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Relacao entre Fibrose e Arritmias Ventriculares na Cardiopatia
Chagasica sem Disfunc¢ao Ventricular

Relationship between Fibrosis and Ventricular Arrhythmias in Chagas Heart Disease Without Ventricular Dysfunction
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Resumo

Fundamento: Pacientes com doenca de Chagas com alteracao segmentar apresentam pior prognésticoindependentemente
da fracao de ejecao ventricular esquerda. A ressonancia magnética cardiaca é atualmente o melhor método para
deteccao de alteracao segmentar e para avaliacao de fibrose miocardica.

Objetivo: Quantificar a fibrose, por meio do realce tardio, pela ressonancia magnética cardiaca, em pacientes com doenca de
Chagas com fracao de ejecao ventricular esquerda preservada ou minimamente comprometida (> 45%) e detectar padroes de
dependéncia entre fibrose, alteracao segmentar e fracao de ejecao ventricular esquerda na presenca de arritmia ventricular.

Métodos: Foram realizados eletrocardiograma, teste ergométrico, Holter e ressonancia magnética cardiaca em
61 pacientes, separados em trés grupos: (1) eletrocardiograma normal e ressonancia magnética cardiaca sem alteracao
segmentar; (2) eletrocardiograma alterado e ressonancia magnética cardiaca sem alteracao segmentar; e (3) ressonancia
magnética cardiaca com alteracao segmentar independentemente de alteragao no eletrocardiograma.

Resultados: O niimero de pacientes com arritmia ventricular em relagao ao niimero total de pacientes em cada grupo, a
porcentagem de fibrose e a fracao de ejecao ventricular esquerda foram, respectivamente: no primeiro grupo, 4/26, 0,74%
e 74,34%; no segundo grupo, 4/16, 3,96% e 68,5%; e no terceiro grupo, 11/19, 14,07% e 55,59%. Arritmia ventricular foi
encontrada em 31,1% dos pacientes. Aqueles com e sem arritmia ventricular apresentaram fracao de ejecao ventricular
esquerda média de 59,87% e 70,18%, respectivamente, e fibrose de 11,03% e 3,01%, respectivamente. Das variaveis
alteracao segmentar, grupos, idade, fracao de ejecao ventricular esquerda e fibrose, a dltima foi a dnica significativa para
a presenca de arritmia ventricular, com ponto de corte de 11,78% para massa fibrosada (p < 0,001).

Conclusao: Mesmo em pacientes com doenca de Chagas com fracao de ejecao ventricular esquerda preservada ou
minimamente comprometida, a instabilidade elétrica pode estar presente. Fibrose é a variavel mais importante para a
presenca de arritmia ventricular, sendo sua quantidade proporcional a complexidade dos grupos. (Arq Bras Cardiol. 2014;
102(5):456-464)
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Abstract

Background: Patients with Chagas disease and segmental wall motion abnormality (SWMA) have worse prognosis independent of left ventricular
ejection fraction (LVEF). Cardiac magnetic resonance (CMR) is currently the best method to detect SWMA and to assess fibrosis.
Objective: To quantify fibrosis by using late gadolinium enhancement CMR in patients with Chagas disease and preserved or minimally impaired
ventricular function (> 45%), and to detect patterns of dependence between fibrosis, SWMA and LVEF in the presence of ventricular arrhythmia.
Methods: Electrocardiogram, treadmill exercise test, Holter and CMR were carried out in 61 patients, who were divided into three groups as
follows: (1) normal electrocardiogram and CMR without SWMA; (2) abnormal electrocardiogram and CMR without SWMA; (3) CMR with SWMA
independently of electrocardiogram.
Results: The number of patients with ventricular arrhythmia in relation to the total of patients, the percentage of fibrosis, and the LVEF were,
respectively: Group 1, 4/26, 0.74% and 74.34%; Group 2, 4/16, 3.96% and 68.5%; and Group 3, 11/19, 14.07% and 55.59%. Ventricular
arrhythmia was found in 31.1% of the patients. Those with and without ventricular arrhythmia had mean LVEF of 59.87% and 70.18%,
respectively, and fibrosis percentage of 11.03% and 3.01%, respectively. Of the variables SWMA, groups, age, LVEF and fibrosis, only the latter
was significant for the presence of ventricular arrhythmia, with a cutoff point of 11.78% for fibrosis mass (p < 0.001).
Conclusion: Even in patients with Chagas disease and preserved or minimally impaired ventricular function, electrical instability can be present.
Regarding the presence of ventricular arrhythmia, fibrosis is the most important variable, its amount being proportional to the complexity of the
groups. (Arq Bras Cardiol. 2014; 102(5):456-464)
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Introducao

