Artigo Original

Valor Prognéstico do indice do Volume do Atrio Esquerdo em
Pacientes em Hemodialise

Prognostic Value of Left Atrial Volume Index in Hemodialysis Patients

Silvio H. Barberato e Roberto Pecoits Filho
Pontificia Universidade Catdlica do Parana — Curitiba, PR - Brasil

Resumo
Objetivo: Avaliar o valor progndstico do indice do volume do atrio esquerdo (IVAE) no curso clinico dos pacientes de
hemodialise (HD), comparando com parametros clinicos e ecocardiograficos previamente estabelecidos.

Métodos: Foram realizadas ecocardiografias em 118 pacientes de HD, que foram acompanhados por 19 + 8 meses.
O desfecho pesquisado foi composto de mortalidade geral e eventos cardiovasculares ndo-fatais. O valor progndstico
independente do IVAE foi testado pela analise multivariada de Cox.

Resultados: O IVAE e outros parametros clinicos e ecocardiograficos foram preditores do progndstico na andlise
univariada. Na analise multivariada, o IVAE foi preditor independente do progndstico (hazard ratio, 1,03 por ml/
m? intervalo de confianca de 95%, 1,01 a 1,05; p=0,014) e adicionou informacdo incremental ao modelo contendo
preditores tradicionais de risco cardiovascular, como massa ventricular esquerda, fracdo de ejecdo e varidveis clinicas
(p=0,02).

Conclusao: O IVAE é preditor independente do progndstico em pacientes de HD, provendo informacgado incremental aos
dados clinicos e Doppler ecocardiograficos tradicionais. (Arq Bras Cardiol 2007;88(6):643-650)

Palavras-chave: Didlise renal, hipertrofia ventricular esquerda, medicédo de risco, ecocardiografia Doppler.

Summary
Objective: To evaluate the prognostic value of left atrial volume index (LAVi) in the clinical course of hemodialysis (HD) patients, compared with
previously established echocardiographic and clinical parameters.

Methods: Echocardiograms were obtained from 118 hemodialysis patients, who were then followed for 19 + 8 months. Study endpoint was
a composite of all-cause mortality and nonfatal cardiovascular events. Cox multivariate analysis was used do assess the independent prognostic
value of LAVi.

Results: On univariate analysis, LAVi and other clinical and echocardiographic parameters were predictive of prognosis. Multivariate analyses
showed that LAVi was an independent predictor of prognosis (hazard ratio 1.03 per ml/m?, 95% confidence interval: 1.01 to 1.05, p = 0.014),
and added incremental information to the model containing traditional predictors of cardiovascular risk, such as left ventricular mass, ejection
fraction, and clinical variables (p = 0.02).

Conclusion: LAVi is an independent predictor of prognosis in HD patients, providing incremental information to traditional clinical and Doppler
echocardiographic data. (Arq Bras Cardiol 2007;88(6):568-575)

Key words: Hypertrophy, left ventricular; renal dialysis; risk assessment; echocardiography, Doppler.

de aterosclerose acelerada’, alteragdes cardiacas estruturais,
como hipertrofia e dilatacdo ventricular esquerda (levando a
disfuncéo tanto diastélica como sistélica), contribuem para a
incidéncia de insuficiéncia cardiaca congestiva e altas taxas
de morbidade e de mortalidade*®. A Doppler ecocardiografia
tem sido amplamente utilizada na avaliacdo da estrutura e da
funcéo cardiacas ao longo de varias décadas, demonstrando
importante papel para a caracterizacdo de individuos sob
maior risco cardiovascular. Os estudos que utilizaram o
método para a predicao do risco cardiovascular na populagao
de pacientes de HD concentraram-se principalmente na
importancia da hipertrofia*® e da disfuncao sistélica’® do

Introducao

A doenca cardiovascular é a principal causa de 6bito
nos pacientes portadores de insuficiéncia renal cronica
em terapia de substituicao renal pela hemodialise (HD)'2
O excesso de risco cardiovascular nesse grupo resulta da
interacao entre os tradicionais fatores de risco para doenca
cardiovascular e os fatores de risco peculiares da doenca renal
crénica (DRQ)'. Embora esses pacientes apresentem estado
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ventriculo esquerdo (VE). Recentemente, postulou-se que a
dilatacdo do atrio esquerdo (AE), mais bem representada pela
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mensuracao planimétrica do indice do volume do AE (IVAE)
a ecocardiografia bidimensional®, esta relacionada a duracao
da disfuncao diastdlica da camara ventricular esquerda'®,
e representa potente marcador de risco cardiovascular na
populacdo geral''? e em algumas populacdes clinicas'®.
Como a funcao diastdlica do VE parece estar comprometida
na maioria dos pacientes de HD, mesmo naqueles que se
apresentam assintomaticos®, especula-se que o IVAE poderia
ser util na estratificacdo do risco cardiovascular desse grupo.
O objetivo deste estudo foi avaliar o valor prognéstico do IVAE
em pacientes de HD, comparando com parametros clinicos e
Doppler ecocardiograficos previamente estabelecidos.

