 e os critérios 7 e 8 para excluir a presença de mi-
croangiopatia diabética.

Os voluntários normais foram submetidos às mesmas
avaliações. Doze indivíduos preencheram todos os critéri-
os de inclusão e foram admitidos no grupo controle (n=12).

Todos os parâmetros de morfologia e função cardía-
cas e de rigidez arterial sistêmica foram obtidos por meio de
Doppler-ecocardiografia associada a monitorização não
invasiva da pressão arterial (PA) sistêmica.

Os exames foram realizados no período da manhã, en-
tre 8:00 e 11:00h, estando os pacientes e os indivíduos vo-
luntários normais alimentados, e após período de repouso
de 15min em ambiente calmo e com temperatura controlada.

Os ecocardiogramas (ECO) foram obtidos utilizando-
se o equipamento Ultramark 8 (Advanced Technology
Laboratories), com transdutor de 3,0MHz. A PA sistêmica
foi aferida por meio de esfigmomanômetro com coluna de
mercúrio, no braço esquerdo, com o paciente na mesma po-
sição em que o ECO foi realizado. Três medidas foram obti-
das, tomando-se a média aritmética de seus valores como
referência.

As medidas ecocardiográficas foram efetuadas se-
guindo-se as recomendações da American Society of
Echocardiography 19. Os seguintes índices foram calcula-
dos utilizando-se as medidas monodimensionais do VE: 1)
fração de ejeção (FE)= [(DDVE3-DSVE3)/DDVE3], onde
DDVE e DSVE correspondem aos diâmetros diastólico e
sistólico do VE; 2) porcentagem de variação do diâmetro
ventricular (%DD): %DD = [(DDVE-DSVE) / DDVE] x 100;
3) espessura relativa da parede (H/R): H/R = [(SIVd+PPVEd)/
2]/DDVE, onde SIVd e PPVEd correspondem às espessuras
diastólicas do septo interventricular e da parede posterior
do VE; 4) massa do VE (MVE) 20: MVE (g)= {[(SIVd+PPVEd
+DDVE)3-DDVE3]x1,04}-13,6. O valor de MVE foi normaliza-
do para superfície corporal, constituindo o índice de massa
do VE (IMVE, g/m2); 5) stress sistólico final (SSF)(21): SSF
(g/cm2) = 1,36 x (PAS x DDVE) / [4Hs (1 + Hs / DDVE)], onde
PAS é a pressão arterial sistólica e Hs é a espessura sistólica
média da parede ventricular, correspondente à média dos valo-
res das espessuras sistólicas do septo interventricular e da
parede posterior do VE.

As características do fluxo diastólico através da valva
mitral e do fluxo sistólico através da valva aórtica foram ana-
lisadas por meio de Doppler pulsado. No 1º caso, posi-
cionou-se a amostra na via de entrada do VE, na borda da
valva mitral, visibilizada na posição padrão de quatro câma-
ras. No caso da valva aórtica, a amostra foi posicionada na
via de saída do VE, logo abaixo dos folhetos aórticos.

Os seguintes índices de função sistólica e diastólica
foram calculados: 1) razão entre os picos de velocidade
diastólica inicial e final através da valva mitral (E/A); 2) tem-
po de relaxamento isovolumétrico (TRI, ms), equivalente ao
tempo decorrido entre o final do fluxo sistólico pela valva
aórtica e o início do fluxo diastólico pela valva mitral; 3) tem-
po de desaceleração do fluxo diastólico inicial através da
valva mitral (DesE, cm/s2); 4) volume sistólico (VS, mL) foi
calculado utilizando-se a integral do fluxo sistólico e o diâ-
metro sistólico da via de saída do VE; 5) índice cardíaco (IC,
L/min/m2)= (FCxVS)/SC, onde FC é a freqüência cardíaca e
SC é superfície corporal; 6) índice de rigidez arterial (DP/DV,
mmHg/mL) = pulso de PA/volume sistólico 13. O pulso de
PA corresponde à diferença entre as PAS e PAD, aferidas
pelo esfignomanômetro e o volume sistólico corresponde
ao valor do parâmetro descrito no item 4. Como resultado,
obteve-se a variação de PA para cada mL de sangue eje-
tado na aorta. Quanto maior o valor do índice, mais rígido é o
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sistema arterial. Os índices 1 a 3 são relativos à função dias-
tólica e os índices 4 e 5 à função sistólica do VE.

As diferenças entre os grupos foram analisadas por
meio do teste t de Student, considerando-se o nível de
significância <0,05.