A Doenga de Chagas (DC) ainda apresenta marcada
importancia epidemioldgica', devido ao contingente de
infectados com potencial para desenvolvimento de formas
graves. Estima-se que, no Brasil, haja de dois a trés milhdes
de pessoas acometidas, sendo um terco delas cardiopata, dos
quais dois tergos minimamente comprometido?.

A taxa anual de morte em pacientes é aproximadamente
de 24/1.000 pacientes-ano, sendo que, em termos
absolutos, a maioria dos pacientes possui Fragao de Ejecao
do Ventriculo Esquerdo (FEVE) preservada ou minimamente
comprometida®. A morte stbita é um dos principais modos
de morte na DC e pode ocorrer em qualquer fase da doenca,
sendo que 10% delas sao decorrentes de um primeiro evento
arritmico. Arritmias cardiacas complexas (Extrassistoles
ventriculares > 10/hora e/ou taquicardia ventricular) séo
marcadores de morte stbita na DC*.

Sabe-se que pacientes com DC com eletrocardiograma
(ECG) normal possuem sobrevida semelhante a da populagao
geral, assim como estudos iniciais demonstram que pacientes
com DC com alteragdo segmentar com FEVE preservada
possuem um pior progndstico®®.

A Ressonancia Magnética Cardiaca (RMC) é o melhor
método na atualidade para avaliagdo da fungao ventricular’
e para a deteccdo de alteragdo segmentar®, agregando
também, por meio da técnica do realce tardio®, a avaliagao de
fibrose miocardica, ja sendo descrita' sua capacidade em se
detectarem alteragoes na Cardiopatia Chagdsica Cronica (CCO).

Pacientes com CCC e arritmias ventriculares possuem um
pior progndstico e nao ha qualquer estudo que correlacione
a fibrose miocérdica detectada na RMC com a gravidade
das arritmias em pacientes com DC, com fungao ventricular
preservada ou minimamente comprometida.

Métodos

Os pacientes foram recrutados entre marco e dezembro de
2010 no Ambulatério de Doenca de Chagas de nosso hospital.

O termo de consentimento foi obtido de todos pacientes
do estudo, sendo o protocolo de pesquisa aprovado pelo
comité de ética de nosso hospital e de acordo com a
Declaragao de Helsinki.

Os critérios de inclusdo foram: pacientes assintomaticos
com idade superior a 21 anos ou que ja estivessem fora de drea
endémica para DC por mais de 20 anos com sorologia positiva
para DC, FEVE preservada ou minimamente reduzida (> 45%)
ao ecocardiograma e que possuissem ECG, Teste Ergométrico
(TE) e Holter de 24 horas realizados nos tltimos 12 meses.

Foram excluidos pacientes que apresentassem: disfungao
renal (clearance estimado de creatinina < 30 mL/min),
passado de ablagao por estudo eletrofisioldgico, diabetes ou
mais que dois fatores de risco para doenga coronaria, fibrilagao
atrial, TE compativel com isquemia miocérdica, infarto do
miocardio prévio, qualquer procedimento de revascularizagao
miocardica ou periférica ou contraindicagao para a realizagao
de RMC (marca-passo definitivo, cardiodesfibrilador
implantado, clipe neurocirtrgico ou implante coclear).