Métodos

Populacgédo - Os individuos foram recrutados entre os
pacientes tratados rotineiramente na Unidade de Hemodialise
da Pontificia Universidade Catdlica do Parand. Foram
considerados elegiveis os portadores de DRC em programa de
HD de manutencao ha pelo menos um més que aceitaram ser
submetidos a ecocardiografia. Os critérios de exclusao foram:
malignidades, infeccdo ativa, presenca de ritmo cardiaco ndo-
sinusal, derrame pericérdico e evidéncias de doenca valvar
cardiaca significativa (presenca de prétese valvar, qualquer
grau de estenose mitral ou adrtica e grau maior que discreto
de insuficiéncia mitral ou adrtica ou tricuspide). O Comité de
Etica em Pesquisa dessa instituicdo aprovou o protocolo do
estudo, tendo sido obtido consentimento informado de todos
os pacientes. Todos os individuos foram submetidos a HD em
maquinas de didlise Altra Touch (Althin, Miami, Fl, EUA) com
dialisador de acetato-celulose regulado com fluxo de sangue
minimo de 200 ml/min e fluxo do dialisato de 300 ml/min a
400 ml/min contendo composicdo padrao. A estimativa do
“peso seco’, visando ao montante de volume a ser retirado
por ultrafiltracdo, é feita rotineiramente nessa instituicdo
por meio de sinais clinicos de hidratacdo, comportamento
da pressao arterial durante a sessao e afericdo periddica da
bioimpedancia’’. No momento do exame, foi feita medicao
das pressdes arteriais sistélica e diastélica, da freqiiéncia
cardiaca, do peso e da altura. A superficie corporea foi
calculada de acordo com a equacao simplificada de DuBois &
DuBois (0,20247 x peso®#? x altura®’?)'8, O indice de massa
corpérea foi calculado pela divisdo do peso (kg) pelo quadrado
da altura (m), considerando-se obesidade quando > 30.

Doppler ecocardiografia - Todos os exames foram realizados
por examinador Unico (S.H.B.) em dia interdialitico (somente
terca-feira ou quinta-feira), com horario marcado entre 12 e
18 horas, como previamente recomendado'. Foi utilizado
ecocardidgrafo HDI 3000 (ATL-Philips Ultrasound Systems,
Bothell, Washington, EUA) equipado com transdutor de 2,5 MHz
a4 MHz, capaz de operar com imagem fundamental e segunda
harménica, para realizar estudo aos modos M, bidimensional e
Doppler (pulsétil, continuo, colorido e tecidual). De acordo com a
convencdo de Penn?, as seguintes medidas lineares foram obtidas
ao modo-M: espessura do septo interventricular, espessura da
parede posterior, diametro diastélico final e diametro sistdlico
final do VE. O limite superior do diametro diastdlico final foi
definido em 55 mm. A massa do VE foi obtida por meio da
equacdo de Devereux®' e indexada pela altura em metros
elevada a poténcia de 2,7, diagnosticando hipertrofia quando o

