Arquivos Brasileiros de

CARDIOLOGIA

SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA
ISSN-0066-782X Volume 98, N° 1, Supl.1, Janeiro 2012

www.cardiol.br

ATUALIZACAO DA
DIRETRIZ BRASILEIRA DE
INSUFICIENCIA CARDIACA

CRONICA - 2012






Arquivos Brasileiros de

CARDIOLOGIA

ATUALIZACAO DA
DIRETRIZ BRASILEIRA DE
INSUFICIENCIA CARDIACA

CRONICA - 2012

Esta diretriz devera ser citada como:
Bocchi EA, Marcondes-Braga FG, Bacal F, Ferraz AS, Albuquerque D, Rodrigues D, et al. Sociedade Brasileira
de Cardiologia. Atualizacao da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Crénica - 2012. Arqg Bras Cardiol
2012:98(1 supl. 1): 1-33







DireTor CIENTIFICO
Luiz Alberto Piva e Mattos

EpITOR-CHEFE
Luiz Felipe P. Moreira

EDITORES ASSOCIADOS

CArDIOLOGIA CLiNICA
José Augusto Barreto-Filho

CArDIOLOGIA CIRURGICA
Paulo Roberto B. Evora

Brasil

Adib D. Jatene (SP)

Alexandre A. C. Abizaid (SP)
Alfredo José Mansur (SP)

Alvaro Avezum (SP)

Amanda G. M. R. Sousa (SP)
André Labrunie (PR)

Andrei Sposito (DF)

Angelo A. V. de Paola (SP)
Antonio Augusto Barbosa Lopes (SP)
Antonio Carlos C. Carvalho (SP)
Antonio Carlos Palandri Chagas (SP)
Antonio Carlos Pereira Barretto (SP)
Antonio Claudio L. N6brega (R])
Antonio de Padua Mansur (SP)
Ari Timerman (SP)

Arménio Costa Guimaraes (BA)
Ayrton Klier Péres (DF)

Ayrton Pires Brandao (R))

Barbara M. lanni (SP)

Beatriz Matsubara (SP)

Braulio Luna Filho (SP)

Brivaldo Markman Filho (PE)
Bruce B. Duncan (RS)

Bruno Caramelli (SP)

Carisi A. Polanczyk (RS)

Carlos Alberto Pastore (SP)

Carlos Eduardo Negrao (SP)
Carlos Eduardo Rochitte (SP)
Carlos Eduardo Suaide Silva (SP)
Carlos Vicente Serrano Janior (SP)
Celso Amodeo (SP)

Charles Mady (SP)

Claudio Gil Soares de Araujo (R))
Cleonice Carvalho C. Mota (MG)
Dalton Valentim Vassallo (ES)
Décio Mion Jr (SP)

Denilson Campos de Albuquerque (R])
Dikran Armaganijan (SP)

Djair Brindeiro Filho (PE)
Domingo M. Braile (SP)

Edmar Atik (SP)

Edson Stefanini (SP)

Elias Knobel (SP)

Eliudem Galvao Lima (ES)

Emilio Hideyuki Moriguchi (RS)
Enio Buffolo (SP)

Arquivos Brasileiros de

CARDIOLOGIA

REVISTA DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA - Publicada desde 1948

/

CARDIOLOGIA INTERVENCIONISTA
Pedro A. Lemos

CARDIOLOGIA PEDIATRICA/CONGENITAS
Antonio Augusto Lopes

ARRITMIAS/MARCAPASSO
Mauricio Scanavacca

MEtopos DIAGNGsTICOs NAO-INVASIVOS
Carlos E. Rochitte

PEesQuisA BAsicA ou EXPERIMENTAL
Leonardo A. M. Zornoff

CONSELHO EDITORIAL

Eulégio E. Martinez F2 (SP)
Evandro Tinoco Mesquita (R])
Expedito E. Ribeiro da Silva (SP)
Fabio Sandoli de Brito Jr. (SP)
Fabio Vilas-Boas (BA)

Fernando A. P Morcerf (R))
Fernando Bacal (SP)

Flavio D. Fuchs (RS)

Francisco Antonio Helfenstein Fonseca (SP)
Francisco Laurindo (SP)

Francisco Manes Albanesi F2 (R))
Gilmar Reis (MG)

Gilson Soares Feitosa (BA)

Ines Lessa (BA)

Iran Castro (RS)

Ivan G. Maia (R))

Ivo Nesralla (RS)

Jarbas Jakson Dinkhuysen (SP)
Joao Pimenta (SP)

Jorge Ilha Guimaraes (RS)

Jorge Pinto Ribeiro (RS)

José A. Marin-Neto (SP)

José Antonio Franchini Ramires (SP)
José Augusto Soares Barreto Filho (SE)
José Carlos Nicolau (SP)

José Geraldo de Castro Amino (R))
José Lazaro de Andrade (SP)

José Péricles Esteves (BA)

José Teles Mendonca (SE)
Leopoldo Soares Piegas (SP)

Luis Eduardo Rohde (RS)

Luiz A. Machado César (SP)

Luiz Alberto Piva e Mattos (SP)
Lurildo Saraiva (PE)

Marcelo C. Bertolami (SP)

Marcia Melo Barbosa (MG)
Marco Antonio Mota Gomes (AL)
Marcus V. Bolivar Malachias (MG)
Maria Cecilia Solimene (SP)

Mario S. S. de Azeredo Coutinho (SC)
Mauricio I. Scanavacca (SP)
Mauricio Wajngarten (SP)

Max Grinberg (SP)

Michel Batlouni (SP)

Nabil Ghorayeb (SP)

Nadine O. Clausell (RS)

Nelson Souza e Silva (R))

EPIDEMIOLOGIA/ESTATISTICA
Lucia Campos Pellanda

HIPERTENSAO ARTERIAL
Paulo Cesar B. V. Jardim

ERGOMETRIA, EXERCICIO E
REABILITACAO CARDIACA
Ricardo Stein

PriMEIRO EDITOR (1948-1953)
t Jairo Ramos

Orlando Campos Filho (SP)
Otavio Rizzi Coelho (SP)
Otoni Moreira Gomes (MG)
Paulo A. Lotufo (SP)

Paulo Cesar B. V. Jardim (GO)
Paulo J. F. Tucci (SP)

Paulo J. Moffa (SP)

Paulo R. A. Caramori (RS)
Paulo R. F. Rossi (PR)

Paulo Roberto S. Brofman (PR)
Paulo Zielinsky (RS)

Protasio Lemos da Luz (SP)
Renato A. K. Kalil (RS)
Roberto A. Franken (SP)
Roberto Bassan (R))

Ronaldo da Rocha Loures Bueno (PR)
Sandra da Silva Mattos (PE)
Sergio Almeida de Oliveira (SP)
Sérgio Emanuel Kaiser (R))
Sergio G. Rassi (GO)

Sérgio Salles Xavier (R))

Sergio Timerman (SP)

Silvia H. G. Lage (SP)

Valmir Fontes (SP)

Vera D. Aiello (SP)

Walkiria S. Avila (SP)

William Azem Chalela (SP)
Wilson A. Oliveira Jr (PE)
Wilson Mathias Jr (SP)

Exterior

Adelino F. Leite-Moreira (Portugal)
Alan Maisel (Estados Unidos)
Aldo P Maggioni (Itélia)

Candida Fonseca (Portugal)

Fausto Pinto (Portugal)

Hugo Grancelli (Argentina)

James de Lemos (Estados Unidos)
Joao A. Lima (Estados Unidos)
John G. F. Cleland (Inglaterra)
Maria Pilar Tornos (Espanha)
Pedro Brugada (Bélgica)

Peter A. McCullough (Estados Unidos)
Peter Libby (Estados Unidos)
Piero Anversa (Italia)

——



SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA

Presidente
Jadelson Pinheiro de Andrade

Vice-Presidente
Dalton Bertolim Précoma

Diretor Administrativo
Marcelo Souza Hadlich

Diretora Financeira
Eduardo Nagib Gaui

Diretor de Relagoes Governamentais
Daniel Francga Vasconcelos

Diretor de Comunicacao
Carlos Eduardo Suaide Silva

Diretor de Qualidade Assistencial
José Xavier de Melo Filho

Diretor Cientifico
Luiz Alberto Piva e Mattos

Diretor de Promocao de Satide
Cardiovascular - SBC/Funcor
Carlos Alberto Machado

Diretor de Relacoes Estaduais e Regionais
Marco Antonio de Mattos

Diretor de Departamentos Especializados
Gilberto Venossi Barbosa

Diretor de Tecnologia da Informacao
Carlos Eduardo Suaide Silva

Diretor de Pesquisa
Fernando Bacal

Editor-Chefe Arquivos Brasileiros de
Cardiologia
Luiz Felipe P Moreira

Editor do Jornal SBC
Fabio Vilas-Boas Pinto

Coordenador do Conselho de Registros
Alexandre Schaan de Quadros

Coordenador do Conselho de Projeto
Epidemiolégico
David de Padua Brasil

Coordenadores do Conselho de Acoes Sociais
Alvaro Avezum Junior
Ari Timerman

Coordenadora do Conselho de Novos
Projetos
Glaucia Maria Moraes Oliveira

Coordenador do Conselho de Aplicacao de
Novas Tecnologias
Washington Andrade Maciel

Coordenador do Conselho de Insercao do
Jovem Cardiologista
Fernando Augusto Alves da Costa

Coordenador do Conselho de Avaliacao da
Qualidade da Pratica Clinica e Seguranca
do Paciente

Evandro Tinoco Mesquita

Coordenador do Conselho de
Normatizacgoes e Diretrizes
Harry Correa Filho

Coordenador do Conselho de Educacao
Continuada
Antonio Carlos de Camargo Carvalho

Comité de Atendimento de Emergéncia e
Morte Sabita

Manoel Fernandes Canesin

Nabil Ghorayeb

Sergio Timerman

Comité de Prevencao Cardiovascular
Antonio Delduque de Araujo Travessa
Sergio Baiocchi Carneiro

Regina Coeli Marques de Carvalho

Comité de Planejamento Estratégico
Fabio Sandoli de Brito

José Carlos Moura Jorge

Walter José Gomes

Comité de Assisténcia ao Associado
Maria Fatima de Azevedo

Mauro José Oliveira Gongalves
Ricardo Ryoshim Kuniyoshi

Comité de Relacoes Internacionais
Antonio Felipe Simao

Jodo Vicente Vitola

Oscar Pereira Dutra

Presidentes das Estaduais e Regionais da SBC
SBC/AL - Alfredo Aurelio Marinho Rosa
SBC/AM - Jaime Giovany Arnez Maldonado

SBC/BA - Augusto José Gongalves de
Almeida

SBC/CE - Eduardo Arrais Rocha

SBC/CO - Hernando Eduardo Nazzetta (GO)
SBC/DF - Renault Mattos Ribeiro Junior
SBC/ES - Antonio Carlos Avanza Junior
SBC/GO - Luiz Antonio Batista de S&
SBC/MA - Magda Luciene de Souza Carvalho

SBC/MG - Maria da Consolagao Vieira
Moreira

SBC/MS - Sandra Helena Gonsalves de
Andrade

SBC/MT - José Silveira Lage

SBC/NNE - Aristoteles Comte de Alencar
Filho (AM)

SBC/PA - Claudine Maria Alves Feio
SBC/PB - Alexandre Jorge de Andrade Negri
SBC/PE - Silvia Marinho Martins

SBC/PI - Ricardo Lobo Furtado

SBC/PR - Alvaro Vieira Moura

SBC/R] - Glaucia Maria Moraes Oliveira
SBC/RN - Carlos Alberto de Faria

SBC/RS - Justo Antero Sayao Lobato Leivas
SBC/SC - Conrado Roberto Hoffmann Filho
SBC/SE - Eduardo José Pereira Ferreira
SBC/SP - Carlos Costa Magalhaes

SBC/TO - Adalgele Rodrigues Blois

PRESIDENTES DOS DEPARTAMENTOS ESPECIALIZADOS E GRUPOS DE ESTUDOS

SBC/DA - Hermes Toros Xavier (SP)
SBC/DCC - Evandro Tinoco Mesquita (R))

SBC/DCM - Orlando Otavio de
Medeiros (PE)

SBC/DCC/CP - Estela Suzana Kleiman
Horowitz (RS)

SBC/DECAGE - Abrahdo Afiune Neto (GO)
SBC/DEIC - Jodo David de Souza Neto (CE)

SBC/DERC - Pedro Ferreira de
Albuquerque (AL)

SBC/DFCVR - José Carlos Dorsa Vieira
Pontes (MS)

SBC/DHA - Weimar Kunz Sebba Barroso de
Souza (GO)

SBC/DIC - Jorge Eduardo Assef (SP)
SBC/SBCCV - Walter José Gomes (SP)

SBC/SBHCI - Marcelo Antonio Cartaxo
Queiroga Lopes (PB)

SBC/SOBRAC - Adalberto Menezes Lorga
Filho (SP)

SBC/DCC/GAPO - Daniela Calderaro (SP)

SBC/DCC/GECETI - Joao Fernando
Monteiro Ferreira (SP)

SBC/DCC/GEECABE - Luis Claudio Lemos
Correia (BA)

SBC/DCC/GEECG - Carlos Alberto Pastore (SP)

SBC/DCP/GECIP - Angela Maria Pontes
Bandeira de Oliveira (PE)

SBC/DERC/GECESP - Daniel Jogaib
Daher (SP)

SBC/DERC/GECN - José Roberto Nolasco
de Aratjo (AL)



ARQUIVOS BRASILEIROS DE CARDIOLOGIA

Volume 98, N2 1, Suplemento 1, Janeiro 2012

Indexacao: ISI (Thomson Scientific), Cumulated Index Medicus (NLM),
SCOPUS, MEDLINE, EMBASE, LILACS, SciELO, PubMed

Av. Marechal Camara, 160 - 32 andar - Sala 330
20020-907 * Centro * Rio de Janeiro, R) ® Brasil

Tel.: (21) 3478-2700
E-mail: arquivos@cardiol.br

www.arquivosonline.com.br

SciELO: www.scielo.br

Departamento Comercial
Telefone: (11) 3411-5500

Producao Grafica e Diagramacao
SBC - Nicleo Interno de Design

e-mail: comercialsp@cardiol.br Impressao
Prol Editora Gréfica
Producao Editorial Tiragem

SBC - Nicleo Interno de Publicagoes 11.000 exemplares

Os andncios veiculados nesta edicao sao de exclusiva responsabilidade dos
anunciantes, assim como os conceitos emitidos em artigos assinados sao de
exclusiva responsabilidade de seus autores, nao refletindo necessariamente a
opinido da SBC.