Os pacientes foram classificados de acordo com o ECG e a
RMC, sendo distribuidos em trés grupos da seguinte forma: (1)
ECG normal e RMC sem alteragao segmentar (Grupo 1), (2) ECG
alterado e RMC sem alteragao segmentar (Grupo 2) e (3) RMC com
alteracdo segmentar independentemente do ECG (Crupo 3). O
ECG foi considerado alterado caso houvesse bloqueio incompleto
ou completo de qualquer ramo, bloqueio atrioventricular de
qualquer tipo, ESV monomérficas ou polimérficas e Taquicardia
Ventricular Nao Sustentada (TVNS). A RMC era alterada pela
presenca de qualquer alteracdo segmentar detectavel.

Instabilidade elétrica foi considerada no Holter pela presenca
de extrassistoles ventriculares > 30/hora, episédios de taquicardia
ventricular monomoérfica sustentada (definida como ritmo
ventricular com frequéncia cardiaca > 100 bpm e duragao
> 30 segundos) ou episddios de TVNS (definida como trés ou
mais batimentos consecutivos com duragao < 30 segundos).

No teste ergométrico, foram considerados, para analise,
apenas os testes de esforgo dos pacientes que atingiram 7 MET,
limite definido como nivel submaximo de exercicio (boa
correlagdo entre o limiar anaerdbio atingido e a carga atingida
de 7 MET)". Dois observadores analisaram e compararam os
registros eletrocardiograficos no repouso e durante exercicio (ao
redor de 7 MET), identificando em ambas as situagoes o periodo
de 30 segundos com maior nimero de arritmias ventriculares
e/ou episédios de TVNS. Arritmias induzidas por esforgo foram
definidas como aparecimento ou aumento > 10% na incidéncia
de arritmias ventriculares no ECG durante exercicio comparado
com o repouso e/ou a presenga de TVNS'™.

A RMC foi realizada em um equipamento GE HDX de
1,5 Tesla (Wakeusha, Wisconsin), sendo adquiridas duas
sequéncias de pulso: a primeira foi cine-RMC (Steadly-State Free
Precession — SSFP) em eixo longo e eixo curto para mensuragao
e calculo de massa, volumes e FEVE e Fracao de Ejegao de
Ventriculo Direito (FEVD). O corte mais basal no eixo curto
foi posicionado logo apés o anel atrioventricular, e todas as
subsequentes pausas respiratérias em expiragao maxima foram
adquiridas com 8 mm de espessura e com espacamento de
2 mm entre os demais cortes, até o apice de VE. Os parametros
utilizados foram FOV (sigla do inglés Field Of View) 400 mm,
matriz 224 X 224, 20-24 linhas/segmento, resolucao temporal
< 50 ms, TR (Tempo de repeticao) = 3,9 ms, TE (Tempo de eco)
= 1,5 ms, flip angle de 50° e NEX (ntimero de excitagdes) de 1.

Apds 3 minutos da injecao de 0,3 mmol/kg de gadolinio
(Dotarem®, Guerbet), uma segunda sequéncia realizada foi
gradiente eco com recuperagao de inversao (técnica do realce
tardio) em eixo longo e eixo curto, para pesquisar fibrose
miocdrdica com os seguintes parametros: FOV 360 mm, matriz
224 x 192, 24 linhas/segmento, TE = 2,9 ms, flip angle de
20°, espessura de corte de 8 mm com espacamento de 2 mm
e NEX de 2.

Pés-processamento da ressonancia magnética cardiaca

A mensuracao e os calculos de medidas de VE e VD foram
realizados independentemente, por dois investigadores
cegos sobre a qual grupo os pacientes pertenciam, em
estacdo de trabalho dedicada para exames cardiolégicos
por RM, por meio de software especifico (Report CARD®,
versao 3.6, GE).
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Imagens em diastole e sistole maximas foram escolhidas
na visualizagdo cinemdtica com o maximo relaxamento
e a maxima contragao, respectivamente. Para célculo da
massa ventricular, foram utilizadas as bordas endocardicas
e epicardicas em sistole e diastole finais sendo tragadas
manualmente para cada corte, tanto para VE, quanto
para VD. Os musculos papilares foram excluidos das
medidas volumétricas e acrescentados no célculo da massa
ventricular. Essas dreas foram multiplicadas pela espessura
do corte (8 mm + 2 mm do espagamento) e somadas
aos diversos cortes para obter os volumes sistélico final e
diastélico final, respectivamente. A FE foi calculada como
volume diastdlico final menos volume sistdlico final dividido
pelo volume diastélico final. Cada um dos 17 segmentos
de VE foi classificado em normocinético, hipocinético,
discinético ou acinético.