Arq Bras Cardiol 2007; 88(6) : 643-650

indice de massa do VE (IMVE) foi maior que 51 g/m?”? Para a
definicao do padrao geométrico do VE, foi calculada a espessura
relativa de parede pela seguinte formula: (2 x espessura médiada
parede)/diametro diastdlico final do VE, em que espessura média
= (espessura do septo interventricular + espessura da parede
posterior na diastole)/2. O valor de referéncia foi 0,45, separando
hipertrofia excéntrica (abaixo de 0,45) da concéntrica (acima de
0,45)%. O IMVE normal e a espessura relativa aumentada foram
classificados como remodelamento concéntrico?. A fungao
sistolica do VE foi analisada pelo célculo da fragdo de ejecdo
pelo método de Teichholz?*, cujo limite inferior foi definido em
50%. As velocidades do fluxo transvalvar mitral foram registradas
no corte apical de quatro camaras, com a amostra do Doppler
pulsatil posicionada entre as extremidades das cuspides da valva
mitral, solicitando-se ao paciente respiracdo calma e controlada.
De acordo com as recomendagdes da Sociedade Americana de
Ecocardiografia®®, foram medidos a velocidade de enchimento
rapido precoce (E), a velocidade de contracao atrial (A), a
relacdo E/A e o tempo de desaceleracdo da onda E (TD). TD
< 140 ms, associado com padrdo de enchimento restritivo, foi
classificado como anormal®. As velocidades do anel mitral ao
Doppler tecidual foram registradas no corte apical de quatro
camaras, com amostra de volume de T mm a 2 mm na juncdo
das paredes septal? e lateral® do VE com o anel mitral. Foram
determinadas as velocidades diastélicas precoce (E') e tardia (A')
do anel, além das relagdes E'/A’ e E/E. A disfuncdo diastolica foi
definida como: 1) E/A < 1 (alteracéo do relaxamento); 2) E/A
> 2 (fluxo restritivo) e 3) E/A entre 1 e 2 em associacao a E/E' >
10 (pseudonormalizagdo)®. O tamanho do AE foi avaliado pela
dimensdo antero-posterior ao modo-M (anormal quando > 40
mm), como previamente recomendado®, e pelo cdlculo do
volume do AE por meio da planimetria bidimensional usando a
técnica de Simpson biplanar®, no quadro precedente a abertura
da valva mitral. O IVAE foi obtido pela razdo entre o volume
do AE e a superficie corpérea'?, sendo os valores acima de 32
ml/m? indicativos de maior risco cardiovascular''*'*. Todas as
medidas Doppler ecocardiograficas apresentadas no estudo
correspondem a média de trés ciclos cardiacos.

Andlise de sobrevida - Dados demogréficos, presenca de
co-morbidades (antecedentes de diabete melito, hipertensao
arterial, infarto agudo do miocardio, angina documentada por
cinecoronariografia, acidente vascular cerebral e diagndstico
clinico de insuficiéncia cardiaca), drogas em uso e exames
laboratoriais rotineiros (hemoglobina, albumina, calcio e fésforo)
foram levantados a partir de rigorosa andlise de prontuario
combinada com entrevista com o paciente ou o médico
responsavel. Os individuos foram acompanhados de forma
prospectiva entre junho de 2003 e julho de 2006 ou até a
ocorréncia de desfecho. O desfecho combinado do estudo foi
composto de mortalidade geral e eventos cardiovasculares nao-
fatais. Foram coletados os seguintes eventos: 1) ébito; 2) novo
evento coronariano, definido comoinfarto agudo do miocérdio
nao-fatal ou angina do peito com estenose coronariana >
50% a cinecoronariografia; 3) acidente vascular cerebral
isquémico ou hemorragico, ndo incluindo ataque isquémico
transitério e 4) diagnostico clinico de insuficiéncia cardiaca
congestiva requerendo internacao hospitalar. Os eventos foram
pesquisados por meio de revisdo peridédica de documentagao
médica, incluindo registros clinicos e atestados de ébito, além
de contato com o médico e familiares do paciente. Em caso de
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multiplos eventos em um mesmo paciente, a analise foi restrita
ao primeiro evento. Pacientes que realizaram transplante renal
foram censurados na andlise.

Analise estatistica - Os resultados estdo expressos como
média e desvio padrao (para variaveis continuas com
distribuicdo paramétrica), mediana (para varidveis continuas
com distribuicdo ndo-paramétrica) e porcentagem (para
varidveis categdricas). Assim, a comparacao dos valores
numeéricos entre grupos diferentes foi realizada pelos testes t de
Student ndo-pareado, de Mann-Whitney ou do qui-quadrado.
O valor prognéstico independente do IVAE foi testado pela
analise multivariada de sobrevida de Cox. Para selecionar as
varidveis para a andlise do risco proporcional, foram feitas,
inicialmente, comparacdes entre 0s grupos com e sem o
desfecho do estudo. Foi incluida especificamente a relagao
E/E' no modelo em decorréncia de estudo prévio apontando
associacdo desse indice com maior mortalidade em candidatos
a transplante renal®'. Os preditores univariados significativos
foram adicionados ao modelo de Cox (entrada e retencdo com
significancia de 0,1 e 0,05, respectivamente) em varios estagios,
simulando o raciocinio clinico. Assim, o primeiro passo utilizou
varidveis clinicas e bioquimicas como fatores de risco basais.
Em seguida, varidveis Doppler ecocardiograficas tradicionais
foram adicionadas. Finalmente, os Ultimos passos consistiram
na introducao sequencial da relacdo E/E' e do IVAE como
varidveis continuas. O valor incremental do poder preditivo de
cada estagio do modelo foi examinado pela mudanca do valor
do qui-quadrado. Foram construidas curvas de Kaplan-Meier
para o IVAE como varidvel categérica, adotando-se o valor de
particdo de 32 ml/m?. O nivel de significancia estatistica foi
definido como p < 0,05. Foi empregado o programa estatistico
“SPSS 13.0 for Windows" (SPSS Inc., Chicago, lll, EUA).