Todos os direitos reservados e protegidos pela lei 9.610 de 19/02/98. Nenhuma
parte desta publicacdo poderd ser reproduzida sem autorizacao prévia por escrito
dos Editores, sejam quais forem os meio empregados: eletronico, mecanico,
fotografico, gravagao ou quaisquer outros.

Material de distribuicao exclusiva a classe médica. Os Arquivos Brasileiros de
Cardiologia nao se responsabilizam pelo acesso indevido a seu contetido e que
contrarie a determinacao em atendimento a Resolucao da Diretoria Colegiada

(RDC) n? 96/08 da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), que atualiza
o regulamento técnico sobre Propaganda, Publicidade, Promocao e informagao de
Medicamentos. Segundo o artigo 27 da insignia, "a propaganda ou publicidade de
medicamentos de venda sob prescricao deve ser restrita, tnica e exclusivamente,
aos profissionais de satide habilitados a prescrever ou dispensar tais produtos (...)".

Garantindo o acesso universal, o contetido cientifico do periédico continua
disponivel para acesso gratuito e integral a todos os interessados no enderego:
www.arquivosonline.com.br.

SCIEAL0

‘{A MB
. Associacao Médica Brasileira

Filiada a Associacao
Médica Brasileira

Ministério da
Educacao

Ministério da
Ciéncia e Tecnologia

G OV ERNDO FEDERAL

&

PA[S RICO E PAiIS SEM POBREZA



Atualizacao da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Cronica - 2011

Diretrizes
INEFOTUGRO ...ttt pagina 2
1. EPIAEMIOIOZIA ...ttt bbbt pagina 2
2. Abordagem do Paciente com Insuficiéncia Cardiaca................ccccoooevvreeverceceeicece e, pagina 3
2.1, MEt0d0S DIABNOSHICOS .......couiiuiiiiiiiiiiiiii et et et st a e ae s s e pagina 4
2.1.1. EletrocardioZrama .. ..........cooioiiiiiiiiiiiiii s pagina 4
2.1.2. Troponina € PolimorfiSmo ..............ccociiiiiiiiiiiiiic et pagina 4
2130 BNP/NTPIOBNP ... pagina 4
2.1.4. EcoDopplercardiograma ... pagina 4
2.1.5. Imagem por Medicina Nuclear — SPECT e PET... .... pagina 4
2.1.6. Tomografia Computadorizada Cardiaca e Ressonancia Magnética .................cccooeineiiincniiiniciniceane pagina 4
2.1.7. Teste ErgoespirOMELIiCO ... .....cc.cciiiiiiiiiiiiiiiiii et pagina 5
3. SZUIMENEO CHINICO ... pagina 5
B NT-ProBNP @ BNP ..ottt ettt pagina 5
3.2. Telemonitoramento (TelemediCina) ...............oociiiiiiiiiiiiiii e pagina 6
BB PrOBNOSHICO ... e pagina 6
3.4, AvaliaGao FaMIlIAr...........ocoooviiiiiiiiiic e pagina 6
4. Tratamento NAO FArmacoOlOSICO............co.coouvuiiieriee s pagina 7
4.1, INZESA0 A8 SOUIO.......c.eiiiiiiiiiiiiii e e e pagina 7
4.2, VACINAGAO. ......cueiiiiiiiitie ettt st h e e e e a e e b e s e s s h e sh e a e saae s aee pagina 7
4.3. Clinicas de IC e Programas de Manejo de Doenga Cronica em IC ................cccoeiiiiiiiiiiiiiiiciicni e pagina 7
4.4. Reabilitacdo e Trein@amento FiSICO.............ccciiiiiiiiiiiiiiiiii pagina 8
5. Tratamento FAarmacOlOZICO ..o pagina 9
5.1, BetabloqUEAUOIES (BB) ........uuueiiiiiiiiiieeeeieeeeeee ettt e e e e e et ee e e e e e e ea e e e e e ee s st eeeeessasaaeeesereraneeesserraans pagina 9
5.2. Inibidores da Enzima Conversora da Angiotensina e Antagonistas dos Receptores da Angiotensinalll............ pagina 10
5.3. Antagonistas da AldOSTEIONA.............cccoiiiiiiiiiiiiiiiii e s pagina 10
B4 DIUFELICOS ...t s e b e s s h e e pagina 10
5.5. Hidralazina e Nitrato, Digital...............ccccoiiiiiiiiiiiiiii pagina 11
5.6. Anticoagulantes e Antiagregantes PlAQUETATIOS ............ccooiiiiiiiiiiiiiiiieciieee e e e et e e e e e eerraeeee s pagina 11
B.7. ANTIAIIIEMICOS ...t pagina 12
5.8. Bloqueadores de CAICIO ..............cciiiiiiiiiiiiiiiiici s pagina 12
5.9, IVABIAGING ..ot e pagina 13
B.10.0MEEA 3 ... e e pagina 13
5.11. Uso de Inibidores da FosfodiesSterase 5 ..............ccccooviiiiiiiiiiiiiiiiii pagina 14
5.10. Moduladores do Metabolismo Enérgico MIOCArdiCo...............coceriiiiiiiiiiiiiiiiiiii e pagina 14
6. Tratamento CirUFZICO..............cco.iieeceeeee et pagina 14
6.1. Cirurgia da Valva MItral ...............c..ccooiiiiiiiiiiiic s pagina 14

6.2. Revascularizacao Miocardica com Disfuncao Isquémica de Ventriculo Esquerdo e Remodelamento
Cirirgico do Ventriculo ESQUErO ..............cciiiiiiiiiiiiiiiicicc e s pagina 14



Atualizacao da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Cronica - 2011

Diretrizes

6.3. Transplante CardiaCo.............ccocuiiiiiiiiiiiiii e pagina 15

6.4. Dispositivo de Assisténcia Circulatoria Mecanica pagina 16

6.5. Dispositivos Implantaveis de Estimulacao Cardiaca - Terapia de Ressincronizacao Cardiaca e Cardioversor

Desfibrilador IMPIAantavel ................coiiiiiiiiii e pagina 16
7. Abordagem POr ESTAZIOS ..............ccocoriiiiiicieese sttt pagina 18
8. Insuficiéncia Cardiaca com Fracao de Ejecao Preservada.............cc.ccocoooevvrveverrcrerrnenn. pagina 18
9. Insuficiéncia Cardiaca € Comorbidades ..o pagina 18
9.1. Insuficiéncia ReN@l CrONICA .............ccoouiiiiiiiiiiiii e pagina 18
9.2. Anemia e/0u DefiCiEncia de FEIT0 .............cccuiviiiiiiiiiiiiiiiiii s pagina 18
9.3. DIADEtes IMIEIITO ... e e péagina 19
9.4, DEPIESSA0D ......oouviiniiiiiiiii ittt e e s e s h e a e b s s péagina 19
9.5. Cardiotoxidade dos QUIMIOLEIAPICOS .............cciiiiiiiiiiiiii e pagina 19
10. SUDBIUPOS ESPECIAIS .....ccovvvvvveiiiiiiiiiiiiiiiiiieiitetetriteteeetrareeeaaaeaareaareannnaannannnnssnsaaaaaseaesassesaesseeeeseeseeseeeeeeesaaaaaaaeees péagina 19

10.1. IC na Doenca de Chagas .................. péagina 19
10.2. IC na gestante pagina 20
10.3.ICnoidoso ........... pagina 20
10.4.1C no paciente COM SIDA .................ooiiiiii e pagina 20
10.5. IC direita € Hipertens@o PUIMONAL.............ccc.coiiiiiiiiiiiiiiiiiii e pagina 21
20,6 MIOCANTITE ... e e s b e b b s e péagina 21
10.7. Miocardio N80 COMPACTAUO..............ccuiiiiiiiiiiiiii e pégina 22

11. Opcoes Diagnosticas ou Terapéuticas Controversas, ou em Desenvolvimento,

sem Papel Definido para @ IC...............coe et pagina 23
11.1. Monitorizag@o HemOdiNAMICa ............ccooiiiiiiiiiiiiiiiii pagina 23
11.2. Bioimpedancia TranStOrACICA (BTC) ...........uuuuurririiieiiieiiiiiiesieeeeeeeesaaaeeaaeaaen s eaesesssseessesssssessssessessesssessaeenes pagina 23
11.3. Hormonio do CreSCIMENtO............ciiiiiiiiiiiiiiiii i pagina 23
11.4. Antagonistas da VasopreSSing .............ccciieiiiiiiiiiiiiiiiic e pagina 23
11.5. Antagonistas da Endotelina....................ccooiiii i pagina 23
11.6. Antagonistas do Receptor Al da AdENnO0SINa..................ocoiiiiiiii e pagina 23
11.7. Inibidores adrenérgicos CENLIAIS. ............ccccoiiiiiiiiiiiiii e péagina 23
11.8. G-CSF / Terapia CelUIAr ...........c..cocuiiiiiiiiiiiiiicic e s pagina 23
219, REIAXING .....coiiiiiiiiiiiiiiic s e pagina 23
11.10. Quelantes de POTASSIO .............cccuiiiiiiiiiiiiiiicicc pagina 23
11.11. Ativadores da Miosina Cardiaca (0mecamtiv mMeCarbil)..............uuueeueeiiieeeceeeeeeeeeeeee et e e e pagina 24
14,22, SIMPALECTOMIA ......oooiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e nssssssssaessasssesssessassessssessensesesesaaenees pagina 24
11.13. Estimulacao Elétrica do Vago ou do Baroreflexo do Seio Carotideo ................cccooueviiiiiiiiiiiiiinicicnicns pagina 24
11.14. Inibidores da RENING .........cc.oocuiiiiiiiiiiii et pagina 24
11.15. Inibidores de Outros Sistemas além do Sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona. ..................cccccceienne péagina 24

11.16. Nao Glicosideos via Inibicao da Na+/K+-ATPase e via Ativacao Calcio do Reticulo
Sarcoplasmatico (SERCA 2Q)........cooooieiiiiiiiiiiiiie e ———————————————— pagina 24



ReALIZACAO

Sociedade Brasileira de Cardiologia

CooRDENADOR DE NORMATIZACOES E DIRETRIZES DA SBC

Iran Castro e Harry Correa Filho

CoORDENADORES DA DIRETRIZ

Edimar Alcides Bocchi

ComissAo DE REDACAO E PLANEJAMENTO

Fabiana Goulart Marcondes-Braga

AUTORES

'Edimar Alcides Bocchi, MD; 'Fabiana Goulart Marcondes-Braga, MD; 'Fernando Bacal, MD; 2Almir Sergio Ferraz, MD;
3Denilson Albuquerque, MD; “Dirceu de Almeida Rodrigues, MD; >¢Evandro Tinoco Mesquita, ’Fabio Vilas-Boas, MD; 'Fatima
Cruz; 'Felix Ramires, MD; ®Humberto Villacorta Junior, MD; 8Jodo David de Souza Neto, MD; 2Jodo Manoel Rossi Neto, MD;

°Lidia Zytynski Moura, MD; °Luis Beck-da-Silva, MD; "Luiz Felipe Moreira, MD; '"Luis Eduardo Paim Rohde, MD; *Marcelo

Westerlund Montera, MD; ?Marcus Vinicius Simdes, MD; *Maria da Consolacado Moreira, MD; ""Nadine Clausell, MD;
“Reinaldo Bestetti, MD; 3Ricardo Mourilhe-Rocha, MD; 'Sandrigo Mangini, MD; '*Salvador Rassi, MD; 'Silvia Moreira Ayub-

Ferreira, MD; '®Silvia Marinho Martins, MD; "Solange Bordignon, MD; Victor Sarli Issa, MD.

INSTITUICOES

"nstituto do Coracao (InCor) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo; 2Instituto Dante
Pazzanese de Cardiologia; *Universidade Estadual do Rio de Janeiro (UERJ); “Universidade Federal de Sao Paulo; *Hospital Pro-
Cardiaco do Rio de Janeiro; ®Universidade Federal Fluminense; "Hospital Espanhol, Hospital Santa Izabel; 8Hospital de Messejana
Dr. Carlos Alberto Studart Gomes — Fortaleza-CE; °Pontifica Universidade Catdlica do Parand; '®Hospital de Clinicas de Porto Alegre
da Universidade Federal do Rio Grande do Sul; ''Servico de Cardiologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre e Departamento
de Medicina Interna da Faculdade de Medicina/UFRGS; ?Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto
- Universidade de Sao Paulo; "*Faculdade de Medicina e Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais, Belo
Horizonte; “Hospital de Base Sao José do Rio Preto, e Curso de Medicina da Associacdo de Ensino de Ribeirdo Preto; '>Faculdade
de Medicina da Universidade Federal de Goiés; '®Pronto Socorro Cardiolégico de Pernambuco - PROCAPE / Universidade de
Pernambuco, Real Hospital Portugués da Beneficéncia em Pernambuco; VInstituto de Cardiologia do Rio Grande do Sul/Fundacao
Universitaria de Cardiologia e Hospital Nossa Senhora da Conceicao

REVISORES

Adalberto Menezes Lorga, Alvaro Vieira Moura, Antonio Carlos Sobral Sousa, Harry Corréa Filho, Iran Castro

PALAVRAS-CHAVE

Insuficiéncia Cardfaca, Tratamento, Diretrizes, Diagnostico, Revisao, Prognoéstico, Tratamento Médico, Tratamento Cirurgico,
Cirurgia, CDI.

KeywoRbps

Heart Failure; Treatment; Guidelines; Diagnosis; Review; Prognosis; Medical Treatment; Surgical Treatment; Surgery; CDI.