O célculo da massa fibrosada, se presente, foi realizado
por meio de aplicativo especifico do software por meio da
deteccao semiquantitativa de areas hiperintensas compativeis
com a fibrose nas sequéncias de realce tardio em eixo curto,
sendo que o investigador tinha a liberdade de editar os limites
da area de fibrose.

Analise estatistica

A anélise dos dados foi feita utilizando-se arvore de
classificagdo nao paramétrica e curvas de sobrevida. Arvore de
classificagao nao paramétrica é um método baseado em regra
de decisao e implementado em uma teoria de procedimentos
de inferéncia condicional com selecao de variaveis. O n6 da
arvore apresenta um valor de p que corresponde ao teste
log-rank. A drvore de classificagao possui o objetivo de reduzir
o grau de impureza ao encontrar o ponto que forneca a maior
homogeneidade (maior probabilidade de pureza) dentro de
um né e maior heterogeneidade entre os nds. Depois, um
modelo log-linear foi utilizado para selecionar as variaveis
mais significativas e para confirmar os resultados obtidos por
meio da arvore de regressao. Para todo o estudo, foi utilizado
o nivel de significancia de 5%.

A presenga de arritmias ventriculares foi considerada
uma varidvel categorica de acordo com os achados do ECG,
Holter e/ou TE.

A anélise interobservador foi feita utilizando técnica
analitica de sobrevida proposta por Luiz e cols." para acessar
a fidedignidade das medidas quantitativas FE, massa de VE e
gramatura de fibrose miocardica. Esse método implementa
as curvas de Kaplan-Meier sem censurar dados nos quais
as falhas ocorrem na diferenga absoluta entre os valores
atribuidos dos observadores. Outro método aperfeigoado
proposto por Llorca e Delgado-Rodriguez' também foi
utilizado. Esse método considera dois grupos de valores reais
diferentes ao invés das diferengas globais. A equivaléncia
das fungoes dos dois observadores obtidas pelo método de
Llorca foi avaliada usando-se o teste de Tarone-Ware, que
é um test ranking ponderado nao paramétrico.

Depois, foi realizada a matriz de coeficiente de explicagdo,
para medir a capacidade preditiva de uma variavel continua
prever outra sendo analisadas: idade, FEVE, FEVD, fibrose e
massa de VE. O software R foi utilizado para a andlise dos dados.
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Resultados

Preencheram os critérios para participar do estudo
61 pacientes (23 masculinos). Duas pacientes nao realizaram
a fase poés-contraste (realce tardio), uma por dificuldade
de acesso venoso e outra devido a histéria de atopia ao
gadolinio; contudo elas realizaram a fase sem contraste
(cine-RMC). A média da idade foi 62,32 anos (= 10,43).
O indice de Massa Corporal da populagio estudada foi de
26,02. Quatro pacientes apresentaram alteragao segmentar,
com eletrocardiograma sem alteragbes, sendo, entao,
considerados do Grupo 3. Os grupos e a presenca de fibrose
podem ser visualizados na Tabela 1.

Na Figura 1, evidenciam-se a frequéncia de alteragao
segmentar e a presenga de fibrose em cada uma das paredes
de VE pela RMC. Alteragao segmentar foi detectada em
19 pacientes (31,1%). Houve 113 segmentos alterados (10,89%
do total de 1.037 segmentos possiveis), sendo as paredes inferior
apical (9,7%), infero-lateral medial (10,6%) e basal (7,9%) e
apex de VE as mais prevalentes (9,7%).