Resultados

Foram avaliados, no total, 131 individuos, nove dos quais
foram excluidos (trés por arritmias, trés por insuficiéncia mitral
importante, um por estenose adrtica, um por estenose mitral,
e um por derrame pericardico) e outros quatro mudaram
de cidade e perderam o seguimento. As caracteristicas
demograficas, clinicas, bioquimicas e Doppler ecocardiograficas
dos 118 remanescentes, que formaram a populagao do estudo,
estdo apresentadas na tabela 1. Esse grupo consistiu de 64
homens e 54 mulheres, com média de idade de 48 + 15 anos
e duracdo mediana em HD de 22 meses (1-120). A etiologia
da DRC foi atribuida a nefroesclerose hipertensiva (40%),
glomerulonefrite cronica (24%), nefropatia diabética (19%), rim
policistico (8%), pielonefrite crénica (6%) e outras afeccdes (3%).
A maioria dos pacientes (76%) estava em uso de medicacao
anti-hipertensiva, em especial inibidores da enzima conversora
(45%), betabloqueadores (19%), alfabloqueadores (13%),
antagonistas dos canais de calcio (13%) e bloqueadores dos
receptores da angiotensina (10%), isolados ou em associacao.

Doenca cardiovascular prévia - No grupo avaliado, 48
pacientes (41%) tinham cardiopatia prévia (insuficiéncia
cardiaca em 32%, infarto em 5% e angina em 3%); além
disso, 2% tinham histéria de acidente vascular cerebral e
nenhum tinha insuficiéncia arterial periférica. Obesidade foi
constatada em 11%.

Tabela 1 - Principais caracteristicas basais da populagao do estudo

Total

(n=118)
Idade (anos) 48 + 15
Género masculino (%) 54
Indice de massa corpérea 24+5
Duracéo da dialise (meses) 22%
PA sistolica (mmHg) 140 £ 25
PA diastdlica (mmHg) 86+ 12
Cardiopatia prévia (%) 41
Diabete melito (%) 19
Hemoglobina (g/dl) 10,8 £3,1
Albumina (mg/I) 3,8+0,6
CaxP 51£22
DDVE (mm) 50+7
IMVE (g/m?7) 93 +39
Porcentual da fracdo de ejecao 61+8
Atrio esquerdo
- Dimensao antero-posterior (mm) 36+6
- IVAE (ml/m?) 34+15
Doppler
-E/A 1,0+0,7
-TD (ms) 190+9
=[E/E’ 10+4

Dados apresentados em média + desvio padrao, porcentagens ou
mediana com variacdo. *Mediana. PA - pressdo arterial; Ca x P - produto
calcio-fésforo; DDVE - diametro diastélico final do ventriculo esquerdo;
IMVE - indice de massa do ventriculo esquerdo; IVAE - indice do volume
do atrio esquerdo; E - velocidade de enchimento precoce transvalvar
mitral; A - velocidade de contragdo atrial transvalvar mitral; TD - tempo
de desaceleracao; E/E’ - razdo entre E e velocidade diastélica precoce
do anel mitral.

Alteracdes Doppler ecocardiogréficas - A figura 1 demonstra
a prevaléncia das principais alteragdes ecocardiograficas
observadas nesse grupo. Dilatacdo do VE esteve presente
em 26 pacientes (22%), hipertrofia em 106 (90%), disfuncao
sistélica em 21 (18%) e disfuncéo diastolica em 96 (81%). De
acordo com a espessura relativa da parede, a modificagao
geométrica mais freqliente foi hipertrofia concéntrica (77%),
seguida de hipertrofia excéntrica (13%) e remodelamento
concéntrico (4%). Somente 6% tinham geometria normal
do VE. A dilatacdo do AE foi diagnosticada ao modo-M em
32 individuos (27%). O IVAE médio foi de 34 + 15 ml/m?
(mediana de 31, variacdo de 17 a 89), e valores acima de 32
ml/m? foram encontrados em 50% da populagao estudada.