Correspondéncia:
Edimar Alcides Bocchi — Rua Dr. Melo Alves 690 apto 41, Bairro Cerqueira César — Sdo Paulo - SP
CEP 01417-010. E-mail: dcledimar@incor.usp.br



Declaracao de potencial conflito de interesses dos autores/colaboradores da Atualizacao da Diretriz Brasileira
de Insuficiéncia Cardiaca Cronica - 2012

Se nos ultimos 3 anos o autor/colaborador das Diretrizes:

Participou
de estudos
. Foi palestrante  Foi (¢) membro .
clinicos elou Participou
. i em eventos do conselho IR Elaborou
experimentais . ) de comités
i ou atividades consultivo i Recebeu textos
subvencionados i . normativos . o .
Nomes Integrantes da s patrocinadas ou diretivo auxilio pessoal  cientificosem  Tem agdes da
o pela industria L o de estudos . . s
Diretriz o pela industria da industria L ou institucional periodicos industria
farmacéutica ou . . cientificos L i
. relacionados farmacéutica i da industria patrocinados
de equipamentos . patrocinados B
K a diretriz em ou de o pela industria
relacionados . . pela industria
s questado equipamentos
a diretrizem
questédo
Adalberto Menezes Lorga Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Almir Sergio Ferraz Néo Pfizer Daiichi-Sankyo Néo Nao Cardios Néo
Alvaro Vieira Moura Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Antonio Carlos Sobral
Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Sousa
Pfizer, BMS, Servier, ) .
; 5 ' ) . Sanofi-Aventis, ~ B
Denilson Albuguerque Nao Otsuka, MSD, Sanofi-Aventis, Nao Pfizer BM Nao Nao
Servier AstraZeneca '

. Pfizer, Baldacci,
Servier,

Dirceu Rodrigues Nao ) Merck-Serono, Nao Néo Néao Nao
Novartis, Amgen

Servier
) ) ) ~ ) Servier, . . ) .
Edimar Alcides Bocchi Nao Amgen, Servier ) Nao Néo Servier, Merck Nao
Baldacci
. N N AstraZeneca, N . . Sigmafarma,
Evandro Tinoco Nao Nao . Nao Nao Nao
Merck, Bohering Eurofarma
Fabiana Goulart M d
abiana Bouart Hlarcondes Néo Néo Nao Néo Nao Merck Néo
Braga
Novartis,
Sanofi-Aventis, .
Daiichi-Sankyo Novarts,
Fabio Vilas-Boas Nao . ¥o, Servier, Nao Néo Nao Nao
Jassen-Cilag, Astrazeneca
Takeda, PGX
Health
Fatima Cruz Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Felix Ramires Néo Novartis Nao Néo Novartis Néo Néo
Fernando Bacal Néo nao Novartis Néo nao Novartis Néo
Harry Corréa Filho Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Humberto Villacorta Junior Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Iran Castro Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
i MSD, Merck
. . . Novartis, . . .
Jodo David de Souza Neto Nao Serono, Néo Nao Néo Torrent
Amgen, Roche .
Novartis
Jo&o Manoel Rossi Neto Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Lidia Zytynski Moura Néo Novartis, Amgen Nao Néo Nao Novartis Néo
AstraZ ,
Luis Beck da Silva Nao Nao straceneca Nao Nao Néo Nao
Roche
Luis Eduardo Rodhe Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo

Luiz Felipe Moreira Nao Nao Néao Nao Néo Néo Nao




Participou

de estudos . Lo
. Foi palestrante  Foi (é) membro .
clinicos elou Participou
. i em eventos do conselho A Elaborou
experimentais L. 3 de comités
i ou atividades consultivo i Recebeu textos
subvencionados i L normativos . o .
Nomes Integrantes da o patrocinadas ou diretivo auxilio pessoal  cientificosem  Tem agodes da
e pela industria L oL de estudos o L o
Diretriz . pela industria da industria L ou institucional periédicos industria
farmacéutica ou . .. cientificos L i
. relacionados farmacéutica i da industria patrocinados
de equipamentos o patrocinados R
K a diretriz em ou de o pela industria
relacionados B . pela industria
s e questéo equipamentos
a diretrizem
questao
Merck S , Servier, Merck
Marcelo Montera Néo Néo ereieserono ervier, Tere Néo Néo Néo
Abbott Serono
Novartis,
Marcus Vinicius Simbes Nao Amgen, Daiichi- Néao Nao Néo Néao Nao
Sankyo
Maria da Consolagédo
. ¢ Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Moreira
Nadine Clausell Nao Amgen Néo Nao Néo Néo Nao
Reinaldo Bestetti Néo Néo Saint-Jude Néo Nao Néo Néo
Ricardo Mourilhe Rocha Nao Amgen, NIH Néao Nao Néo Néao Nao
MSD, Novartis,
Salvador Rassi Nao Servier, Astra- Novartis, Biolab Nao N&o Novartis Nao
Zaneca
Sandrigo Mangini Néao Nao Néao Nao Néo Néo Nao
Silvia Martins Néo Novartis Sanofi-Aventis Néo Nao Néo Néo
Silvia Moreira Ayub Ferreira Néo Amgen Nao Néo Nao Néo Néo
Solange Bordignon Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo
Victor Sarli Issa Néo Néo Nao Néo Nao Néo Néo




Atualizacao da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Crénica - 2012

Diretrizes

Resumo

Esta atualizagdo da Diretriz de Insuficiéncia Cardiaca Croénica (IC) - 2012 surge para reavaliar as recomendagdes através
de uma avaliagdo criteriosa das pesquisas (considerando-se a qualidade dos estudos), fundamental para que se atinja esse
propésito. Para tanto, foi dada énfase ao efeito em desfechos de morte, a qualidade “CONSORT” (Consolidated Standards
of Reporting Trials), a descricao qualitativa e quantitativa da otimizagdo da medicacao, a populagao realmente incluida, as
metanalises somente de estudos qualidade “CONSORT”, a custo-efetividade, a existéncia de efeito de classe, ao nlimero de
pacientes incluidos e a analise de subgrupos apenas para gerar hipéteses. Na area da epidemiologia, as recentes abordagens
das caracteristicas da IC com fragao de ejegao preservada (ICFEP) e da importancia da IC como causa de morte no Brasil foram
revisadas. Além disso, este documento contempla a reavaliagao do valor dos biomarcadores no diagnéstico e no seguimento da
IC, o papel diagnéstico da angiotomografia coronariana nos casos de risco intermedidrio ou baixo risco de doenga coronariana,
a nao recomendacao de rotina do telemonitoramento; o surgimento da avaliagao familiar como recomendacao importante, e
a reavaliacdo da restrigao da adigao de sal na dieta. As clinicas de IC e reabilitacao fisica, apesar de alguns resultados negativos
ou controversos quanto a mortalidade, continuam com recomendagao importante. No campo do tratamento farmacolégico,
abrange-se a reavaliagao da indicagao do nebivolol, introduz-se a ivabradina como um novo paradigma no tratamento, os
antagonistas da aldosterona nao tém efeito de classe reconhecido, o 6mega 3 passa a ser recomendado, o ferro administrado
por via endovenosa e o sildenafil recebem indicagao em casos selecionados. Todas as recomendacbes para outras etiologias sao
expandidas para a Doenca de Chagas. Na area da anticoagulacao, recomenda-se a utilizagao dos escores CHA2DS2VASC e o
HAS-BLED na fibrilagao atrial, com introdugao de inibidores da trombina e do fator Xa como alternativas na anticoagulacao.
No tratamento cirtrgico da IC, considerou-se que resultados neutros do estudo STICH influenciaram as recomendacbes, o
transplante cardiaco continua a ser o tratamento indicado nas fases evolutivas tardias de IC, os dispositivos de assisténcia
circulatéria mecanica para terapia de destino passam a ter recomendagao, a duracao do QRS foi fundamental na indicagao
de TRV-AV, e o CDI continua com recomendagao | para miocardiopatia isquémica. Entretanto, baseada em analise critica dos
estudos considerando-se o custo-efetividade, o CDI ndo atingiu recomendagao | para classes menos graves devido as limitagbes
dos estudos. Também a importancia da cardiotoxicidade por drogas para tratamento de neoplasias foi ressaltada, o tratamento
da IC na gravidez e da miocardite foi revisado. Novos potenciais métodos de tratamento em fase de pesquisa sdo apresentados
e novos fluxogramas de diagnéstico e tratamento da IC, reformulados, foram incluidos.
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Introducao

Um dos desafios no desenvolvimento de Diretrizes
é manter a constante atualizacdo embasada em novos
conhecimentos ou experiéncia na area de interesse. Com
o objetivo de disponibilizar rapidamente uma atualizagao
da Ill Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca, o
Departamento de Insuficiéncia Cardiaca da Sociedade
Brasileira de Cardiologia (DEIC) elaborou esta atualizagao
centrada nos recentes avancos na area. Entre os critérios
para inclusdo de conhecimentos recentes destacaram-se:
(1) publicagbes a partir de 2008 com revisdes por pares;
(2) estudos randomizados prospectivos controlados com
placebo com qualidade “CONSORT”; (3) dados de estudos
nao randomizados de especial importancia que influenciam
decisdes em insuficiéncia cardiaca; (4) reinterpretacao de
resultados de publicages anteriores a 2008; (5) prioridade
para publicagoes de investigadores brasileiros; e (6) maior
atengdo para publicagdes nos Arq Bras Cardiol envolvendo
temas de problemas brasileiros.

Quando a informagdo estava disponivel na literatura, esta
atualizacao da Ill Diretriz de Insuficiéncia Cardiaca, de maneira
inovadora, também considerou a relagao custo-beneficio
de cada procedimento para melhor aplicagao de classe de
recomendacao.

Critério para classe de recomendagao:

Classe I: consenso das opinides dos especialistas ou evidéncias
indicam o procedimento.

Classe Ila: evidéncias favorecem a indicagao do procedimento
ou a maioria dos especialistas na area indica o procedimento.

Classe llb: evidéncias sao insuficientes para a indicagao do
procedimento ou nao favorecem ou a maioria dos especialistas
nao indica o procedimento

Classe llI: consenso ou evidéncias nao indicam o procedimento.
Critério para Nivel de Evidéncia:

a) Dados obtidos conforme orientagoes do CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials), a partir de estudos
de fase I, randomizados, prospectivos, placebo controlados
ou de um estudo Gnico de fase Ill com niimero elevado de
pacientes (> 1000), com baixa incidéncia de efeitos adversos
ou metandlises de estudos que também seguem as orientagoes
do CONSORT. Para procedimentos invasivos sdéo necessarios
pelo menos dois estudos com qualidade CONSORT. Ensaios
clinicos ndo foram considerados conjuntamente quando nao
caracterizam efeito de classe. Para que novos estudos com
qualidade CONSORT pudessem determinar modificagbes ou
uma nova indicagdo para classe recomendagdo |, exigiu-se
qualidade principalmente quanto ao critério de inclusao,
desenho do estudo, poucas limitagoes, consisténcia, e nos
desfechos analisados. Também foram considerados: (1)
andlise baseada na real caracteristica da populacdo incluida
e nao somente no critério de inclusdo; (2) que os critérios
de inclusdo estivessem adequadamente esclarecidos; (3)
quando era um procedimento de adigao, foi necessario que o
tratamento otimizado atingisse qualidade aceitdvel e estivesse
devidamente descrito (exemplo: estudos com dispositivos
nao descrevem a dose de betabloqueador utilizada); (4)
qualquer ajuste estatistico para fatores deve ter sido planejado
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na randomizacao; (5) efeito benéfico em desfecho “duro”
isolado de mortalidade teve impacto maior para recomendagao
Classe I; (6) necessidade de perda de pacientes < 5%; (7)
nimero adequado de pacientes incluidos; (8) resultado nao
s6 com resultado estatistico positivo, mas com intensidade de
impacto relevante; (9) disponibilidade de outros procedimentos
alternativos para redugdo de objetivos envolvendo objetivos
“nao duros”; (10) estudo multicéntrico com maior importancia
do que unicéntrico; (11) andlise de subgrupos geram hipéteses
e ndo devem ser considerados como nivel de evidéncia A.
Excecdo a ser analisada pode ocorrer quando o nimero de
pacientes incluidos é de milhares; (12) duragao do estudo; e
(13) nimero da amostra com poder estatistico.

B) Dados obtidos de um dnico ensaio clinico de fase Il
randomizado, prospectivo randomizado, controlado, duplo-cego
de qualidade CONSORT, sem inclusao de niimero elevado de
pacientes; ou de estudos de fase Il com inclusio de niimero
limitado de pacientes, ou de vérios estudos nao randomizados
com alto impacto clinico.

O) Dados obtidos de estudos que incluiram série de casos e
dados obtidos do consenso e opinides de especialistas.

Para consideracao de Classe |, também foi verificada a
relagdo custo-efetividade do procedimento, principalmente
para tratamento de alto custo/complexidade, respeitando-se a
politica piblica na drea, os recursos disponiveis e as prioridades.
Também, para recomendacdo de Classe I, deu-se preferéncia
para procedimentos/tratamento com nivel de evidéncia A, desde
que embasados em estudos de qualidade. Procedimentos com
relagao custo-efetividade nao aceitavel para a realidade social
brasileira nao receberam Classe | de recomendacao.

Buscando evidéncias de investigacoes cientificas baseadas na
populagdo brasileira e problemas brasileiros, pesquisa utilizando
as palavras heart failure and Brazil no http://www.ncbi.nlm.nih.
gov/pubmed obteve 3571 publicagdes. Destas, foram excluidas
da analise investigagbes em IC descompensada, revisoes,
estudos experimentais, investigacoes de fisiopatologia nao
passiveis de inclusao, relatos de casos, nao relacionados ao tema,
impossibilidade de acesso a publicagdo e pesquisa publicada
dentro de um efeito “salame”, restando 111 publicagoes. Para
inclusdo na atualizagao, foi julgado o mérito de cada publicagao
quanto a sua relevancia no tema, tendo sido incluidas 52
publicacbes adicionalmente na revisao final do texto.

