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Disfuncao Arterial como Possivel Mecanismo de Agressao
Cardiaca em Pacientes com Diabetes Mellitus Tipo I1. Estudo
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Objetivo -Avaliar a estrutura e funcéo do ventriculo
esquerdo (VE) e arigidez arterial em portadores de diabe-
tes mellitus tipo Il

Métodos Foram estudados 13 doentes diabéticos

de ambos os sexos (5518 anos) sem outras doencas. A es-

trutura e fungéo do VE foram avaliadas por meio de eco-
dopplercardiografia associada a monitoriza¢ao néo
invasiva da presséo arterial (PA). Os resultados foram

comparados aos obtidos em grupo de individuos normais

de mesma idade (n=12).
Resultados N&o houve diferencas entre os grupos

guanto a PA diastdlica, dimensdes das camaras esquerdas
e indices de funcao sistdlica e diastdlica. Os pacientes di-
abéticos apresentaram indice de massa do VE (101+10vs

80+14g/nt; p<0,001) e indice de rigidez arterial sisté-
mica (0,86+0,26 vs 0,69+0,19mmHg/mL; p<0,05) signifi-
cantemente maiores que o0s controles.

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

Palavras-chave: massa miocardica, rigidez arterial sisté-
mica, hipertenséo arterial

Arterial Dysfunction as a Possible Mechanism
of Cardiac Injury in Type Il Diabetic Patients.
A Doppler-Echocardiographic Study

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

Methods -Thirteen diabetic patients, men and women
(age 558 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/h 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.

Key-words: myocardial mass, systemic arterial stiffness,
arterial hypertension
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Estudos realizados em situa¢es experimentais e clini- séncia de outros fatores de risco para cardiopatias, tais
cas demonstraram que o diabetes mellitus inclui anormali- como hipertenséo arterial (HA) e doenga ateroscleroética

dades metabdlicas cronidggjue induzem alteragdes es-
truturais®*7 e funcionai$®1°do miocardio, mesmo na au-
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coronaria. Estes achados levaram varios autéféa su-
gerir a existéncia de doenca intrinseca do miocardio nos
portadores de diabetes mellitus.

Entretanto, ainda é controversa a existéncia de uma
cardiomiopatia especifica associada a esta ddéftca
Borow e col? estudaram a funcéo miocardica de adultos
jovens portadores de diabetes mellitus tipo |, utilizando in-
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dices de contratilidade ndo sujeitos a influéncias das condi- Os exames foram realizados no periodo da manh4, en-
¢Oes de carga. Verificaram que, nessa populacdo normo-tre 8:00 e 11:00h, estando os pacientes e os individuos vo-
tensa, sem insuficiéncia coronaria ou microangiopatia diabé- luntarios normais alimentados, e ap6s periodo de repouso
tica, a contratilidade miocardica era normal. Os autores con- de 15min em ambiente calmo e com temperatura controlada.
cluiram que, embora sejacomum a presencade doengacar-  Os ecocardiogramas (ECO) foram obtidos utilizando-
diaca em pacientes diabéticos, a elevada morbidade e amorse o equipamento Ultramark 8dvanced Technology
talidade cardiacas ndo podem ser associadas a altera¢dekaboratorieg, com transdutor de 3,0MHz. A PA sistémica
intrinsecas da contratilidade miocérdica. foi aferida por meio de esfigmomanémetro com coluna de
Outro fator que pode estar envolvido na génese da do- mercurio, no brago esquerdo, com o0 paciente na mesma po-
enca cardiaca em diabéticos é a presenca de altera¢fes vasicdo em que o0 ECO foi realizado. Trés medidas foram obti-
culares periféricas nestes doentes. Trabalhos reééfites  das, tomando-se a média aritmética de seus valores como
demonstraram modificacdes das propriedades mecénicasreferéncia.
de grandes artérias em portadores de diabetes mellitus ou, As medidas ecocardiograficas foram efetuadas se-
tdo somente, apresentando teste de tolerancia a glicoseguindo-se as recomendac¢fesAdaerican Society of
anormal®. Essas evidéncias podem ampliar o espectro dos Echocardiography®. Os seguintes indices foram calcula-
possiveis mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos no dos utilizando-se as medidas monodimensionais do VE: 1)
comprometimento miocardico associado ao diabetes fragéo de ejecao (FE)= [(DDVIDSVE)/DDVE?], onde
mellitus. DDVE e DSVE correspondem aos didmetros diastdlico e
O objetivo do presente estudo foi analisar, por meio de sistélico do VE; 2) porcentagem de variacdo do diametro
método ndo invasivo, a morfologia e a fun¢do do ventriculo ventricular (YAD): %AD =[(DDVE-DSVE)/DDVE] x 100;
esquerdo (VE) de pacientes normotensos portadores de di-3) espessurarelativa da parede (H/R): H/R =[(SIVd+PPVEd)/
abetes mellitus ndo insulino-dependente (DMNID), sem 2]/DDVE, onde SIVd e PPVEd correspondem as espessuras
evidéncias de insuficiéncia coronaria ou microangiopatiae diastdlicas do septo interventricular e da parede posterior