Resultados

Treze pacientes (55±8 anos) foram admitidos no grupo
diabetes e comparados com o grupo controle (55±9 anos).
Na tabela I são apresentados parâmetros clínicos dos dois
grupos estudados. Não foram observadas diferenças signi-
ficativas quanto à idade e superfície corporal. Os pacientes
diabéticos, embora normotensos segundo os critérios esta-
belecidos, apresentaram PAS significantemente maior do
que os indivíduos normais. A PAD e a freqüência cardíaca
foram comparáveis nos dois grupos.

Os valores das dimensões cardíacas obtidas por meio
do ECO convencional estão na tabela II. Não foram obser-
vadas diferenças significantes entre os grupos, exceto pelo
índice de massa do VE, significantemente maior no grupo
diabetes.

Nas tabelas III e IV são apresentados os índices de
função sistólica e diastólica do VE e o índice de rigidez ar-
terial sistêmica. Os grupos foram indistinguíveis entre si
quanto aos parâmetros de função ventricular; porém, ob-
servou-se rigidez arterial sistêmica aumentada no grupo
diabetes.

Discussão

A elevada morbidade e mortalidade de causa cardíaca
é bem conhecida nos  portadores de diabetes mellitus 22-24.
Esse fato levou diversos autores a considerarem a possibi-
lidade da doença envolver alterações estruturais do mio-
cárdio que pudessem levar ao desenvolvimento de insufici-
ência cardíaca 1,2,4,8,9,25,26. Tais alterações, segundo essa hi-
pótese, comporiam um quadro de cardiomiopatia correspon-
dente a uma entidade nosológica distinta e especificamente
associada ao diabetes 8,9,25,26.

Enquanto trabalhos experimentais apontam para tal
possibilidade 8,9,27,28, os resultados de investigações clínicas
continuam controversos. Alguns autores 1-4,25,26 defendem
a existência da cardiomiopatia diabética, enquanto que ou-
tros falharam em demonstrar alterações funcionais cardía-
cas em pacientes diabéticos normotensos e livres de insufi-
ciência coronária 11,12. As discrepâncias entre os resultados
dos diferentes estudos são devidas, em grande parte, à
heterogeneidade das populações avaliadas.

Nossos critérios de seleção dos pacientes foram bas-
tante rigorosos e tal medida, se por um lado comprometeu o
número da amostra, por outro lado tornou o grupo estuda-
do bastante homogêneo. Nessa população, os resultados
obtidos indicaram que no DMNID, estando ausentes HA,
insuficiência coronária e microangiopatia diabética, a fun-
ção ventricular, sistólica e diastólica, está preservada. Por
outro lado, foi interessante constatar que esses pacientes,

Tabela I - Valores médios e respectivos desvios padrão de parâmetros
clínicos de pacientes diabéticos  (grupo diabetes) e de indivíduos

normais (grupo controle)

Grupo Idade SC PAS PAD FC
(anos)  (m2)  (mmHg) (mmHg) (bpm)

Controle 55±9 1,83±0,18 119±17 77±8 61±12
(n=12)

Diabetes 55±8 1,78±0,20 128±12* 81±7 70±11
(n=13)

SC- superfície corporal; PAS e PAD- pressão arterial sistólica e diastólica;
FC- freqüência cardíaca; *p<0,05 vs controle.

Tabela III - Valores médios e respectivos desvios padrão de  parâmetros
funcionais sistólicos do ventrículo esquerdo de pacientes diabéticos

(grupo diabetes) e de indivíduos normais (grupo controle)

Grupo FE % DD VS IC SSF
(%) (mL) (L/min/m2) (g/cm2)

Controle 0,77±0,05 39±5 61±12 2,2±0,3 199±41
(n=12)

Diabetes 0,77±0,08 40±7 59±11 2,3±0,3 207±35
(n=13)

FE- fração de ejeção; %DD- porcentagem de variação do diâmetro ventricular;
VS- volume sistólico; IC- índice cardíaco; SSF- esforço sistólico final (pós-
carga).

Tabela IV - Parâmetros de função diastólica do ventrículo esquerdo e
índice de  rigidez arterial (DP/DV) de pacientes diabéticos (grupo

diabetes) e indivíduos normais (grupo controle). Os valores
representam as médias e seus respectivos desvios padrão

Grupo E/A TRI Des. E DP/DV
(ms) (cm/s2) (mmHg/mL)

Controle 1,2±0,3 99±19 309±84 0,69±0,19
(n=12)

Diabetes 1,1±0,4 96±16 338±88 0,86±0,26*
(n=13)

E/A- razão entre os picos de velocidade diastólica precoce (E) e tardia (A)
na valva mitral; TRI- tempo de relaxamento isovolumétrico; Des. E- tempo de
desaceleração do fluxo diastólico inicial pela valva mitral; DP/DV- relação
entre pulso de pressão arterial e volume ejetado na aorta (índice de rigidez
arterial); *p<0,05 vs controle.