O Departamento de Insuficiéncia Cardiaca da Sociedade
Brasileira de Cardiologia orientou que esta Diretriz fosse isenta de
influéncia de conflito de interesses. Assim, todos os participantes
declararam os seus.

1. Epidemiologia

No dltimo censo (2010), observa-se crescimento da
populacao idosa no Brasil e, portanto, com potencial
crescimento de pacientes em risco ou portadores de
insuficiéncia cardiaca (IC). Na cidade de Niteréi, 64,2%
das IC se caracterizaram como IC de fracdo de ejecao
preservada (ICFEP) em uma populagao com idade média
de 61 anos'. A ICFEP foi mais prevalente em mulheres
idosas. A IC com fragao de ejecao reduzida foi mais comum
em homens e associada com edema, doenga coronariana,
insuficiéncia renal cronica, escores de Boston mais
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elevados, uso de alcool, cigarro e hospitalizagoes. Em outro
estudo, a prevaléncia de ICFEP foi de 31% em pacientes
internados e associada a idade > 70 anos, sexo feminino,
etiologia ndo isquémica, fibrilagao ou fluter atrial, anemia,
pressdao de pulso > 45 mmhg e auséncia de alteracao
eletrocardiogréafica®. Entretanto, disfuncao sistélica foi
encontrada em 55% dos pacientes com IC descompensada
em outro estudo e as etiologias foram isquémica em 29,7%;
hipertensiva em 20,8%; valvular em 15%; chagasica em
14,7%; idiopética em 8% e outras em 11,8%°. Na cidade
de Niteréi, de 1998 a 2007, houve aumento da mortalidade
por IC e doenca cerebrovascular®. Em regides endémicas,
a doenga de Chagas é a principal etiologia da IC em 41%
dos pacientes®. Entretanto, houve reducao da mortalidade
devido a IC por doenga de Chagas no Estado de Sao Paulo,
entre 1985 e 2006°. Em zonas rurais, estudos mostram
que a etiologia mais frequente é a hipertensao arterial.
A ICFEP é mais frequente no sexo feminino e a IC com
FE reduzida no sexo masculino, havendo predominio da
etiologia isquémica’.

Dados da Fundagao Seade revelam que, em 2006, a
IC ou etiologias associadas com IC foram responsaveis por
6,3% dos 6bitos no Estado de Sao Paulo®. Em 42% dos casos,

nao foi possivel determinar a etiologia, sendo observada
cardiomiopatia em 23% destes, hipertensao arterial em
14%, doenca isquémica em 9%, doenca de Chagas em
8%, choque cardiogénico em 1%, doenca pericardica em
0,04%, amiloidose em 0,1%, doenca de Chagas aguda em
0,006%, e outras cardiopatias em 3%. Houve tendéncia de
reducao de mortalidade por IC entre 1999 a 2005, exceto
para pacientes acima de 80 anos, com média de 11+9,3%”°.

Dados recentes do estudo MESA (Multi-Ethnic Study of
Atherosclerosis) demonstram que diabetes e hipertensao
sdo os responsaveis pela maior incidéncia de IC em
afroamericanos'. Neste mesmo estudo, interleucina 6, ou
proteina C reativa, e macroalbumindria foram preditores
independentes do desenvolvimento de IC'". Outros fatores
de risco para IC sdo infeccdo e proliferagdo do virus da
imunodeficiéncia adquirida e medicagbes para tratamento
de neoplasias malignas'>'>.

2. Abordagem do Paciente com
Insuficiéncia Cardiaca

A Figura 1 sugere um fluxograma para melhor diagnéstico
da IC.

Exame Fisico
— RX detorax
HistoriaIC —> |EcG
Cronica Laboratério
(1)“de novo” Comorbidades

(2) Em tratamento

R | Anamnese/Fatores de Risco/Familiar para IC

congestdo ?

BNP > 400 pg/mi BN 100-400 pgimi BNP < 100pgimi
NT-pré BNP > 2000 pg/mi NT-pré BNP 400 - 2000 pgfmi NT-prd BNP < 400 pg/mi

Aplicar Critérios de Framinhgam ou Boston

IC Duvidosa: Congestéo? Comorbidades ?

R 1 BNP ou NT—proBNP (considerar: chesidade, sexo, ungdo rendl,
FA, genstica, doenca pulmonar)

l )

Histaria de IAM ou

Historia de IAM / RM / ATC
ECG comAEl ou sinais isquemia miocardica
Ecocardiograma com alteragéo de contragéo

\L IC provavel.congestéo IC incerta.congestdo? ECG alterado
IC Confirmada ou Provéavel | | ¥ N
R I Ecocardiograma Poastisdude <« o
delC sem nio /
/ L congestio
50% FEVE <50 % Considerar
>
FEVE= 50% < Doenga de Chagas Hiper_tensiva outras causas
l l Antecedente epidemiolégico, Sorologia ~ Historia de HAS
ECG: BRD +BDAS Excluséo de outras etiologias
ICFEP |C sistolica Ecocardiograma: aneurisma apical Alcoolica
& Historia de ingesta > 90g/dia de
Suspeita de Cardiopatia Isquémica alcool (8 doses) por> 5 anos
Fatores risco DAC Outras Etiologias Excluséo de outras efiologias

(Suspeita de Cardiopatia Isquémica)

——— Miocardite

Infeccéo viral recente
inicio recente (< 2 meses)

segmentar ou presenca de aneurisma apical 5 e
| "> Probaildade Intermediéria “Exisbaanoncidets
ouBaixa de DAC Idiopatica o
Rlla: angiotomografia Excluséo de outras etiologias
R coronografiacomanginatipica & Doenga de depésito
R lla: ndo invasivos para isquemia sem angina com fatores de risco e IAM Bloqueios

R lla: ndo invasivo para viabilidade com DAC pararevascularizagéo

Fluxograma de Diagnéstico da Insuficiéncia Cardiaca e da Etiologia. IC significa insuficiéncia cardiaca; R, classe de recomendagéo; RX; radiografia de térax;
BNP, brain natriuretic peptide; FEVE, fragéo de eje¢ao de ventriculo esquerdo; ICFEP, insuficiéncia cardiaca com fragéo de ejecéo preservada; DAC, doenca arterial
coronariana; IAM, infarto agudo do miocardio;, RM, revascularizagdo miocérdica; ECG, eletrocardiograma; AEI, érea inativa; BRD, bloqueio de ramo direito; BDAS,
bloqueio divisional anterossuperior; HAS, hipertenséo arterial sistémica. Figura modificada de Bocchi EA. Aula para Graduagéo.
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2.1. Métodos Diagnoésticos

2.1.1. Eletrocardiograma

Recentemente se demonstrou que escore eletrocardiografico
tem correlacao positiva com fibrose miocérdica e correlagao
negativa com a fragao de ejecao de ventriculo esquerdo (FEVE)
em pacientes com cardiomiopatia chagasica'. Também a
variabilidade de amplitude da onda T em pacientes chagdsicos
foi relacionada a pior prognéstico’.

2.1.2 Troponina e Polimorfismo

Nos dltimos anos, a detecgao de troponina e sua
magnitude tém sido motivo de investigagdo no cendrio da
IC cronica, sendo verificado valor na avaliagdo de injiria
miocédrdica mesmo subclinica, e também estratificacao
prognéstica'®. Limitagoes quanto a sensibilidade motivaram o
desenvolvimento de método mais acurado, como a troponina
ultrassensivel, que em estudos iniciais tem demonstrado sua
importancia especialmente quando comparado a troponina
sérica convencional'’. Ensaios futuros relevantes devem definir
sua real indicagdo e importancia na pratica clinica. Certos
polimorfismos da metaloproteinases podem estar associados a
maior incidéncia de doenga isquémica e melhor prognéstico®.

2.1.3. BNP/NTproBNP (Tabela 1)

Nas situagbes em que ha divida no diagnéstico da IC de FE
reduzida e IC de FE preservada (ICFEP), a dosagem do pepideo
natriurético do tipo B (BNP) pode ser (til para o diagnéstico de
congestao pulmonar. Em metandlise recentemente publicada,
a adigao da dosagem de BNP ao exame clinico aumentou a
acurdcia diagnéstica'. Portanto, nas situagdes de divida, o
BNP pode ser utilizado, somado ao exame clinico. Os valores
de corte para IC cronica nao foram especificamente estudados.

Nos casos de pacientes sem histéria de infarto do miocardio
ou ECG normal, pode ser realizado antes do ecocardiograma,
segundo andlises de custo-efetividade®’. A dosagem de BNP
no liquido pleural pode ser til para diagnéstico de derrame
pleural devido a IC?'. Na doenga de Chagas, BNP e peptideo
natriurético atrial (ANP) tém valor prognéstico e podem estar
elevados em pacientes assintomaticos?.

2.1.4. Ecodopplercardiograma (Tabela 2)

Reavaliacdo ecocardiografica periédica ndo deve ser
procedimento de rotina em pacientes estaveis. Pode ter
utilidade clinica em pacientes que apresentam piora clinica
evidente, visando readequar manejo terapéutico. Neste
contexto, informagoes (teis sao: piora de parametros
de fungao ventricular esquerda e direita, estimativas
hemodinamicas e surgimento de valvulopatias funcionais.

2.1.5. Imagem por Medicina Nuclear - SPECT e PET
(Tabela 3)

Os resultados do estudo STICH, comparando os desfechos
clinicos em fungao da presenca ou nao de viabilidade através de
SPECT ou ecocardiografia de estresse arrefeceram o entusiasmo
com a sua pesquisa sistemdtica, uma vez que a melhora com a
revascularizagao, nesse estudo, foi independente da presenca de
viabilidade, pesquisada por esses métodos?. Dividas persistem
se os resultados teriam sido diferentes caso o método de pesquisa
de viabilidade tivesse sido PET ou ressonancia cardiaca.

2.1.6. Tomografia Computadorizada Cardiaca e
Ressondncia Magnética (Tabelas 3 e 4)

A angiotomografia corondria permite excluir de forma
ndo invasiva a presenca de doenca arterial coronariana
significativa, principalmente em pacientes de baixo risco ou

Orientagdes para o uso do BNP e NT-proBNP na Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagéo Indicagoes Nivel de Evidéncia
| Dosagem do BNP/NT-proBNP quando h& duvida no diagndstico da IC A
lla Dosagem do BNP/NT-proBNP para estratificagao prognéstica em pacientes com IC A
Ilb Medidas seriadas de BNP/NT-proBNP como complemento ao exame fisico para guiar tratamento A

em pacientes com IC

IC significa insuficiéncia cardiaca; BNP, peptideo natriurético do tipo B; NT-proBNP, fragdo N-terminal do pro-horménio BNP

Orientagdes para o uso do Ecodopplercardiograma na Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagao Indicagoes Nivel de Evidéncia
| Ecodopplercardiograma na avaliagéo inicial de todo paciente com IC C
lla Reavaliagdo ecocardiogréfica quadro clinico indica modificagdo do manejo terapéutico C

Ecodopplercardiograma como parametro Unico para selecionar candidatos a terapéutica de

B

ressincronizagéo

IC significa insuficiéncia cardiaca
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risco intermedidrio*. Esse método pode ser utilizado ainda para
avaliar a fungao ventricular, direita e esquerda, quando outras
metodologias nao estao disponiveis (portadores de marca-passo
ou janela ecocardiogréfica inadequada).

2.1.7. Teste Ergoespirométrico

Diante da estabilidade clinica e sem contraindicacbes
ao exercicio, indica-se preferencialmente para avaliacao
do paciente o teste de esforco ergoespirométrico ou
alternativamente o teste de caminhada de 6 minutos usual ou
monitorizado?*, ou o teste ergométrico?*?’. Sabe-se que o uso
de betabloqueador (BB) reduz a frequéncia cardiaca méxima
durante exercicio?®. Com a utilizacao de BB, o valor de consumo
maximo de oxigénio durante exercicio (VO,) de 10-12,5 ml/kg/
min e a inclinagao da relagdo VE/VCO2 > 35 parecem separar
pacientes com IC quanto ao progndstico?**.

3. Seguimento Clinico (Tabela 5)

3.1. NT-proBNP e BNP

Trés novos estudos e uma metanalise, avaliando o papel
de dosagens seriadas de BNP ou da fragdo N-terminal do pro-
horménio do BNP (NT-proBNP) para guiar tratamento foram
publicados. O estudo TIME-CHF avaliou 499 pacientes com
idade = 60 anos e Fragdo de Ejecao do Ventriculo Esquerdo
(FEVE) < 45%*'. Nao houve diferenca entre o grupo guiado por
BNP e o grupo guiado por sintomas em relagao ao desfecho
primario — sobrevida livre de hospitalizagdo por todas as
causas. No entanto, houve beneficio no desfecho secundério
de sobrevida livre de hospitalizagao por IC. Houve beneficio
para grupo guiado por BNP na idade entre 60 a 75 anos, mas
ndo no acima de 75 anos. O estudo BATTLESCARED nao
demonstrou beneficio de dosagens seriadas de NT-proBNP para

Investigacdo da Cardiopatia Isquémica no Paciente com Insuficiéncia Cardiaca e Disfungao Sistélica

Classe de Recomendagao Indicagoes Nivel de Evidéncia
| Coronariografia no paciente com IC e angina tipica B
Coronariografia no paciente com IC, sem angina, com fatores de risco para DAC ou com histéria de IAM C

lla

Métodos de avaliagdo ndo invasiva de isquemia (eco estresse, medicina nuclear ou RMC) em

paciente com IC, sem angina tipica, com fatores de risco para DAC ou com histéria de IAM
Métodos de avaliagdo ndo invasiva de viabilidade miocardica (eco estresse, medicina nuclear ou B
RMC) em paciente com IC com DAC considerados para revascularizagao miocérdica
Angiotomografia corondria para detecgao de doenca arterial coronaria obstrutiva em pacientes com C

fragdo de ejecao reduzida e baixa probabilidade ou intermediaria de DAC.