Prognéstico - Durante o seguimento médio de 19+ 8 meses,
foram registrados 20 6bitos e 17 eventos cardiovasculares ndo-
fatais, conferindo taxa global de desfechos de 31%. As mortes
foram atribuidas a causas cardiovasculares (12 dbitos, sendo
sete por infarto agudo do miocardio, quatro por morte subita
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Fig. 1 - Porcentagens das principais alteracoes da anatomia e funcao do
ventriculo esquerdo (VE) observadas a ecocardiografia.

e um por acidente vascular cerebral hemorragico) e infecciosas
(oito 6bitos). Entre os eventos cardiovasculares nao-fatais,
houve trés por angina, um por infarto agudo do miocérdio,
10 internag¢des por insuficiéncia cardiaca descompensada
e trés casos de acidente vascular cerebral isquémico. A
tabela 2 apresenta as diferencas entre os subgrupos com
e sem desfecho. Os pacientes que sofreram os eventos do
estudo eram mais velhos (56 + 15 anos vs 45 + 13 anos,
p < 0,001), estavam por mais tempo sob HD (mediana de
24 vs 11 meses, p = 0,014), tinham maior prevaléncia de
sexo masculino (67% vs 48%, p = 0,047), de cardiopatia
prévia (soma de insuficiéncia cardiaca, infarto e angina: 73%
vs 12%, p < 0,001) e de diabete (35% vs 12%, p = 0,004),
além de menor dosagem de albumina (3,4 + 0,4 mg/l vs 3,9
+ 0,6 mg/l, p = 0,02). Nao houve diferencas quanto a indice
de massa corpdrea (p = 0,5), pressdo arterial sistélica (p =
0,7), pressao arterial diastélica (p = 0,8), hemoglobina (p =
0,2) e produto célcio-fésforo (p = 0,4). A ecocardiografia,
o subgrupo de pacientes com desfecho apresentou maior
diametro diastélico do VE (53 + 6 mm vs 48 £ 7 mm, p
< 0,001), IMVE (109 + 44 g/m?’ vs 85 *+ 34 g/m?’, p =
0,002), dimensao antero-posterior do AE (39 £ 6 mm vs
34 £ 6 mm, p = 0,001) e IVAE (42 + 15 ml/m? vs 30 + 14
ml/m?, p < 0,001). Em concordancia, a fracdo de ejecao foi
menor e E/E’ foi maior naquele subgrupo (57% + 9% vs 64%
+ 6%, p < 0,001; e 13% + 4% vs 8% + 4%, p < 0,001). A
freqiiéncia de TD < 140 ms foi similar entre os subgrupos (p
= 0,2), mas houve tendéncia estatistica para TD mais curto
em pacientes com desfechos (175 + 51 ms vs 197 + 62 ms,
p = 0,05). Apos a selecdo dos preditores significativos (tabela
2), o modelo clinico basico incluiu idade, sexo masculino,
cardiopatia prévia, diabete, tempo de duracdo em HD e
albumina. Em seguida, foram adicionados fracdo de ejecéo,
IMVE e TD ao modelo, seguidos de E/E’ e, finalmente, IVAE.
Para evitar colinearidade estatistica, procurou-se nao utilizar
variaveis correlacionadas, como, por exemplo, diametro
diastolico final do VE, que participa do calculo da fracdo de
ejecao e do IMVE.

Os preditores independentes do prognédstico, com as
respectivas hazard ratio e intervalo de confianca (IC) de 95%
estao apresentados na tabela 3. Fracdo de ejecao, IMVE e E/E’
nao foram preditores independentes do desfecho depois que
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o IVAE foi adicionado a anélise. No modelo final, o IVAE foi
0 Unico preditor ecocardiogréfico independente de morte e
eventos cardiovasculares ndo-fatais combinados, associando-
se a hazard ratio de 1,03 por ml/m? (IC 95%, 1,01-1,05, p
= 0,014) a partir de 32 ml/m2. Entre as demais variaveis,
presenca de cardiopatia prévia e tempo de duracdo em HD
(acima de 21 meses) atingiram significancia estatistica. O
valor incremental fornecido ao modelo pelo IVAE pode ser
observado na figura 2 (o valor do qui-quadrado aumentou de
69 para 77 no passo final, p = 0,02). A taxa de desfecho foi
significativamente maior naqueles com IVAE > 32 ml/m? em
comparacdo ao subgrupo com IVAE < 32 ml/m? (51% vs 12%,
respectivamente, p < 0,001). A figura 3 apresenta as curvas
ajustadas de Kaplan-Meier para sobrevida livre do desfecho
usando o valor de particao de 32 ml/m?. A sobrevida anual
livre de eventos foi estimada em 98% para individuos com
IVAE < 32 ml/m? contra 79% naqueles com IVAE > 32 ml/m?
(p < 0,001). A tabela 4 enumera as principais caracteristicas
clinicas, Doppler ecocardiogréficas e bioquimicas, de
acordo com esse valor de particdo. Os pacientes com IVAE
> 32 ml/m? tiveram maior prevaléncia do sexo masculino,
insuficiéncia cardiaca e alteragdes ecocardiograficas do VE,
como hipertrofia, disfuncéo sistélica e aumento de E/E' Em
contraste, ndo houve diferencas quanto a idade, parametros
bioquimicos e prevaléncia de hipertensao arterial, de diabete
e de obesidade. A taxa de mortalidade foi mais alta naqueles
com IVAE > 32 ml/m? (30,5% vs 3,4%, p < 0,001). Houve
somente duas mortes entre 59 pacientes com IVAE < 32
ml/m?, o que contrastou com as 18 mortes observadas nos
59 pacientes com IVAE > 32 ml/m2