avaliar arigidez arterial sistémica destes pacientes. do VE; 4) massado VE (MVE) MVE (g)={[(SIVd+PPVEd
+DDVE)*-DDVE?|x1,04}-13,6. O valor de MVE foi normaliza-
Métodos do para superficie corporal, constituindo o indice de massa

do VE (IMVE, g/n¥); 5) stress sistdlico final (SSP) SSF
Pacientes normotensos (pressao arterial sistélica (g/cn?)=1,36 x (PASxDDVE)/[4Hs (1 +Hs/DDVE)], onde
(PAS) <140mmHg e presséao arterial diastolica (PAD) PAS é a presséo arterigtolica e Hs é a espessura sistolica
<90mmHdg"), portadores de DMNID foramtriados nosam- média da parede ventricular, correspondente a média dos valo-
bulatérios dos Postos de Satde municipais de Botucatu e deres das espessuras sistolicas do septo interventricular e da
Clinica Médica Geral e Endocrinologia do Hospital das Cli- parede posterior do VE.

nicas da Faculdade de Medicina de Botucatu. Individuos As caracteristicas do fluxo diastélico através da valva
voluntarios normais foram selecionados para compor o gru- mitral e do fluxo sistélico através da valva adrtica foram ana-
po controle. lisadas por meio de Doppler pulsado. No 1° caso, posi-

A partir da triagem inicial, os doentes foram submeti- cionou-se a amostra na via de entrada do VE, na borda da
dos a minuciosa avalia¢éo clinica e laboratorial. Os pacien- valva mitral, visibilizada na posi¢éo padréo de quatro cAma-
tes diabéticos eram controlados apenas com dieta ou comras. No caso da valva adrtica, a amostra foi posicionada na
uso de hipoglicemiantes orais ou insulina. O grupo diabetes via de saida do VE, logo abaixo dos folhetos aérticos.
foi composto apenas pelos casos que obedeciam aos crité-  Os seguintes indices de funcao sistélica e diastolica
rios de selecéo: 1) auséncia de antecedentes de etilismo odoram calculados: 1) raz&o entre os picos de velocidade
tabagismo; 2) auséncia de sintomas sugestivos de isquemiadiastdlica inicial e final através da valva mitral (E/A); 2) tem-
miocardica ou insuficiéncia cardiaca; 3) exame clinico do po de relaxamento isovolumétrico (TRI, ms), equivalente ao
coracao normal; 4) eletrocardiograma e radiografia de térax tempo decorrido entre o final do fluxo sistdlico pela valva
normais; 5) glicemia de jejum <140mg/dL; 6) glicosuria adrtica e oinicio do fluxo diastolico pela valva mitral; 3) tem-
<5,0g emurinade 24h; 7) exame de fundo de olho normal; 8) po de desacelera¢éo do fluxo diastdlico inicial através da
proteindria de 24h <300mg. Os critérios 5 e 6 foram utiliza- valva mitral (DesE, cmfs 4) volume sistolico (VS, mL) foi
dos para definir o controle do diabetes como sendo bom e calculado utilizando-se a integral do fluxo sistélico e o dia-
aceitavet®e os critérios 7 e 8 para excluir a presenca de mi- metro sistolico da via de saida do VE; 5) indice cardiaco (IC,
croangiopatia diabética. L/min/m?)= (FCxVS)/SC, onde FC é afreqiiéncia cardiaca e

Os voluntarios normais foram submetidos as mesmas SC é superficie corporal; 6) indice de rigidez arteXialAV,
avaliacOes. Doze individuos preencheram todos os critéri- mmHg/mL) = pulso de PA/volume sist6li€oO pulso de
os de incluséo e foram admitidos no grupo controle (n=12). PA corresponde a diferencga entre as PAS e PAD, aferidas

Todos os parametros de morfologia e funcao cardia- pelo esfignomandmetro e o volume sistélico corresponde
cas e de rigidez arterial sistémica foram obtidos por meio de ao valor do pardmetro descrito no item 4. Como resultado,
Doppler-ecocardiografia associada a monitorizacdo ndo obteve-se a varia¢do de PA para cada mL de sangue eje-
invasiva da pressao arterial (PA) sistémica. tado na aorta. Quanto maior o valor do indice, mais rigido é o
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Tabela Ill - Valores médios e respectivos desvios padrdo de parametrog