Em 27 pacientes, detectou-se fibrose (45,8%) pela RMC
(Figura 1). A média da gramatura de fibrose foi de 15,02 g.
Observaram-se 87 segmentos com fibrose miocardica
detectével (8,67% do total de 1.003 segmentos possiveis), sendo
a parede infero-lateral basal de VE a mais prevalente (19,5%).

Foi detectada instabilidade elétrica ao Holter ou TE em
19 pacientes (32%) e a presenca de fibrose ou alteracao
segmentar detectavel, nesse grupo de pacientes, é mais bem
demonstrada no Gréfico 1. Dos pacientes com instabilidade
elétrica, 78,9% tiveram alteragdo segmentar e/ou fibrose
pela RMC. Dos 42 pacientes sem instabilidade elétrica,
apenas 14 pacientes apresentavam fibrose miocardica e
oito alteracdo segmentar.

A FEVE e a quantidade de fibrose em cada grupo podem
ser visualizadas no Créfico 2.

N

Quanto a presenga de arritmia ventricular, foram
identificados: quatro pacientes no Grupo 1; quatro pacientes
no Grupo 2; e o restante (11 pacientes) no Grupo 3.

Na concordancia interobservador para detecgao de
arritmias ventriculares no repouso e no esforgo, obteve-se
um valor Kappa de 0,87 (Intervalo de Confianga de
95% — 1C95% = 0,72-0,92). A concordancia intraobservador
teve valor Kappa de 0,93 (IC95% = 0,74-0,99).

A discordancia interobservador utilizando o método de
Llorca evidenciou que as varidveis FEVE, FEVD e massa nao
foram significativas (0,4 e 0,09 respectivamente; p = 0,5);
apenas a variavel fibrose em porcentagem mostrou-se
significativa, com p = 0,007 até obtencao de 6% do valor
absoluto da diferenca do resultado obtido, — apés isso nao
houve diferenca.

As andlises categéricas da presenca de alteracao segmentar
e da detecgao de fibrose interobservador apresentaram
valor Kappa de 0,96 para ambas. As varidveis utilizadas na
primeira drvore de classificagao (Figura 2) foram alteracao
segmentar pela RM, grupos (1, 2 e 3), idade, FEVE, arritmia
ventricular e fibrose miocardica. A fibrose miocardica foi a
Gnica varidvel significativa na drvore de classificacdo para a
presenga de arritmia ventricular com um ponto de corte de



Tassi e cols.
Fibrose e arritmias ventriculares na DC

Artigo Original

11,78% de massa fibrosada (p < 0,001). Na segunda arvore
de classificagdo, além da alteragdo segmentar pela RM e
fibrose miocardica, foram consideradas também as interacoes
dessas variaveis com os grupos (1, 2 e 3). O Grupo 3 separou
a maioria dos pacientes com arritmia ventricular (p < 0,001),
como pode ser melhor observado na Figura 3.

Por dltimo, a matriz de coeficiente de explicagao foi
realizada (Figura 4), possibilitando calcular o R? das varidveis
analisadas entre si sem o uso de uma varidvel resposta (no caso,

Tabela 1 - Dados gerais

|dade média 62,32 anos
IMC 26,02 kg/m?
IMC Grupo 1 26,56 kg/m?
IMC Grupo 2 25,29 kg/m?
IMC Grupo 3 25,24 kg/m?
Numero de pacientes com fibrose 27 (45,8%)
Grupo 1 (ECG normal e RMC sem AS) 26 (42,6%)
Grupo 2 (ECG alterado e RMC sem AS) 16 (26,2%)
Grupo 3 (RMC com AS) 19 (31,1%)
Arritmia ventricular (TE ou Holter) 19 (31,1%)
Pacientes com fibrose no Grupo 1 5(19,2%)

Pacientes com fibrose no Grupo 2 7 (43,7%)

Pacientes com fibrose no Grupo 3 15 (78,9%)
Pacientes com fibrose e arritmia ventricular 13 (68,4%)

IMC: indice de massa corporal; ECG: eletrocardiograma; RMC: ressonéncia
magnética cardiaca; AS: alteragdo segmentar; TE: teste ergométrico.

a arritmia ventricular), mostrando que a FEVE foi inversamente
proporcional a fibrose (R? de -0,37) e a FEVE com FEVD foram
proporcionais entre si (R* = 0,30).