Discussao

A avaliagdo ecocardiografica do AE e sua relagcdo com
o risco cardiovascular tém sido revalorizadas nos ultimos
anos. O principal achado do presente estudo é que o IVAE
é capaz de prover informagao prognostica independente e
incremental aos dados clinicos e ecocardiograficos tradicionais
na populagdo de pacientes de HD. De todos os parametros
ecocardiograficos avaliados, o IVAE teve o melhor desempenho
para predizer o curso clinico desse grupo, reconhecidamente
de alto risco cardiovascular. A massa ventricular esquerda,
comprovadamente um robusto marcador de mortalidade
nessa populacdo*s, ndo foi preditor independente do desfecho
quando o IVAE foi incluido na analise. A presenca do IVAE
aumentado foi também superior a outros indicadores de
risco, como a fracdo de ejecdo e o TD. Esse achado corrobora
relatos prévios apontando o IVAE como parametro mais eficaz
que a analise da funcdo sistolica na predicdo da mortalidade
em pacientes apés infarto agudo do miocardio'' e com
cardiomiopatia dilatada™'.

Algumas especulacbes podem ser feitas para entender
o extraordinario poder progndéstico do IVAE. Sabe-se que
existe correlacao positiva entre o tamanho do AE e as
propriedades passivas do VE*2. A deterioracdo progressiva
das propriedades diastélicas do miocdrdio gera elevacdo das
pressdes de enchimento do VE. Conseqlientemente, a pressao
no AE sobe, gerando aumento do volume da camara®?. E
bastante provavel, portanto, que o tamanho do AE funcione
como marcador da cronicidade da disfuncdo diastélica. Em



Barberato & Pecoits Filho
Valor prognéstico do indice do volume do atrio esquerdo em pacientes em hemodialise

Artigo Original

Tabela 2 - Comparacgao das caracteristicas demograficas, clinicas, bioquimicas e Doppler ecocardiograficas
de pacientes com e sem o desfecho do estudo

Sem desfecho (n =81) Com desfecho (n =37) Valor de p
Idade (anos) 45+ 13 56+ 15 < 0,001
Género masculino (%) 48 67 0,047*
IMC 24+6 25+5 0,5
Duracéo da dialise (meses) 11 24 0,014t
Diabetes (%) 12 35 0,004*
Cardiopatia prévia (%) 12 73 <0,001*
PA sistolica (mmHg) 152+ 26 148 + 24 0,7
PA diastélica (mmHg) 88+ 12 86+ 11 0,8
Hemoglobina (g/dl) 11+£33 10+2,1 0,2
CaxP 49+22 56+ 18 0,2
Albumina (mg/l) 39+0,6 34+04 0,02
DDVE (mm) 48 +7 53+6 < 0,001
Dilatacdo do VE (%) 15 30 0,05%
Porcentual da fragdo de ejecao 64+6 57+9 < 0,001
IMVE (g/m?7) 85+34 109 + 44 0,002
E/A 0,98 +0,4 1,5+1 0,01
TD (ms) 197 £ 62 175 £51 0,05
TD < 140 ms (%) 14 24 0,18*
E/N 0,79+0,3 0,80+0,3 0,7
E/E’ 8+4 13+4 < 0,001
E/E'> 15 (%) 17 33 0,02*
DAE (mm) 34+6 39+6 0,001
Dilatacdo do AE ao modo-M (%) 22 38 0,08*
IVAE (ml/m?) 30+ 14 42+15 <0,001
IVAE > 32 ml/m? (%) 36 81 <0,001*