IC significa insuficiéncia cardiaca; DAC ,doenca arterial coronéria; IAM, infarto agudo do miocérdico; RNM, ressonéncia nuclear magnética

Indicagdes de Tomografia Cardiaca em Pacientes com Disfungao Ventricular, Doengas Miocardicas ou Pericardicas

Classe de Recomendagéo Indicagdes Nivel de Evidéncia
Avaliagdo da anatomia pericardica na suspeita de pericardite constrictiva C
lla Avaliagéo da morfologia ventricular direita em suspeita de cardiopatia arritmogénica do ventriculo c
direito

Orientagdes para Seguimento na Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagao Indicagdes Nivel de Evidéncia
| Avaliar a cada consulta o estado funcional e volémico, por anamnese e exame fisico focados para IC C
| Monitorar periodicamente eletrolitos e parametros de funcéo renal B
| Avaliar ades&o do paciente a medidas de restri¢ao hidrossalina C
la Reavaliagéo ecocardiografica em pacientes cujf) c!uadro clinico necessite readequar o manejo C
terapéutico
b Medidas seriadas de BNP/NT-proBNP como gomplemento ao exame fisico para guiar tratamento A
em pacientes com IC
llb Telemonitoramento para o seguimento de pacientes com IC A
M Realizar ecocardiografia de forma seriada para avaliagéo de fragéo de ejegao de ventriculo c

esquerdo em pacientes estaveis
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guiar tratamento®2. Contudo, observou-se melhora na sobrevida
de longo prazo no grupo guiado por peptideos natriuréticos,
em individuos abaixo de 75 anos. O estudo PRIMA também
falhou em demonstrar superioridade do tratamento guiado
por NT-proBNP em comparagao ao manuseio convencional®.
Metanalise de 8 ensaios clinicos envolvendo 1.726 pacientes
mostrou redugdo de 30% na mortalidade no grupo guiado
por peptideos natriuréticos em comparagdo ao manuseio
convencional, especialmente em individuos abaixo de 75 anos.
Nao houve, no entanto, redugdo nas taxas de hospitalizagao*".

Portanto, apesar de haver sugestao de aumento de sobrevida
em pacientes mais jovens, essa € uma area ainda controversa
e nao hd evidéncias no momento que sustentem a utilizagdo
rotineira de dosagens seriadas dos peptideos natriuréticos para
guiar tratamento.

3.2. Telemonitoramento (Telemedicina)

Os métodos de telemonitoramento (telemedicina) empregados
em estudos foram através de telefone com transmissao de
dados ndo invasivos ou de medidas hemodinamicas invasivas,
transmitidas para uma central, quer seja em tempo real ou
para arquivos ou hibrido. Trés métodos de transmissao podem
ser utilizados: via dispositivos portateis, “smart phones”, e
comunicagao “wireless”. Os sistemas podem ser somente de
formagao de arquivo ou resposta nao imediata ou imediata.
Estudos utilizando estratégias ndo invasivas de telemonitoramento
nao tém demonstrado beneficio quanto a mortalidade, tendo
dois estudos incluido niimero elevado de pacientes (Tele-HF
com 1.653 e TIM-HF com 710 pacientes)**’. A baixa adesao
pode ter contribuido para os resultados neutros. A auséncia
de interacao adequada entre paciente e profissional de satde,
de educagao repetitiva e de contetido podem ser empecilhos
para bons resultados, especialmente quando comorbidades
como depressao sao frequentes como na IC. A depressao
pode estar relacionada a maior ativagio neuro-hormonal e
pior qualidade de vida*®**. Entretanto, no estudo HOME-HF,
com 182 pacientes em que nao se demonstrou diferenga
entre o grupo intervengdo e o controle quanto ao desfecho
primario (dias vivos fora do hospital), observou-se reducao nas
hospitalizagoes por IC e visitas a unidade de emergéncia no
grupo de telemonitoramento®. Metanalises tém demonstrado
efeito benéfico do telemonitoramento*'.

O estudo multicéntrico CHAMPION com 550 pacientes,
que avaliou a estratégia de manuseio baseado na transmissao
sem fio de dados hemodinamicos obtidos através de um cateter

arterial pulmonar comparado ao manuseio convencional, em
pacientes com IC classe funcional Il e hospitalizagao prévia por
IC, demonstrou com a telemonitorizagao reducdo significativa
de 39% nas hospitalizacdes por IC*. O impacto na mortalidade
nao é conhecido. No estudo COMPASS-HFE, com inclusao
de 274 pacientes, o cuidado baseado em continua avaliacao
hemodinamica nao reduziu eventos relacionados com IC,
embora o niimero de pacientes possa nao ter poder estatistico*.

Baseado nos estudos disponiveis no momento, ndo ha dados
suficientes para indicar a telemonitorizagao de forma rotineira no
manuseio de pacientes com IC além de programas de educagao
e monitoramento usual*, embora possa haver beneficios de
redugao de hospitalizagbes em pacientes selecionados, de alto
risco, com a utilizacao de dispositivos invasivos.

3.3. Prognostico

Nos pacientes com etiologia chagdsica, a presenga de
taquicardia ventricular sustentada ou nao sustentada é preditor
de prognéstico reservado, embora a FEVE < 40% seja o Gnico
preditor independente de mortalidade®. Pacientes chagdsicos
em lista de espera para transplante cardiaco também apresentam
pior progndstico em relagao a outras etiologias*. O volume de
atrio esquerdo na IC devido a doenga de Chagas parece ter
valor prognéstico independente®. Em pacientes de etiologia
nao chagasica, a largura do QRS > 120 ms quando associada
a pressao de pulso estreita (< 40 mmHg) identificou pacientes
ambulatoriais com significativo aumento de mortalidade e
significativa correlacado com fungao ventricular diminuida.
Esta é uma ferramenta facilmente disponivel e de baixo
custo para identificar pacientes ambulatoriais de maior risco
(aproximadamente 70% de mortalidade em 5 anos)*.

3.4. Avaliacao Familiar (Tabela 6)

Devido ao carater familiar de algumas etiologias de IC, sao
necessarios na suspeita destas a avaliacio e o rastreamento
familiar®. Nas cardiomiopatias dilatadas, avaliacao de familiares
de primeiro grau dos pacientes pode revelar cardiomiopatia
dilatada em 20-35% com componente familiar. Causa genética
familiar é descrita em 30-35% da cardiomiopatias dilatadas.
Atualmente, 33 gens estdo associados ao diagnéstico de
cardiomiopatia dilatada. Histdria de 3-4 geragdes deve ser obtida,
parentes de primeiro grau devem ser avaliados na cardiomiopatia
dilatada idiopética a cada 3-5 anos, pois a manifestagao pode
ser idade dependente através de histérico, exame, ECG e
ecocardiograma. Testes genéticos podem ser considerados na

Orientagdes para Avaliagdo Familiar e Rastreamento para Miocardiopatias (Hipertrofica, Dilatada, Cardiopatia Arritmogénica de VD,

Nao Compactada e Restritiva)

Classe de Recomendagéo Indicagdes Nivel de Evidéncia
| Avaliar histéria familiar por trés ou mais geragdes em pacientes com miocardiopatias. C
| Rastreamento inicial, clinico e por método de limagelm, dg familiares em primeiro grau de pacientes c
com miocardiopatias.
la Rastreamento periodico clinico e por método de imagem, de familiares em primeiro grau de c

pacientes com miocardiopatias.

VD significa ventriculo direito
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cardiomiopatia dilatada de carater familiar, com inclusdo de
parentes, mas a sensibilidade é baixa em torno de 15-25%.

4. Tratamento Nao Farmacoloégico

A Figura 2 sugere um fluxograma para tratamento da
IC cronica.

4.1. Ingestao de Sadio (Tabela 7)

A orientagdo da atualizacdo da Diretriz foi influenciada
pela polémica da quantidade permitida de sal adicionado a
dieta de pacientes com IC. Dieta com baixo teor de s6dio (2 g)
foi associado a redugdo de ingestao de proteina, ferro, zinco,
selenium, vitamina B12, e aumento da ativacao neuro-hormonal,
o que pode ser prejudicial para estado nutricional do paciente.
Dieta com 6,6 g de sal reduziu ativagdo neuro-hormonal*®.
Restricao da ingesta de sal para 3 g s6 beneficiou pacientes com
IC avangada’. Dieta com teor normal de sédio foi associada

a melhor evolucao®?, e em metanalise a restricdo de sédio
aumentou mortalidade®. Entretanto, outros estudos mostraram
beneficio da restricao de s6dio®*°. Assim, ainda nao estd bem
definido o valor ideal de s6dio a ser usado na dieta de pacientes
com IC, que deve ser adaptado a situacdo clinica do paciente.

4.2. Vacinacao (Tabela 8)

Ataxa de vacinagao para influenza e pneumococo é reduzida
em nosso meio*®. A vacina pneumocdcica, polivalente, deve
ser administrada em dose tinica com reforco apds os 65 anos
e em pacientes com alto risco (ndo realizar este reforco com
intervalo menor que cinco anos) e a vacina anti-influenza deve
ser administrada anualmente®’.

4.3. Clinicas de IC e Programas de Manejo de Doenca
Cronica em IC (Tabela 9)

Programas de manejo de doencga crénica com educagao
e monitoracao em clinica de IC em nosso meio foram

IC Sintomatica (CF ILIIlIV) + Disfunc&o Ventricular
EstagioCe D

Antagonista da Aldosterona se CF IIHV
Diurético (se sinais/sintomas de congestio)
Hidralazina + Nitrato para Afro-Brasileiro

Terapiade Destino por DAV

pVo2 < 10, CF IV persistente

Néo Farmacologico: Nutrigdo + Reabilitagdo + Habitos de vida +Vacina + Avaliacdo Familiar
Clinica de IC (conforme quadro clinico) + Restrigédo de Liquido e Sal

R1:IECA +BB oulECA — BB ouBB — IECA (BRA para intolerancia a [ECA)

Hidralazina+ nitrato na contra-indicagéo para [IECA/BRA Melhora . . i FEVE > 35%
Digital para FA com FC néio controlada sem outra opgdio) ~— > Classe |, oull toleravel ————> AaliagdodoRisco 7 N
FA- AVitK CHADS, > 2, AVitK preferencial para CHADS, 1 de Morte Subitaou IC .
R lla: ()mega 3 TVS cominstabilidade, FV
lvabradina (se FC > 70 b/min com fratamento otimizado) Ressuscitagdo sem Outro
Antagonista de aldosterona CF Il Tratamento Efetivo _ FEVE<35%
FA: inibidor de Trombina ou fator Xa Sincope com Indug3o
L A ; Prevengéo Secundaria 4 VS ou FV
Miocardiopatia lsquémica RICDI /
CF Il Intoleravel, lll, IV Persistentes ,”' Revascularizagdo comanatomia favoravel Rlla CDI
RI: digital emritmo sinusal .~ Rl tronco> 50%ou equivalente com B 50 Priméria: COI
Rlla: adicionar BRA o isquemia significativa TSR0 G,
adicionar hidrodlorotiezidaldortalidona ao diurético Rlla: anginalll, IV {restritiva) com isquemia (verificar custo-efetividade)
dealase congestdo > significativa (tratamentootimizado)
nitrato+ hidralazina paraqualqueretnia .~ R I: Miocardiopatia lsquémica
Ferro endovenoso CF IV, IIl intermitente com IV persistente Rlla: Miocardiopatia
J/ TC:RI: IC refratariaou uso de drogas ou suporte, ou pVo, Néo Isquémica
CFll Piora < 100u arritmiaventricular maligna refrataria, ou \
TRV-AV: R1:1s, QRS > 150ms, Néo Resposia anginaintoleravel sem outro tratamento. TRVAV
R1la:120 <QRS<150 ms com > Rlla: 6<300m,ou pVo, <12 comBB,ou pVo, < 14sem Rl CF Il Cimizado
dissincronia, (sempre avaliar risco de BB, inclinagio VeNCO,> 35 - QRS> 150 ms
morte para eventual necessidade de
associagao comCDI) v

Contra-indicacdo Definitiva ou Modificavel ouNéo
Disponibilidade para TC

Rlla : Dependénciade drogas inotropicas > 2 semanas

IC Assintomatica + Disfung&o Ventricular
Estagio B

R1:IECA +BB oulECA — BB ouBB — IECA
(BRA para intolerancia a [ECA exceto por insuf. renal, Kt)
R lla: espironolactona pés IAM, FEVE < 40%

Contra-indicagdo Definitiva ou
Modificavel ouNédo
Disponibilidade para DAV
CUIDADO PALEATIVO

Fluxograma de Tratamento da Insuficiéncia Cardiaca. Para aplicagdo de um método de tratamento, as respectivas contraindicagdes tém que ser consideradas.
A figura é uma sugestéo, e a deciséo final cabe ao médico diante do seu paciente. IC significa insuficiéncia cardiaca; CF, classe funcional da New York Heart Association; R,
classe de recomendagdo; IECA, inibidor da enzima conversora de angiotensina; BB, betabloqueador; BRA, antagonista do receptor de angiotensina I; RS, ritmo sinusal; FA, ritmo
de fibrilagéo atrial; AVitK , antagonista da vitamina K; FC, frequéncia cardiaca; QRS, duragéo do complexo QRS; CDI, cardiodesfibrilador implantavel; FEVE, fragéo de ejegéo de
ventriculo esquerdo; TVS, taquicardia ventricular sustentada; FV, fibrilagéo ventricular; TRV-AV, terapia de ressincronizagéo ventricular e atrioventricular por dispositivo; pVO,, pico
de consumo maximo de oxigénio durante exercicio; 6", distancia caminhada no teste de 6 minutos; inclinagéo Ve/VCO2, coeficiente angular na relagao Ve/VCO2; TC, transplante
cardiaco; DAV, dispositivo de assisténcia ventricular. Figura modificada de Bocchi EA. Aula para Graduagéo.
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associados a melhor adesao, menor nimero de dias
internados, de hospitalizages, de atendimentos em
unidades de emergéncia, de qualidade de vida, reducao
do desfecho combinado de hospitalizacao e mortalidade,
e melhora do conhecimento do autocuidado**°859.
Enfermeiras treinadas aparentam ter a mesma capacidade
do que cardiologistas para fazer diagnéstico de congestao
em IC®. Avaliagdes e seguimento por enfermeiras
podem diminuir hospitalizagao®'. Revisao e metanalise
sugerem redugao de mortalidade e de hospitalizagdo com
programas de doenca crénica na IC®. Entretanto, o estudo
multicéntrico COACH com inclusao de 1.023 pacientes nao
demonstrou redugao de mortalidade ou hospitalizagao®.
As caracteristicas do programa aplicado e o fato de ser
operador dependente podem influenciar os resultados.