Discussao

O presente estudo evidencia e mostra objetivamente que,
mesmo no paciente com DC com funcdo de VE preservada
ou minimamente comprometida, a instabilidade elétrica
pode estar presente. Esta foi demonstrada pela presenga de
arritmias ventriculares induzida por esforco ou espontaneas
em um ter¢o dos pacientes (32%) e, mais ainda, mostrou uma
boa correlagdo inversa entre a FEVE e a presenga de fibrose
(R? de -0,37), visto que, dos 19 pacientes com instabilidade
elétrica, 15 (79%) apresentavam alteracao segmentar. Ademais,
a fibrose miocérdica, por meio da regressao logstica e da arvore
de classificagdo, demonstrou ser a varidvel mais significante para
a presenga de arritmia ventricular. A vantagem da arvore de
classificagdo € que, além de apontar a varidvel mais relevante, ela
calcula o ponto de corte (no caso, 11,78% de massa fibrosada).
No grupo com fibrose > 11,78%, houve apenas dois pacientes
sem arritmia ventricular (p < 0,001), podendo interpretar que
pacientes com fibrose superior a essa porcentagem possuem um
risco aumentado de apresentar arritmia ventricular frequente.

Segundo Myerburg e cols.”, hd necessidade de trés fatores
para a morte subita elétrica: o substrato arritmogénico, os
eventos deflagradores e as alteragées funcionais. E no primeiro
item que se contextualiza a relevancia do processo fibrotico.
No paciente com DC, é possivel identificar claramente esses
trés fatores: o substrato arritmogénico seria representado
pelas zonas fibréticas e inflamatérias do miocardio; os eventos
deflagradores, pelas extrassistoles ventriculares tdo presentes;
e as alteragoes funcionais, pelas mudancas fisiolégicas do
sistema nervoso autbnomo.

(ay

™

&Y

Figura 1 - (A) O nimero em cada segmento indica o numero de pacientes com alteragdo segmentar em cada um dos 17 segmentos de ventriculo esquerdo. Em cinza,
0s segmentos com maior frequéncia de alteragdo segmentar. (B) Nimero de pacientes com fibrose em cada um dos 17 segmentos. Em cinza, os segmentos com maior

frequéncia de fibrose.
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B Fibrose e alteragdo segmentar
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Apenas fibrose
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Grafico 1 - Arritmia ventricular ao Holter ou teste ergométrico e presenca de fibrose.
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Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 FEVE com FEVE sem
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Grafico 2 - Fragéo de ejegdo e quantidade de fibrose nos diversos grupos. FEVE: fragdo de ejecdo ventricular esquerda.
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p < 0,001
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Figura 2 - Arvore de classificacdo demonstrando ser a fibrose a variével mais significante para presenca de arritmia ventricular com ponto de corte de 11,78%.

grupo
p <0,001

3 {1.2
/
Node 2 (n = 18) Node 3 (n = 41)
1= 1 -
0,8 — . - Auséncia de arritmia
0,6 =
- Presenca de arritmia
0,4 =
0,2 =
T 0 - T
0 1 0 1

Figura 3 - Arvore de classificagéo por grupos demonstrando que o grupo com alteragéo segmentar (Grupo 3) engloba a maior parte de pacientes com arritmia ventricular.
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Figura 4 - Matriz de correlagdo (valores em R?). Quanto mais ovalado melhor é a correlagdo. VE: ventriculo esquerdo.

Arritmia ventricular na DC estd associada a disfungao
ventricular, e pacientes com disfungdo ventricular e arritmias
ventriculares complexas possuem o pior progndstico. A presenca
de instabilidade elétrica ventricular em paciente com FEVE
preservada e alteragao segmentar é pouco estudada.