Dados em média + desvio padrao, porcentagens ou mediana. *Porcentagens comparadas pela analise de qui-quadrado. + Medianas comparadas pelo teste
de Mann-Whitney; médias comparadas pelo teste t de Student para os demais. IMC - indice de massa corpérea; PA - pressdo arterial; Ca x P - produto
célcio-fésforo; DDVE - didmetro diastdlico final do ventriculo esquerdo; IMVE - indice de massa do ventriculo esquerdo; E/A - razdo entre as velocidades de
enchimento precoce e de contra¢do atrial do fluxo transvalvar mitral; TD - tempo de desaceleracao; E'/A’ - razdo entre as velocidades diastélica precoce
e tardia do anel mitral; E/E’ - razdo entre E e velocidade diastdlica precoce do anel mitral; DAE - dimensao antero-posterior do atrio esquerdo; AE - 4trio

esquerdo; IVAE - indice do volume do atrio esquerdo.

concordancia com essa proposicao, foi recentemente relatado
que o IVAE é menos sensivel as alteragcdes agudas da pré-
carga que os parametros derivados do Doppler pulsatil do
fluxo mitral®. Adicionalmente, foi demonstrado que o IVAE
tem correlagdo com a gravidade da disfuncao diastélica em
pacientes de HD** e possui o melhor desempenho na deteccao
da pseudonormalizacéo do fluxo mitral em comparacdo com
diversos indices previamente testados*. Assim, opondo-se aos
indices Doppler ecocardiograficos derivados do fluxo mitral,

reconhecidamente volume-dependentes e fornecedores
de informacdo momentanea a respeito do enchimento
ventricular®*3¢, o IVAE parece funcionar como um marcador
mais estavel da funcdo diastdlica, relacionado a “bagagem”
cardiovascular adquirida ao longo do tempo. Isso pode
explicar também sua superioridade preditiva sobre a relacao
E/E;, indice ndo-invasivo de maior confiabilidade na estimativa
da pressédo diastolica final do VE?*'*7, mas responsivo as
modificacdes agudas da pré-carga.
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Tabela 3 - Preditores independentes do progndstico pela analise
multivariada de Cox

Valor
HR 1C 95% dep
Cardiopatia prévia 1,91 1,79-1,96 < 0,001
Duracéo da dialise (por
més) 1,03 1,01-1,04 0,006
IVAE (por ml/m?) 1,03 1,01-1,05 0,014

HR - hazard ratio; IC 95% - intervalo de confianca de 95%; IVAE - indice
do volume do &trio esquerdo.

o
=)

OClinicos

B Clinicos+Eco tracicionais

B Clinicos+Eco tradic.+E/E"

B Clinicos+Eco tradic.+E/E'+IVAE

Qui-quadrado
=N WA NN X
S oo oo oo o

Desfecho

Fig. 2 - Valor incremental do indice do volume do atrio esquerdo (IVAE) na
predicdo do progndstico. Dados ecocardiograficos (Eco) tradicionais (tradic.)
incluem indice de massa ventricular esquerda, fracao de ejecao e tempo de
desaceleragao. E/E’ - razao entre E e velocidade diastélica precoce do anel
mitral; IVAE - indice do volume do atrio esquerdo.

E provavel que em coortes clinicas, com significativa
prevaléncia de doenca cardiovascular, a dilatagcdo atrial
esquerda possa representar ndo s6 a disfuncdo diastélica
de longo prazo, mas também o resultado da acdo de outros
fatores que implicam pior progndstico. Em estudo utilizando
modelo experimental em insuficiéncia cardiaca, Khan e
cols.*® demonstraram a instalagdo de remodelamento no AE
semelhante ao que ocorre na camara ventricular. A ativacdo
neuro-humoral provoca alteragdes da matriz extracelular,
hipertrofia dos midcitos atriais, estabelecimento de fibrose
e desencadeamento de progressiva dilatacdo do AE3%. A
partir das evidéncias acumuladas, é razoavel interpretar um
AE cronicamente dilatado como a expressdo do 6nus da
disfuncéo diastdlica e do remodelamento em pacientes com
ritmo sinusal e sem valvopatia mitral significativa.