Tabela II -Valores médios e desvios padrão das dimensões cardíacas
avaliadas pelo ecocardiograma em pacientes diabéticos (grupo diabetes)

e em indivíduos normais (grupo controle)

Grupo DDVE DSVE Hd H/D AE Ao IMVE

(mm)  (mm)  (mm)  (mm) (g/m2)

Controle 47±5 29±4 8,3±1,1 0,35±0,06 37±4 33±4 80±14

(n=12)

Diabetes

(n=13) 50±5 30±6 8,9±0,8 0,37±0,05 39±4 32±3 101±10*

DDVE e DSVE- diâmetros diastólico e sistólico do ventrículo esquerdo (VE);

Hd- espessura diastólica média da parede ventricular; H/D- relação entre Hd e

DDVE; AE- diâmetro sistólico do átrio esquerdo; Ao- diâmetro diastólico da

aorta; IMVE- índice de massa do VE; *p<0,001 vs controle.
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normotensos, apresentaram aumento  da rigidez arterial
sistêmica, da PAS e do índice de massa ventricular, em rela-
ção ao grupo controle.

Trabalhos publicados recentemente 13,15,16 já relataram
aumento da rigidez de grandes artérias em doentes com dia-
betes mellitus tipo I, tipo II e mesmo em pacientes apresen-
tando apenas o teste de tolerância à glicose alterado 16. Es-
ses achados, concordantes com nossos resultados, indica-
riam um mecanismo fisiopatológico adicional de agressão
cardíaca que envolveria o sistema arterial periférico como
alteração primária.

Salomaa e col 16 estudaram o comportamento mecâni-
co da artéria carótida comum de pacientes diabéticos e veri-
ficaram aumento da rigidez da parede do vaso e diminuição
de sua complacência. Os autores discutem que, nesses pa-
cientes, a HA sistólica seria conseqüência de alteração vas-
cular e não causa desta alteração, deixando de analisar as
repercussões cardíacas dependentes do sistema arterial
mais rígido.

As causas para o comportamento mecânico arterial
anormal podem estar relacionadas com modificações estru-
turais ou funcionais da parede dos vasos. Do ponto de vista
anatômico, é referido que nos pacientes diabéticos existiri-
am depósitos de lípides e outras substâncias na parede das
artérias predispondo ao desenvolvimento de aterosclerose
e, portanto, modificando as características físicas dos va-
sos 29. No entanto, Salomaa e col 16 observaram, em indiví-
duos diabéticos ou com tolerância à glicose alterada, que a
rigidez do sistema arterial poderia estar aumentada, inde-
pendentemente da espessura da parede arterial, sugerindo
alteração funcional. Sob esse aspecto, existem várias evi-
dências de associação entre hiperglicemia e vasoconstrição
arterial 30,31.
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ções experimentais 30,33 indicaram que a vasodilatação esti-
mulada por drogas está significantemente comprometida em
situações de hiperglicemia. Esta perda de função foi associ-
ada à produção deficiente de óxido nítrico, que é um fator
de relaxamento endotelial 34.

No presente estudo, os pacientes apresentaram au-
mento significante do índice de massa miocárdica. Outros
autores documentaram achados semelhantes 6,35,36. Grossman
e col 37 estudaram pacientes hipertensos diabéticos e não
diabéticos e concluíram que a doença metabólica acelera a
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Nossos dados, somados aos relatos da literatura, ad-
mitem a hipótese de que o aumento da massa miocárdica
ocorre em resposta à rigidez anormal do sistema arterial, que
é responsável pelo aumento da pós-carga. O crescimento
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qüentemente, a manutenção da função ventricular normal.
Em nosso estudo, embora a PAS fosse significantemente
maior nos pacientes diabéticos, o esforço sistólico final,
isto é, a pós-carga, foi comparável à do grupo controle.

Concluindo, existe aumento da rigidez arterial sistêmica
associado ao diabetes mellitus tipo II, mesmo na ausência de HA
ou microangiopatia. Esta alteração do comportamento mecânico
arterial está associada ao aumento de massa miocárdica e pode
constituir mecanismo adicional de morbidade cardíaca que
freqüentemente acompanha o diabetes.
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