4.4. Reabilitacao e Treinamento Fisico (Tabela 10)

Em geral médicos ndo orientam pacientes com IC para
a realizacao de exercicio®. A reabilitacdo ou atividade
fisica programada melhora a qualidade de vida, capacidade
para exercicio, contudo os resultados para sobrevida e
hospitalizagoes sao conflitantes®>*®. A melhora de qualidade
de vida pode ser mais importante na etiologia chagasica que
apresenta maior comprometimento®. Na etiologia chagasica,

o exercicio em estudo randomizado prospectivo aumentou a
capacidade de exercicio e a qualidade de vida®. Estudo no
nosso meio demonstrou que a idade nao influencia a resposta
ao exercicio®”. Outros métodos de treinamento tém sido
utilizados como o treinamento complementar de musculos
inspiratérios que pode ser indicado naqueles pacientes com
IC que apresentam fraqueza da musculatura respiratéria (>
70% da pressao inspiratoria maxima predita)’®7?; pilates™7;
treino intervalado e continuo®7>7¢; eletroestimulacao’; e
hidroterapia’®”®. Intensidades diferentes de exercicio podem ter
agao diferente na fisiopatologia da IC*. Dentre os mecanismos
de agdo de alguns desses métodos de reabilitacao, inclui-se
a reducao da sensibilidade dos quimiorreceptores descrita
durante exercicio® .

Revisdo sistemdtica e metandlise sugerem que o procedimento
é seguro, com efeitos positivos no perfil inflamatério®, na
sobrevida e raros efeitos adversos relacionados ao exercicio®.
Contudo, no estudo com maior ndimero de pacientes incluidos,
ACTION-HF®, o resultado foi negativo para redugao de
mortalidade total e reinternagoes, com beneficio para qualidade
de vida. As conclusdes deste estudo negativo para mortalidade
e positivo para seguranca podem ser criticadas pela baixa
aderéncia. Apesar da limitacao da efetividade, a prescrigao de
exercicio parece ser custo-efetivo no nosso meio®.

Orientagdes para o Tratamento Nutricional de Pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Crénica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

| Dieta saudavel com adigdo de até 6 g de sddio, individualizada conforme as caracteristicas do paciente. C

Orientagdes para a Prevengao de Fatores Agravantes na Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagéo Indicagoes Nivel de Evidéncia
| Vacinar contra Influenza e Pneumococcus caso ndo haja contraindicagao C
Clinicas de Insuficiéncia Cardiaca
Classe de Recomendagéo Indicagoes Nivel de Evidéncia

0 acompanhamento dos pacientes em Clinicas de IC para melhorar a ades&o ao tratamento,
a qualidade de vida, diminuir dias de hospitalizagéo, e visitas em unidades de emergéncia A
relacionadas a IC

IC significa insuficiéncia cardiaca

Reabilitagdo Cardiovascular em Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

Reabilitagdo Cardiovascular para pacientes com IC cronica estavel em classe funcional II-I1l (NYHA)

A

para melhorar qualidade de vida e capacidade de exercicio

IC significa insuficiéncia cardiaca; NYHA, New York Heart Association
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5. Tratamento Farmacolégico

A Figura 2 esquematiza a estratégia de tratamento
para uso de farmacos e dispositivos em pacientes com 1C
sintomdtica e disfuncao sistdlica.

A avaliacao e valorizacdo da relevancia de resultados
de grandes estudos randomizados prospectivos tem
sido comprometida pela auséncia de otimizagao ou de
informagdes de maneira quantitativa relativas a otimizagao
da medicacao preconizada na IC. No estudo SHIFT, que
pode refletir o mundo real na terapéutica otimizada
da IC dos grandes estudos, 26% dos pacientes estavam
utilizando a dose alvo e 56% estavam em uso de 50% da
dose alvo de BB®. No SHIFT, as razoes obrigatoriamente
tinham que ser mencionadas para nao utilizacao da dose
preconizada, e foram: hipotensao (44-45%), fadiga (32%),
dispneia (15%), tonturas (12-13%), bradicardia (6%), e
outras (9-10%). Razdes para o nao uso de BB (11-10%)
foram: Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC),
hipotensao, asma, descompensagao, bradicardia, tonturas,
fadiga, doencga vascular periférica e outras. Nos outros
grandes estudos, principalmente relacionados a dispositivos
(ressincronizador/desfibriladores), a limitagao pode ser
ainda maior com menor uso da dose preconizada de BB,
pois, no estudo SHIFT, o investigador era forcado a justificar
a dose utilizada de BB, buscando criar um estimulo para
uso da dose o mais préximo do preconizado.

5.1. Betabloqueadores (Tabela 11)

Os BB associados a IECA ou BRA determinam beneficios
clinicos na mortalidade global, na morte por IC e na
morte sibita, além de melhora dos sintomas e reducao de
reinternagao por IC®'. O primeiro estudo com BB com
maior niimero de pacientes foi o estudo MDC, que incluiu
383 pacientes com cardiomiopatia dilatada idiopatica e
utilizou tartarato de metoprolol na dose alvo de 100-150
mg’2. Obteve-se tendéncia a menor nimero de desfechos
primarios (p = 0,058) e de reducao de pressao de capilar
pulmonar (p = 0,06), melhora da FEVE (p < 0,0001) e da
capacidade de exercicio (p = 0,046). No estudo MERIT-
HF, houve reducao de mortalidade com metoprolol CR/
XL (longa duragao) dose alvo de 200 mg uma vez ao dia®.

O estudo COMET, que comparou carvedilol 25 mg duas
vezes dia versus tartarato de metoprolol (curta duragao) 50
mg também duas vezes ao dia como doses alvos, demonstrou
maior beneficio na reducao de mortalidade com carvedilol®.
Entretanto, de acordo com autores do estudo MDC,
carvedilol 25 mg duas vezes deveria ter sido comparado
a tartarato de metoprolol 50 mg quatro vezes ao dia, que
seria sua dose ideal®*. Em relagdo ao nebivolol, no estudo
SENIORS, analise nao pré-especificada gerou a hipétese de
que esse agente poderia beneficiar pacientes com a mesma
caracteristica dos estudos com outros BB, entretanto ainda
precisa ser testado em populacao menos idosa (< 70 anos)
para ter seu uso preconizado nesta faixa etdria. Buscar
beneficio com BB em idosos com IC continua um desafio.
No estudo SENIORS, que incluiu pacientes com idade = 70
anos, o nebivolol reduziu somente desfecho combinado de
mortalidade total e hospitalizacao cardiovascular de 31,1%
para 35,3%”. O nebivolol ndo reduziu mortalidade. A FEVE
média foi 36% e 35% dos pacientes tinham FEVE > 35%.
Outros BB nao foram testados especificamente em idosos
com IC em adigdao a IECA/BRA, para ter seu uso clinico
preconizado nesta faixa etaria.

No estudo CIBIS Ill, demonstrou-se a nao inferioridade
do inicio do bisoprolol em relagdo a IECA em pacientes
com média de idade de 72 anos?. Recentemente, um
estudo randomizado prospectivo com pequeno nimero
de pacientes testou a manutengao de carvedilol versus
substituicado com propranolol (109 = 43mg ao dia),
mantendo o mesmo grau de betabloqueio avaliado através
da frequéncia cardiaca semelhante em repouso e em
exercicio®. A FEVE aumentou no grupo propranolol sem
modificagdo em outros parametros estudados.

Embora o beneficio dos BB em pacientes assintomaticos
na redugao da mortalidade global e cardiovascular esteja
comprovado somente nos pacientes com disfuncao
ventricular pés-infarto do miocardio?, estes tém sido
utilizados nos pacientes com cardiomiopatia dilatada,
isquémica e miocardite', com objetivo de reducao
da progressao da disfuncao ventricular, efeito de
remodelagem reversa e redugdo de morte sibita, e, nos
pacientes com fibrilagao atrial crénica, para o controle
da resposta ventricular.

Recomendagdes para Betabloqueadores na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistdlica Incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagao Indicagao Nivel de Evidéncia
| Bisoprolol, Carvedilol e Succinato de Metoprolol para o tratamento da IC com disfung&o sistélica A'B
| Classe funcional II-IV da NYHA com disfungéo sistélica associado com IECA ou BRA A'B
| Classe funcional II-IV da NYHA com disfungéo sistdlica como monoterapia inicial B, *C
Pacientes assintométicos com disfungao sistdlica apds infarto agudo do miocardio, c/CMPD, CMP, ”
| ) . o B, **C
Miocardite, em associagéo com IECA ou BRA
b Nebivolol em pacientes com idade < 70 anos, e bisoprolol/carvedilol/succinato de metoprolol para idade > 70 B *C
anos, Classe funcional IIH\V da NYHA com disfuncéo sistélica associado com I[ECA ou BRA !
1l Propranolol e Atenolol para o tratamento da IC com disfungao sistdlica C

IECA significa inibidor de enzima de conversdo da angiotensina; BRA, bloqueador do receptor da angiotensina; NYHA, New York Heart Association; CMPD ,
**Cardiomiopatia Dilatada;** CMPI, Cardiomiopatia Isquémica; **miocardite; * doenga de Chagas
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5.2. Inibidores da Enzima Conversora da Angiotensina e
Bloqueadores dos Receptores da Angiotensina ll

As indicagoes de I[ECA e BRA estao especificadas na Tabela 12.

5.3. Antagonistas da Aldosterona (Tabela 13)

Entre os bloqueadores de aldosterona espironolactona e
eplerenone, somente a espironolactona esta disponivel no Brasil.
Em modelos experimentais, podem ter diferentes efeitos na
mediacao de redugdo de apoptose de miécito por hormonio,
questionando possivel efeito de classe''. Em virtude dos efeitos
mais seletivos, o eplerenone determina menor incidéncia de
ginecomastia'®.

Recentemente, foi publicado o estudo EMPHASIS-HF em
pacientes com IC leve, CF II, sendo incluidos na randomizagao
2.737 pacientes com FE < 30%'%. Os resultados mostraram que
25 mg/dia de eplerenone, adicionados ao tratamento clinico
otimizado, proporcionaram redugdo de 24% na mortalidade
geral e 37% de reducdo nos eventos combinados, 6bito

cardiovascular e hospitalizagdes por IC, mesmo em pacientes
pouco sintomaticos.

5.4. Diuréticos (Tabela 14)

Na Il Diretriz de IC cronica, havia sugestao de que doses
elevadas de diuréticos aumentariam a mortalidade'®. Embora
planejado para IC descompensada, estudo demonstrou que
altas doses de diuréticos foram associadas a tendéncia de maior
reducao de sintoma sem diferenca na funcao renal'®. Entretanto,
maior perda de peso de liquidos e melhora da falta de ar foram
balanceadas por maior proporcao de pacientes com piora de
fungdo renal (23% no grupo dose alta versus 14% no grupo dose
baixa), o que nao afetou a mortalidade. Um niéimero menor
de pacientes no grupo dose alta sofreu eventos adversos sérios.
Subanalise do estudo BEST demonstrou que uso de altas doses de
diuréticos em pacientes com niveis de ureia acima da média foi
associado a maior mortalidade e, em pacientes com niveis de ureia
abaixo da média, ndo foi associado com maior mortalidade’®.

Recomendagdes para IECA e BRA na Insuficiéncia Cardiaca Crénica Sistélica Incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagéo

Indicagao

Nivel de Evidéncia

IECA para disfungéo assintomética e sintomética de VE

! BRA na disfungao sistdlica em pacientes intolerantes a IECA exceto por insuficiéncia renal A
Adicionar BRA em pacientes que persistam sintomaticos a despeito do uso da terapia otimizada
lla B
(IECA, BB)
1l Adicionar BRA de forma rotineira em pacientes em uso da terapia otimizada- A

IECA significa inibidor de enzima de conversao; BB, betabloqueador; BRA, bloqueador do receptor da angiotensina

Recomendagdes para Antagonista de Aldosterona na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistélica incluindo Etiologia Chagasica

Grau de Recomendagao Indicagao Nivel de Evidéncia
Espironolactona em pacientes sintoméaticos com disfungao sistolica do VE, classes funcionais Il e [V
| ) = A
da NYHA, associado ao tratamento padrao
Espironolactona em pacientes com IC leve (CF II), associado ao tratamento clinico otimizado para
lla N . oo C
reducdo de mortalidade e hospitalizagdes por IC
lla Espironolactona em pacientes pés 1AM, c/disfungéo do VE (FE < 40%) C
b Espironolactona em pacientes sintomaticos com disfuncéo sistolica do VE, classes funcionais Il e IV B
da NYHA, com uso de IECA associada com BRA, além do tratamento padréo
m Espironolactona para pacientes com IC cronica, creatinina > 2,5 mg/dl ou potéssio sérico > 5,0 c

mEq./l, em uso de [ECA ou BRA.

IECA significa inibidor de enzima de conversao da angiotensina; BRA, bloqueador do receptor da angiotensina; FE, fragéo de ejecdo de ventriculo esquerdo

Recomendagdes para o uso de Diuréticos na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistolica incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagao

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

| Pacientes sintoméaticos com sinais e sintomas de congestao C

lla

Associagdo de hidroclorotiazida ou clortalidona nos pacientes resistentes a agdo dos

C

diuréticos de alga

Introdug@o em pacientes com disfungao sistélica assintomaticos (Classe Funcional I) ou

hipovolémicos
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5.5. Hidralazina e Nitrato, Digital (Tabela 15 e 16)

Além da indicagdo para pacientes com piora da fungao
renal, para aqueles que nao estdo evoluindo bem na
vigéncia do tratamento medicamentoso otimizado ou que,
em avaliagdo, documente-se que persistem com sinais de
resisténcia periférica elevada, a hidralazina e o nitrato devem
ser considerados como uma opgao terapéutica para ser
empregada em associagdo ao tratamento usual'®’.