Recentemente, Tripepi e cols.?® publicaram um estudo
prospectivo semelhante, no qual analisaram 199 pacientes
em HD e 50 em didlise peritoneal, encontrando associacdao
independente do IVAE com a funcao diastolica e maior
mortalidade geral. Esse estudo sugeriu que a indexagao do
volume do AE pela altura elevada a poténcia de 2,7 adicionou
informacdo prognéstica e foi superior a indexacao pela
superficie corporea.
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Fig. 3 - Curvas de Kaplan-Meier para a sobrevida livre de desfecho baseadas
no valor de particdo do indice do volume do atrio esquerdo (IVAE) de 32
ml/m? (p < 0,001).

Este estudo foi conduzido usando a abordagem da superficie
corporea, por causa de um estudo populacional prévio (mais de
dois mil pacientes) que demonstrou que o ajuste para o tamanho
corporal usando a altura nao foi capaz de anular a influéncia do
género no tamanho do atrio, emboraisso tenha ocorrido com a
superficie corpdrea'. Além do mais, a indexacao para a altura
elevada a poténcia de 2,7 foi descrita por de Simone e cols.?,
levando em conta a geometria do VE, ndo tendo sido validada
para o AE. Finalmente, é importante lembrar que o método
de indexacao baseado na altura foi superior ao da superficie
corpdrea para prever mortalidade geral, mas ndo para prever
aincidéncia de eventos cardiovasculares®.

Limitacdes - Nenhum dos pacientes incluidos tinha alteracdo
da contratilidade segmentar em regides basais do VE, mas 8%
apresentavam antecedente de doenca arterial coronariana. Para
otimizar a acuracia na avaliacdo da funcéo diastélica global pelo
Doppler tecidual, foi utilizado o valor médio de E’ obtido em
ambos os lados do anel®. O célculo da fragao de ejecao foi
baseado em medidas lineares e ndo na técnica bidimensional
planimétrica. Entretanto, como outros estudos nao foram
capazes de demonstrar superioridade da fracao de ejecao
por planimetria sobre o IVAE na avaliacdo prognodstica'’'s, e
tendo em vista o nUmero relativamente pequeno de pacientes
com antecedente de insuficiéncia coronariana nesta amostra,
é improvavel que o resultado final deste estudo tenha sido
comprometido. Pacientes com arritmia e valvopatia significativa
foram excluidos desta analise, o que elimina fatores de
confusdo, mas pode ter tornado aamostra menos representativa
da totalidade da populacédo em HD.

Conclusao

Em conclusao, o IVAE foi preditor independente do
progndstico em pacientes recebendo terapia renal substitutiva
por HD, fornecendo informacdo complementar aos dados
clinicos e ecocardiograficos tradicionais. A proposigao final
dos autores deste estudo é que o IVAE seja incorporado a
avaliacdo de rotina desse grupo de pacientes para melhor
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Tabela 4 - Principais caracteristicas clinicas, Doppler ecocardiograficas e bioquimicas de acordo com o IVAE

Variavel IVAE < 32 ml/m? IVAE > 32 ml/m? Valor de p
Numero de pacientes 59 59

Idade (anos) 46 + 14 51+15 0,09
Género masculino (%) 44 67 < 0,05
Diabete melito (%) 14 27 0,1
Hipertensao arterial (%) 50 50 0,7
Cardiopatia prévia (%) 12 56 < 0,001
Infarto do miocérdio (%) 1,5 9,6 0,09
Angina (%) 1,5 5,8 0,4
Insuficiéncia cardiaca (%) 14 56 < 0,001
Obesidade (%) 12 11 0,9
Hipertrofia do VE (%) 82 100 < 0,001
Disfuncao sistolica (%) 6 30 <0,01
Disfuncao diastdlica (%) 68 73 0,68
Hemoglobina (g/dl) 11,3+£3,6 102+2 0,1
Albumina (mg/I) 3,9+0,6 3,7+0,6 0,9
CaxP 48 £ 14 55+29 0,2
E/A 0,93 +£04 1,44+0,9 <0,01
TD (ms) 192 +53 188 £ 67 0,7
E' (cm/s) 93+28 76+1,6 <0,01
E/E 79+26 12+4 <0,01

Dados apresentados em média + desvio padrdo, porcentagens ou mediana com variacédo. VE - ventriculo esquerdo; Ca x P - produto calcio-fésforo; E
- velocidade de enchimento precoce transvalvar mitral; A - velocidade de contracgdo atrial transvalvar mitral; TD - tempo de desaceleracéo; E’ - velocidade

diastdlica precoce do anel mitral.

estratificacdo do risco cardiovascular, visando a reducdo da Marcio Misocami pela colabora¢do no recrutamento dos
morbidade e da mortalidade. pacientes.
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