Tabela | - Valores médios e respectivos desvios padréo de parametrog o 1T VTS S € N
funcionais sistélicos do ventriculo esquerdo de pacientes diabéticos

clinicos de pacientes diabéticos (grupo diabetes) e de individuos

hormais (grupo controle) (grupo diabetes) e de individuos normais (grupo controle)
Grupo Idade sc PAS PAD FC Grupo FE %D VS Ic SSF
(anos) (M  (mmHg)  (mmHg)  (bpm) o (mt)  (min/n)  (g/end)
Controle 5549 1834018 119+17 77+8 61+12 Controle 0,77+0,05 395 61+12 2,2+0,3 199+41
(n=12) (n=12)
. Diabetes 0,77+0,08 40+7 59+11 2,3+0,3 207+35
Diabetes 5548 1,78+0,20 128+12* 81+7 7011 (n=13)

(n=13)

FE- fracdo de ejecéo;AD- porcentagem de variacdo do diametro ventricular;
VS- volume sistdlico; IC- indice cardiaco; SSF- esforco sistolico final (pps-
carga).

SC- superficie corporal; PAS e PAD- presséo arterial sistélica e diastélica;
FC- freqliéncia cardiaca; *p<0,05 vs controle.

Tabela Il -Valores médios e desvios padrao das dimensdes cardiacas Tabela IV - Parametros de fung&o diastélica do ventriculo esquerdo e

avaliadas pelo ecocardiograma em pacientes diabéticos (grupo diabetgs) indice de rigidez arterial AP/AV) de pacientes diabéticos (grupo
e em individuos normais (grupo controle) diabetes) e individuos normais (grupo controle). Os valores

representam as médias e seus respectivos desvios padrao

Grupo DDVE DSVE Hd H/D AE Ao IMVE

Grupo E/A TRI Des. E AP/AV
(mm) (mm) (mm)  (mm) (g/) (ms) (cm/¥) (mmHg/mL)
Controle 47+¢5  20+4 83:1,1 0,35:0,06 37+4 334 80l Controle 1,203 99419 30984 0,69+0.19
(n=12) (n=12)
Diabetes Diabetes 1,140,4 96+16 33888  0,86+0,26*
(n=13) 5045 3046 80:0,8 0,37+0,05 39+4 3243 1011¢* (n=13)

E/A- raz&o entre os picos de velocidade diastdlica precoce (E) e tardia (A)
na valva mitral; TRI- tempo de relaxamento isovolumétrico; Des. E- tempp de
desaceleragéo do fluxo diastdlico inicial pela valva mikBIAV- relagdo
entre pulso de presséo arterial e volume ejetado na aorta (indice de rigidez

DDVE e DSVE- diametros diastdlico e sistélico do ventriculo esquerdo (VE);
Hd- espessura diastolica média da parede ventricular; H/D- relagdo entfe Hd e
DDVE; AE- diametro sistélico do atrio esquerdo; Ao- diametro diastéliqgo da

aorta; IMVE- indice de massa do VE; *p<0,001 vs controle. arterial); *p<0,05 vs controle.
sistema arterial. Os indices 1 a 3 sdo relativos a fungdo dias- Discussao
tolica e os indices 4 e 5 a funcgéo sistolica do VE.

As diferencas entre os grupos foram analisadas por A elevada morbidade e mortalidade de causa cardiaca
meio do testé de Student, considerando-se o nivel de € bem conhecida nos portadores de diabetes métittus
significancia <0,05. Esse fato levou diversos autores a considerarem a possibi-

lidade da doenca envolver alteracdes estruturais do mio-
Resultados cardio que pudessem levar ao desenvolvimento de insufici-

éncia cardiace?*892525 Tais alteracdes, segundo essa hi-

Treze pacientes (558 anos) foram admitidos no grupo potese, comporiam um quadro de cardiomiopatia correspon-
diabetes e comparados com o grupo controle (55+9 anos). dente a uma entidade nosologica distinta e especificamente
Na tabela | sdo apresentados parametros clinicos dos doisassociada ao diabetes®2
grupos estudados. Ndo foram observadas diferencas signi- Enquanto trabalhos experimentais apontam para tal
ficativas quanto aidade e superficie corporal. Os pacientes possibilidadé®#" os resultados de investigacdes clinicas
diabéticos, embora normotensos segundo os critérios esta-continuam controversos. Alguns autoré®*defendem
belecidos, apresentaram PAS significantemente maior do a existéncia da cardiomiopatia diabética, enquanto que ou-
que os individuos normais. A PAD e a freqiiéncia cardiaca tros falharam em demonstrar alteragGes funcionais cardia-
foram comparaveis nos dois grupos. cas em pacientes diabéticos normotensos e livres de insufi-