5.6. Anticoagulantes e Antiagregantes plaquetarios
(Tabela 17)

Para indicacdo de medicagoes que tenham como objetivo
diminuir a incidéncia de fendmenos tromboembdlicos na IC,
usualmente diante de fibrilagdo atrial, utiliza-se o CHADS,
para estratificacdo de risco (C = insuficiéncia cardiaca ou FEVE
reduzida, H = hipertensdo, A = idade > 75 anos, D = diabetes,
S = acidente vascular cerebral ou episédio isquémico transitério,
que se somam). Cada fator de risco tem peso de um ponto,
exceto o S que tem dois. Recentemente, tem sido preconizado
0 CHA,DS,VASC incorporando novos fatores de risco'®. A idade
= 75 anos passa a pesar dois pontos, V que significa IAM prévio
ou doenga vascular periférica ou placa na aorta pesa um ponto,
A, idade entre 65-74, com um ponto, e S, sexo feminino com
um ponto. Baixo risco para fibrilacdo atrial na auséncia de fator
de risco e risco intermediario com escore de um ponto. Alto risco
para escore = 2. A indicacao de medicamentos deve ser avaliada
diante do escore HAS-BLED (H = hipertensao arterial comssistdlica
= 160 mmhg com peso de um ponto, A = fungao hepdtica ou
renal anormal com um ponto cada, S = acidente vascular cerebral
com um ponto, B = sangramento, um ponto, L = INR labil, um
ponto, E = idoso > 75 anos, um ponto, D = droga ou alcool com

um ponto cada.)'® Trés ( 3,74% ao ano) ou mais pontos (para 4
€ 8,7%, para 5 é 12,5%) indica alto risco de sangramento em um
ano e o uso de medicagdes para prevengao de tromboembolismo
precisa ser balanceado frente com o risco. Os ensaios clinicos RE-
LY, ROCKET AF, e ARISTOTLE foram publicados recentemente e
compararam dabigratan, rivaroxaban e apixaban versus varfarina
para prevengao do desfecho primdrio de acidente vascular cerebral
ou embolia sistémica.

No RE-LY que testou o etexilato de dabigratan, que é
transformado em dabigratam, um inibidor competitivo da
trombina, de 18.113 pacientes com fibrilagdo atrial, 5.793
eram portadores de IC (32%)""°. Na andlise de subgrupos pré-
especificada de pacientes sintomaticos para IC, dabigatran nas
doses de 110 mge 150 mg, duas vezes ao dia, ndo foi inferior ou
superior a varfarina para prevencao do desfecho primdrio, embora,
no grupo total na dose de 150 mg, tenha reduzido o desfecho
primério de 1,53% para 1,11% (p < 0,001 para superioridade).
Nao houve diferenga quanto a mortalidade. Pacientes com
“clearance” de creatinina < 30 ml/min ndo devem receber
dabigatran e pacientes com algum grau de insuficiéncia renal de
menor peso devem receber dose menor'"".

No estudo ROCKET, estudou-se o rivaroxaban, um inibidor
direto do fator X ativado, com inclusdo de 14.264 pacientes, sendo
8.851 portadores de IC (62%). O rivaroxaban nao foi inferior a
varfarina no grupo total e em portadores de IC na prevengao de
acidente vascular ou embolia sistémica'2. O estudo ARISTOTLE
testou o apixaban, inibidor do fator X ativado, em 18.201
pacientes, sendo 6.451 com IC'". No grupo total, em comparagao
com a varfarina, o apixaban reduziu o desfecho primario de
1,6% para 1,27% (p = 0,01 para superioridade) e sangramento
importante de 3,09% para 2,13% (P < 0,001), mas a reducao de

Recomendagdes para Hidralazina - Nitrato na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistdlica incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagéo

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

Afrodescendentes em CF IIl - IV (NYHA) em uso de terapéutica otimizada A

Pacientes de qualquer etnia, CF Il -IV (NYHA) com contraindicagéo a IECA ou BRA (insuficiéncia

. ) ’ B
| renal progressiva e/ou hipercalemia)
Pacientes de qualquer etnia, CF | (NYHA) com contraindicagdo a IECA ou BRA (insuficiéncia renal c
progressiva e/ou hipercalemia)
lla Pacientes de qualquer etnia refratéria ao tratamento otimizado C

IECA significa inibidor de enzima de converséo de angiotensina; BRA, bloqueador do Receptor da Angiotensina; NYHA, New York Heart Association

Recomendagdes para Digoxina na Insuficiéncia Cardiaca Cronica incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes Nivel de Evidéncia
Pacientes com FE < 45%, ritmo sinusal, sintométicos, terapéutica otimizada com BB e IECA, para A
melhora dos sintomas
Pacientes com FE < 45%, FA sintomaticos com terapéutica otimizada com BB e IECA, para c

controle de FC

Il Ritmo sinusal assintomatico

i Pacientes com FE = 45% e ritmo sinusal

FE significa fragdo de ejec¢do de ventriculo esquerdo, IECA, inibidor de enzima de converséo de angiotensina; BB, betabloqueador; FA, fibrilagéo atrial
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mortalidade foi de 3,95% para 3,52% com p = 0,047, ou seja,
préximo de 0,05. Entretanto, na andlise de subgrupo em pacientes
com IC, o apixaban nao foi superior a varfarina. Nao existem
publicages com inclusdo de pacientes com IC devido a doenga
de Chagas, o que seria importante, pois existe evidéncia de que
tromboembolismo seria mais frequente na doenga de Chagas'"“.

5.7. Antiarritmicos (Tabela 18)

Os BB sao os farmacos de maior impacto na redugao
da morte sibita arritmica em pacientes com IC, quer
seja terapéutica combinada com IECA/BRA ou como
monoterapia® 297115116 Também tém indicacdo na terapia

adjuvante ao cardiodesfibrilador implantavel (CDI), aumentando
asua eficicia na reducao da morte stbita'”. A amiodarona nao
apresenta beneficio na prevengao primdria quando comparada
ao placebo, independente da etiologia da IC, apresentando
aumento da mortalidade no subgrupo isquémico'®. A
amiodarona, quando associada aos BB, aumenta a eficacia do
CDI por reduzir eventos de taquicardia ventricular e choques
inapropriados'™.

5.8. Bloqueadores de calcio (Tabela 19)

Conforme Tabela 19, os bloqueadores de calcio tém uso
restrito na IC.

Recomendagdes para Anticoagulantes e Antiagregantes Plaquetarios na Insuficiéncia Cardiaca Cronica incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagao

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

Cumarinicos para FE < 35% em FA paroxistica, persistente ou permanente com pelo menos um

I : e A
fator de risco adicional*

| Cumarinicos para trombos intracavitarios ou embolia prévia

| Aspirina para cardiomiopatia de etiologia isquémica com risco de evento coronariano

| Aspirina na contraindicagdo ao uso de anticoagulante oral por risco de sangramento

Inibidor competitivo da trombina ou inibidor do fator X ativado como alternativa ao cumarinico, em
lla pacientes com FE < 40% e FA persistente ou permanente, > 75 anos, ou entre 65 e 74 anos com C
DM ou HAS ou DAC
la Cumarinicos ou Aspirina para FE < 35% em FA paroxistica, persistente ou permanente sem fator B
de risco adicional*
b Cumarinicos nos primeiros seis meses ap6s infarto agudo do miocardio de parede anterior com c
disfungao sistolica sem trombo

lla Cumarinicos na miocardiopatia chagasica com aneurisma de ponta de ventriculo esquerdo C
Il Aspirina para miocardiopatia dilatada ndo isquémica B

*indice CHADS , (IC ou FE < 35%, hipertenséo e idade > 75 anos, diabetes, acidente vascular cerebral, cada fator de risco equivale a um ponto exceto acidente vascular
cerebral que equivale a 2); FA, fibrilagéo atrial; DM, diabetes melito; HAS, hipertenséo arterial sistémica; DAC, doenga arterial coronariana

Recomendagao para Antiarritmicos na Insuficiéncia Cardiaca Cronica incluindo Etiologia Chagasica

Classe de Recomendagao Indicagdes Nivel de Evidéncia

| BB na insuficiéncia cardiaca com disfung&o sistélica na prevengao de morte stbita A

| BB na insuficiéncia cardiaca com disfungao sistélica em portadores de CDI na prevengao de morte B
slbita

| BB associado a amiodarona na insuficiéncia cardiaca com disfungao sistdlica em portadores de B

CDI na prevencéo de choques

lla Amiodarona para prevengdo de choques recorrentes em portadores de CDI

lla Amiodarona na doenga de Chagas com arritmia ventricular complexa sintomatica C

la Amiodarona para prevencéo de taquiarritmias supraventriculares paroxisticas sintomaticas com c

tratamento clinico otimizado

b Antiarritmico da classe IB (Mexiletine) como opgao ou em associagdo a amiodarona em portadores c
de CDI

m Verapamil e antiarritmicos da classe IA (Quinidina), IC (Propafenona) e da classe IlI (Sotalol), B

exceto Amiodarona
1l Dronedarona para prevencéo de morte sibita na IC sistdlica B

BB significa betabloqueador; CDI, cardiodesfibrilador implantavel
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5.9. Ivabradina (Tabela 20)

A ivabradina inaugura uma nova classe terapéutica,
pois é um inibidor especifico e seletivo da corrente “If” do
nédulo sinoatrial, modulando o influxo das correntes idnicas
e determinando como consequéncia uma redugao da
frequéncia cardiaca, no repouso e no esforgo'.

No estudo BEAUTIFUL, que incluiu 10.917 pacientes
portadores de cardiopatia isquémica, a associacdo da
Ivabradina a terapéutica padrdo, incluindo BB, resultou em
reducgao estatisticamente significante de 36% no risco de
hospitalizacao por IAM fatal e nao fatal e da necessidade
de revascularizagao miocdrdica em 30%'*'. Subanélise
especifica do BEAUTIFUL, realizada com 1.507 pacientes
que apresentavam angina limitante dentro do quadro clinico
da cardiopatia isquémica, demonstrou que a associacao da
ivabradina a terapéutica padrao, incluindo BB, reduziu com
significancia estatistica a mortalidade cardiovascular em 24%
e o risco de internagao por IAM em 42%'2.

Resultados do estudo SHIFT, que incluiu 6.505 pacientes
com IC classe funcional NYHA I, Il e IV, demostraram
que a associacdo da ivabradina a terapéutica otimizada
tolerada, incluindo BB, reduziu o desfecho priméario de
morte cardiovascular e internagao por piora da IC em 18%,
com significancia estatistica'?’. Essa redugao do desfecho
primdrio foi observada de forma consistente e independente
da idade, sexo e histérico de diabetes melito ou hipertensao
arterial. O estudo SHIFT mostrou também que a associagao
da ivabradina reduziu o risco de morte por IC em 26% e o
risco de hospitalizagdo por piora da IC em 26%. Eventos
adversos sérios foram raros nos pacientes que receberam
ivabradina, e somente 1 % dos pacientes apresentou

bradicardia sintomética. Iniciou-se a ivabradina com dose
de 5 mg duas vezes ao dia, e houve otimizagao da dose para
7,5 mg duas vezes ao dia, conforme resposta da frequéncia
cardiaca. Portanto, as evidéncias recomendam associacao
da ivabradina a terapéutica-padrao, incluindo BB, com o
objetivo de melhorar a funcao ventricular e reduzir o risco
cardiovascular através da reducdo da combinacdo de morte
cardiovascular e hospitalizagao por IC, redugao do risco de
IAM fatal e nao fatal e da reducao da mortalidade por IC.

5.10. Omega 3 (Tabela 21)

Diversos estudos epidemiolégicos tém sugerido que o
consumo de doses elevadas de acidos graxos poli-insaturados
dmega 3 (Omega 3) encontrados no 6leo de peixe, rico em
acido eicosapentaendico (EPA) e docosaexaendico (DHA),
pode reduzir a incidéncia e a mortalidade por IC'**. O
Cardiovascular Health Study, envolvendo 4.738 pacientes com
idade média de 65 anos, observou correlacao inversa entre
ingesta de peixe e incidéncia de IC'*. Resultados semelhantes
foram encontrados em outro estudo com 60.000 pacientes,
com seguimento de 13 anos'?*, bem como no estudo ARIC
(Atherosclerosis Risk in Community)'? .

No estudo GISSI-Prevenzione, a adigdo de dmega 3 apés
IAM reduziu a morte cardiovascular'?®. No estudo GISSI-HF,
que incluiu 6.975 pacientes, 1 g de dmega 3 adicionado a
terapéutica otimizada resultou em reducao de mortalidade
e de hospitalizagdao'. Outros estudos menores também
encontraram melhora da fungao sistélica ventricular,
capacidade funcional e hospitalizagoes', além de redugao
de BNP e outros marcadores inflamatérios'' quando do
acréscimo do 6mega 3 a terapia padrao para IC.

Recomendagoes para Bloqueadores dos Canais de Calcio na Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

lla

Besilato de anlodipino em pacientes com hipertensao arterial persistente apesar de tratamento

B

otimizado com disfungao sistolica

Bloqueadores dos canais de célcio com efeitos inotrépicos negativos em pacientes assintomaticos c

com disfungao sistdlica e apos infarto do miocardio

Orientagdes para Ivabradina na Insuficiéncia Cardiaca Crénica

Classe de Recomendagao

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

lla

Pacientes em ritmo sinusal com FC > 70bpm e classe funcional II-IV da NYHA com disfungéo

A

sistolica em uso de IECA ou BRA + BB em doses maximas toleradas

IECA significa inibidor de enzima de conversdo de angiotensina; BRA, bloqueador dos receptores de angiotensina Il; BB, betabloqueador; NYHA, New York Heart Association

Orientagoes para Omega 3 na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistélica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

lla Pacientes com IC cronica, classe funcional II-lll da NYHA em uso de tratamento otimizado A

IC significa insuficiéncia cardiaca; NYHA, New York Heart Association
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Os mecanismos desse potencial beneficio sio complexos
e nao totalmente esclarecidos, tendo sido apontadas diversas
vias, entre as quais: acao sobre a PPAR alfa e gama e regulagao
da expressao génica de controle do consumo miocardico
de acidos graxos e metabolismo'*?; aumento sérico da
adiponectina plasmética e redugao das citocinas séricas'*>'3*
com melhora do remodelamento e da funcdo cardiaca e com
efeitos benéficos no quadro de caquexia cardiaca'.