E possivel que os 19,2% dos pacientes do Grupo 1 (ECG
normal e auséncia de alteragao segmentar pela RM) que
possuiam fibrose miocardica detectavel pela RMC pudessem
estar em uma fase inicial de CCC. Especialmente porque quatro
deles apresentavam arritmia ventricular. De acordo com estudos
patoldgicos'®'’, o processo inicial ¢ uma miocardite com
fibrose que, em alguns casos, evolui para alteragao segmentar
e disfuncao ventricular.

Nossa populagao é considerada de baixo risco por qualquer
escore prognoéstico. Mesmo assim, 45,7% deles apresentavam
fibrose miocdrdica detectavel pela RMC. A presenga e a
quantidade de fibrose foram maiores nos pacientes do
Grupo 3 (alteragao segmentar pela RMC independentemente
de alteragdes no ECQ). Esse grupo também apresentou mais
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pacientes com arritmia ventricular, podendo denotar, de forma
subjetiva, um maior potencial arritmogénico.

Ha poucos estudos prospectivos de CCC com RMC.
Recentemente, Regueiro e cols.’®, em um estudo
descritivo, mostraram associacdo de ECG alterado, com
alteracdo segmentar, com aumento da massa fibrosada
e com disfungoes ventriculares esquerda e direita.
Mello e cols.” avaliaram pacientes com CCC pela RMC
e mostraram que a fibrose em mais de dois segmentos
miocardicos de VE com padrdo transmural estava mais
associada com taquicardia ventricular.

No presente estudo, os segmentos mais acometidos por
fibrose também foram os que mais tiveram alteracao segmentar.
Isso sugere uma relagao topografica entre denervagao simpdtica,
fibrose e hipocinesia. A relagdo temporal entre essas variaveis
pode ajudar a entender o processo fisiopatoldgico e é objeto
de estudos futuros.

Outro ponto interessante é a confiabilidade do exame de
imagem. O ecocardiograma é examinador-dependente e a
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variabilidade interobservador é conhecida como limitagdo do
exame. A RMC é conhecida por sua alta reprodutibilidade. Neste
estudo, a variabilidade interobservador foi < 5% para FEVE e
FEVD, nao sendo significante (p = 0,5 e 0,4, respectivamente).
A massa fibrosada, em porcentagem, teve uma diferenca
estatistica de 6%; contudo, uma variabilidade dessa magnitude,
ao relacionar a pouca quantidade média de fibrose encontrada
(15,02 g), pode ser considerada de pequena relevancia clinica
e cientifica, pois se colocando em desvio padrao, ela estaria
englobada entre 15,02g + 0,9 g. Ademais, se considerada como
varidvel categorica, esta possuiria uma correlagdo excelente
(Kappa = 0,96).

Limitacoes do estudo

Os pacientes neste estudo ndo se submeteram a
cineangiocoronariografia para excluir doenca arterial corondria
como causa da fibrose miocardica. Entretanto, pacientes com
diabetes e dois ou mais fatores de risco para doenga corondria
foram excluidos, reduzindo tal probabilidade. Além disso, ndo
houve pacientes com anormalidades sugestivas de doenga
arterial corondria no TE ou RMC. Recentemente, Carvalho e
cols.? mostraram uma baixa prevaléncia de doenca arterial
corondria em pacientes com DC.

A maioria dos episédios de morte sibita ocorre entre
as idades de 20 a 50 anos e em homens. Isso difere da
nossa populagdo, que foi composta predominantemente
por mulheres com idade média de 63 anos, fato que pode
subestimar eventos prognésticos. Mas, mesmo assim, neste
grupo de baixo risco, houve substrato significativo para a
presenca de arritmias (alteracdo segmentar e presenca de
fibrose miocardica).

A definicao de arritmia ventricular incluiu a presencga de
extrassistole ventricular frequente > 30/h, o que pode ser
realmente considerado de pouca relevancia clinica. No entanto, a
intencao de nosso trabalho foi avaliar o mecanismo da deflagracao
da instabilidade ventricular precoce (fibrose e alteragdo segmentar),
€ nao o impacto clinico imediato.
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