Os valores das dimensdes cardiacas obtidas por meioCiéncia coronari&t*4 As discrepancias entre os resultados
do ECO convencional estdo na tabela Il. Nao foram obser- dos diferentes estudos sdo devidas, em grande parte, a
vadas diferencas significantes entre os grupos, exceto peloheterogeneidade das populagdes avaliadas.
indice de massa do VE, significantemente maior no grupo Nossos critérios de sele¢éo dos pacientes foram bas-
diabetes. tante rigorosos e tal medida, se por um lado comprometeu o

Nas tabelas Il e IV sdo apresentados os indices de himero da amostra, por outro lado tornou o grupo estuda-
funcao sistdlica e diastélica do VE e o indice de rigidez ar- do bastante homogéneo. Nessa populagao, os resultados
terial sistémica. Os grupos foram indistinguiveis entre si obtidos indicaram que no DMNID, estando ausentes HA,
quanto aos parametros de funcao ventricular; porém, ob- insuficiéncia coronaria e microangiopatia diabética, a fun-
servou-se rigidez arterial sistémica aumentada no grupo ¢&o ventricular, sistolica e diastolica, esta preservada. Por
diabetes. outro lado, foi interessante constatar que esses pacientes,
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normotensos, apresentaram aumento da rigidez arterial cdes experimentaig*®indicaram que a vasodilatacao esti-
sistémica, da PAS e do indice de massa ventricular, em rela-mulada por drogas esta significantemente comprometida em
¢&o ao grupo controle. situacdes de hiperglicemia. Esta perda de fun¢éo foi associ-
Trabalhos publicados recenteméfte!éja relataram ada a producéo deficiente de 6xido nitrico, que é um fator
aumento da rigidez de grandes artérias em doentes com dia-de relaxamento endotelfal
betes mellitus tipo |, tipo Il e mesmo em pacientes apresen- No presente estudo, 0s pacientes apresentaram au-
tando apenas o teste de tolerancia a glicose alt€r&n mento significante do indice de massa miocéardica. Outros
ses achados, concordantes com nossos resultados, indicaautores documentaram achados semelhf@hté&Srossman
riam um mecanismo fisiopatolégico adicional de agresséo e col*” estudaram pacientes hipertensos diabéticos e ndo
cardiaca que envolveria o sistema arterial periférico como diabéticos e concluiram que a doenca metabdlica aceleraa
alteracao primaria. hipertrofia do VE em pacientes com HA, independentemente
Salomaa e céfestudaram o comportamento mecani- dos niveis presséricos. As causas da associacao entre dia-
co da artéria carétida comum de pacientes diabéticos e veri-betes e hipertrofia miocardica ndo estédo definidas.
ficaram aumento da rigidez da parede do vaso e diminuicdo Nossos dados, somados aos relatos da literatura, ad-
de sua complacéncia. Os autores discutem que, nesses panitem a hipétese de que o aumento da massa miocéardica
cientes, a HA sistdlica seria consequiéncia de alteracéo vas-ocorre em resposta a rigidez anormal do sistema arterial, que
cular e ndo causa desta alteracdo, deixando de analisar ag responsavel pelo aumento da pds-carga. O crescimento
repercuss@es cardiacas dependentes do sistema arteriaiiocérdico permite a normalizacdo da pos-carga e, conse-
mais rigido. guentemente, a manutengéo da funcao ventricular normal.
As causas para 0 comportamento mecénico arterial Em nosso estudo, embora a PAS fosse significantemente
anormal podem estar relacionadas com modificacdes estru-maior nos pacientes diabéticos, o esforc¢o sistdlico final,
turais ou funcionais da parede dos vasos. Do ponto de vistaisto é, a pés-carga, foi comparavel a do grupo controle.
anatdémico, é referido que nos pacientes diabéticos existiri- Concluindo, existe aumento da rigidez arterial sistémica
am depositos de lipides e outras substancias na parede daassociado ao diabetes mellitus tipo Il, mesmo na auséncia de HA
artérias predispondo ao desenvolvimento de ateroscleroseou microangiopatia. Esta alteracéo do comportamento mecénico
e, portanto, modificando as caracteristicas fisicas dos va- arterial esta associada ao aumento de massa miocardica e pode
s0s”. No entanto, Salomaa e ébbbservaram, em indivi- constituir mecanismo adicional de morbidade cardiaca que
duos diabéticos ou com tolerancia a glicose alterada, que afreqiientemente acompanha o diabetes.
rigidez do sistema arterial poderia estar aumentada, inde-
pendentemente da espessura da parede arterial, sugerindo Agradecimentos
alteracao funcional. Sob esse aspecto, existem varias evi-
déncias de associagdo entre hiperglicemia e vasoconstricdo ~ Aos Srs. Mario Augusto Dallaqua, Valéria Maria
arterialfo3 Ricarelli de Oliveira e Renato Borges Pereira pela colabora-
Estudos realizados em seres humadhe£m situa- ¢do prestada.
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