5.11. Uso de Inibidores da Fosfodiesterase 5

Os inibidores da fosfodiesterase 5 atuam reduzindo
a degradagao do GMPc, preservando o éxido nitrico na
circulagao, com isto levando a vasodilatagao, o que pode ser
benéfico no contexto da hipertensao pulmonar secunddria a IC
cronica. O sildenafil pode reduzir a hipertensao pulmonar em
pacientes em avaliagdo para transplante cardiaco’® e também
pode reduzir a pressao arterial apés o transplante cardiaco’.
Estudos experimentais também apontam potenciais efeitos
favoraveis da inibicao da fosfodiesterase 5 no coragao por
meio bloqueio de sinalizacao adrenérgica, pré-apotdtica e de
hipertrofia do cardiomiécito'*®. Tal inibigao pode proporcionar
também melhora da capacidade funcional na IC em um
estudo agudo, placebo controlado de dose tinica'®. Redugao
da pressao sist6lica na artéria pulmonar associada a melhora
do consumo maximo de oxigénio foi demonstrada em estudo
duplo cego, randomizado, placebo controlado com uso por
quatro semanas de sildenafil 25 mg 3x/dia. Sildenafil 50 mg
3x/dia por 12 meses determinou reversao de parametros de
remodelamento ventricular e melhora da fragao de ejegdo do
ventriculo esquerdo™® ™1,

5.10. Moduladores do Metabolismo Enérgico Miocardico
(Tabela 22)

Dentre os agentes moduladores do metabolismo energético
do miocérdio, a trimetazidina tem sido a mais estudada. A

trimetazidina é um derivado da piperazina, usada como
agente antianginoso, que promove a inibigdo seletiva de

enzima envolvida na betaoxidagado de AGL (thiolase 3-acetil-
Coenzima A de cadeia longa). A trimetazidina pode afetar o
uso de substrato energético miocdrdico ao inibir a fosforilagao
oxidativa, mudando assim a produgao de energia de AGL para
a oxidagao da glicose.

Estudos com inclusdo de pequeno niimero de pacientes
demonstram beneficio na IC com melhora na classe funcional,
fracao de ejecao, tolerancia ao exercicio ou diminuindo
a mortalidade por todas as causas e hospitalizacdo por
IC42147 - Metandlise encontrou aumento da FEVE, redugao
da mortalidade por todas as causas e redugdo de eventos
cardiovasculares ou hospitalizagao'®.

6. Tratamento Cirargico

Indmeros procedimentos cirdrgicos tém sido estudados
para o tratamento da IC, mas muitos que ja foram
considerados potencialmente favoraveis, hoje nao sdao mais
empregados'#-1°¢.

6.1. Cirurgia da Valva Mitral

A cirurgia da vélvula mitral (troca valvar ou plastia) em
pacientes com disfuncao ventricular esquerda e grave
insuficiéncia valvar mitral pode aliviar os sintomas de IC em
pacientes selecionados. O emprego da técnica percutdnea
para a insercao endovascular do “Mitral Clip” ainda é
considerado experimental, sem qualquer evidéncia de
impacto clinico significativo’”.

6.2. Revascularizacao Miocardica com Disfuncao
Isquémica de Ventriculo Esquerdo e Remodelamento
Cirdrgico do Ventriculo Esquerdo (Tabela 23)

Estudo de série de casos com limitacdo metodolégica
demonstrou que a cirurgia de revascularizagdo miocérdica
pode ser realizada com mortalidade de 3,7% em pacientes
com IC isquémica, FEVE de 29% e musculo viavel para melhora
da FEVE™®. A cirurgia de revascularizagdo miocardica sem

Recomendagdes para Trimetazidina na Insuficiéncia Cardiaca Crénica

Classe de recomendagao

Indicagao

Nivel de evidéncia

Ib

Pacientes com IC sistdlica sintomatica, em adigéo a terapia otimizada, para redugéo de morbidade

B

e mortalidade.

IC significa insuficiéncia cardiaca

Indicages de Revascularizagdo Miocardica na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistélica

Classe de Recomendagéo

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

Revascularizagdo do miocardio em pacientes com disfungao ventricular esquerda e lesdo obstrutiva
significativa do tronco da artéria coronariana esquerda = 50%, ou equivalente de tronco com érea B
isquémica importante (estenose > 70% proximal em artérias descendente anterior e circunflexa)

Revascularizagdo do miocardio em pacientes com disfungéo ventricular esquerda com anatomia
lla favoravel e angina com sintomatologia importante restritiva as atividades usuais ou isquemia B
significante documentada
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remodelamento cirdrgico em pacientes com IC e disfungao
ventricular com mdsculo supostamente vidvel tem sido indicada
na pratica médica baseando-se principalmente nos resultados
do atemporal Coronary Artery Surgery Study (CASS) com o
objetivo de recuperar o musculo atordoado ou hibernado'*.
Varios métodos podem ser utilizados para avaliar o mdsculo
viavel'®. Metandlise demonstrou que a revascularizagao pode
ser realizada em pacientes com disfungdo ventricular com
aceitavel mortalidade em torno de 5%'%". Entretanto, pode haver
substrato heterogéneo consistindo da mistura de fibrose, musculo
atordoado, hibernado e remodelado em varias proporgdes nos
pacientes com miocardiopatia isquémica’®2. Além desse estudo
ter recebido sérias criticas, seu resultado poderia ser considerado
neutro caso utilizdssemos métodos estatisticos atuais, foi realizado
sem a otimizagdo da medicagdo para insuficiéncia cardiaca
disponivel atualmente, que pode tanto melhorar o mdsculo
atordoado/hibernado como o remodelado’®. Adicionalmente,
evento coronariano pode ser raro em pacientes com 1C'*,
Evidéncia recente sugere que estratégia conservadora pode
nao ser inferior ao procedimento invasivo para revascularizar
pacientes com viabilidade miocardica'®. Estudos multicéntricos
prospectivos sao necessarios para esclarecer o real papel da
cirurgia em tais pacientes.

O estudo STICH, randomizado e prospectivo, que incluiu
1.212 pacientes com FEVE < 35% nao demonstrou beneficio
do tratamento cirtrgico em comparagao com tratamento clinico
em pacientes com doenga coronariana e IC'®. Pacientes com
estenose de tronco > 50% e angina severa classe Il e IV da
Canadian Cardiovascular Society foram excluidos do estudo.
Subestudo do STICH, que analisou pacientes com insuficiéncia
coronariana e disfungdo miocérdica isquémica com musculo
viavel submetidos a revascularizacdo miocérdica versus
tratamento clinico, também ndao demonstrou maior beneficio
com tratamento cirdrgico'®. Também em uma das hipdteses
testadas no estudo STICH, a reconstrugao cirtrgica ventricular
adicionada a revascularizagdo miocérdica em pacientes com

FEVE < 35% nao reduziu sintomas, nao aumentou tolerancia
ao exercicio, e nem reduziu morte ou hospitalizagdo por
causa cardiaca'®’.

6.3. Transplante Cardiaco (Tabela 24)

Quando a IC chega a refratariedade terapéutica, o transplante
cardiaco permanece sendo reconhecido como tratamento
padrao'® 18170 A sobrevida, no entanto, ainda é influenciada
em curto prazo pela rejeigdo e infecgdo, e, a longo prazo, pela
neoplasia e doenca vascular do enxerto'”". A Tabela 24 ilustra
as indicagoes para transplante cardiaco'®.

Alguns critérios de indicagoes e contraindicagoes tém sido
modificados nos Gltimos anos, principalmente com relagao a
idade, consumo de oxigénio no teste cardiopulmonar (TCP),
resisténcia vascular pulmonar (RVP), obesidade, cancer, diabetes
melito, insuficiéncia renal (IR), pacientes sensibilizados, doenga
vascular periférica (DVP) e dependéncia de drogas.

Avaliacado da RVP deve ser realizada em todos os candidatos
como também o TCP. Na impossibilidade deste, o teste da
caminhada de 6 minutos tem validade'”. Alguns centros nao
realizam cateterismo direito quando a pressao sistélica da artéria
pulmonar (PSAP) é < 45 mmhg ao ecodopplercardiograma'”>.
Pacientes com indice de massa corporal (IMC) acima de 30 Kg/
m? tém piores resultados; pacientes acima de 70 anos devem
ser considerados para doadores de lista alternativa; portadores
de neoplasias com remissao de cinco anos e de baixo grau de
malignidade podem ser aceitos apds avaliagao oncoldgica;
diabéticos com lesao de 6rgaos-alvo tém contraindicagao
relativa para transplante; a presenga de IR e DVP sao
contraindicagoes relativas devendo ser bem avaliadas. Diante
dos bons resultados de grupos brasileiros com o transplante em
cardiomiopatia chagasica, ndo ha contraindicagao para pacientes
chagdsicos'®®170174181 Deve ser ressaltada a experiéncia de
cada centro com relagdo ao esquema de imunossupressao e
monitoracdo da reativacdo da doenga. Quanto aos pacientes

Indicagdes de Transplante Cardiaco Incluindo a Etiologia Chagasica

Classe de
Recomendagao

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

IC refratéria na dependéncia de drogas inotropicas e/ou de suporte circulatorio e/ou ventilagéo

o

mecanica

VO, pico < 10 mi/Kg/min

Doenga isquémica com angina refrataria sem possibilidade de revascularizagao

Arritmia ventricular refrataria

Classe funcional lll/IV persistente

Teste da caminhada dos 6 minutos < 300 metros

Uso de BB com VO, pico < 12 ml/Kg/min

lla

Sem uso de BB com VO, pico < 14 mi/Kg/min

Teste cardiopulmonar com relagéo VE/VCO2 > 35 elou VO, pico < 14 mi/Kg/min

Presenca de disfuncéo sistolica isolada

Classe funcional Il ou IV sem otimizagao terapéutica

OO0 fo|oo o |00

IC significa insuficiéncia cardiaca; VO,, consumo de oxigénio durante exercicio; BB, betabloqueador
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alossensibilizados, que apresentam painel linfocitdrio acima de
10%, o transplante somente serd indicado apds prova cruzada
prospectiva negativa. As contraindicagoes estao resumidas na
Tabela 259182185, Avaliagao multidisciplinar é fundamental para
0 sucesso de transplante'®®.

6.4. Dispositivo de Assisténcia Circulatéria Mecanica
(Tabela 26)

Também em nosso meio, o uso de dispositivos de assisténcia
circulatéria mecdnica tem sido empregado no tratamento
do choque cardiogénico e na manutengao da condicao
circulatéria em pacientes com IC refrataria ao tratamento
medicamentoso'®*'%. O estudo REMATCH demonstrou
beneficios do emprego de dispositivo de assisténcia mecanica
implantavel em relagao a sobrevida e a qualidade de vida de
pacientes com IC estagio D introduzindo o uso como terapia
de destino'®'®. O estudo HEARTMATE Il demonstrou que
dispositivos de fluxo continuo podem ser melhores do que os
de fluxo pulsétil, atingindo sobrevida de 58% em dois anos em
pacientes inelegiveis para transplante cardiaco’®.

As principais causas de inelegibilidade para transplante
cardiaco nos estudos foram idade avancada, cancer, DPOC,
recusa, hipertensao pulmonar, insuficiéncia renal, diabetes
insulino dependente, obesidade, hepatite, painel elevado,
doenca vascular periférica e mdltiplas comorbidades. Entretanto,
as causas podem ser modificaveis na indicagao de transplante.
Quando utilizado comercialmente o dispositivo de fluxo
continuo no registro INTERMACS (Interagency Registry for

Mechanically Assisted Circulatory Support) (National Heart
Lung and Blood Institute (NHLBI) — sponsored collaborative
database) foi associado a sobrevida de um ano em 74%'%'9". De
acordo com o INTERMACS, desde junho de 2006 até setembro
2010, 2.858 dispositivos foram implantados nos EUA, mas de
janeiro a junho de 2010, 614 dispositivos de fluxo continuo
intracorpéreos foram implantados contra somente oito pulsatesis.
Os melhores perfis INTERMACS para indicagdo foram dois
(progressiva piora), trés (estavel inotrépico dependente) e quatro
(IC recorrente avancada) (“nem tao bem nem tao mal”). indices
associados com insucesso: idade avangada, choque cardiogénico
critico, diabetes, hipertensao pulmonar, ureia, sodio, cirurgia
concomitante, biventricular, e fluxo pulsatil.

6.5. Dispositivos Implantaveis de Estimulacao Cardiaca-
Terapia de Ressincronizacao Cardiaca e Cardioversor
Desfibrilador Implantavel (Tabelas 27, 28 e 29)

Dois estudos multicéntricos e randomizados recentes
avaliaram o impacto da associacao de terapia de ressincronizacao
ventricular e atrioventricular (TRV-AV) ao cardiodesfibrilador
implantavel (CDI) em IC menos avangada. No entanto,
diferentemente do estudo SHIFT, as doses das medicacoes
utilizadas nos pacientes nao foram relatadas determinando
importante limitagao de metodologia. O estudo MADIT CRT-D
com 1.820 pacientes avaliou o impacto da associagdo da
TRV-AV ao CDI em pacientes com fracdo de ejecao < 30%,
QRS = 130 ms e em classes funcionais | (14%) e Il (74%),
que recebem o CDI para prevengao primaria de morte stbita

Contraindicagoes Absolutas e Relativas para Transplante Cardiaco

Resisténcia vascular pulmonar fixa > 5 Wood, mesmo apos provas farmacolégicas

Doengas cerebrovascular e/ou vascular periférica graves

Absolutas

Insuficiéncia hepatica irreversivel, doenga pulmonar grave, ou doenga sistémica que comprometa o progndstico

Incompatibilidade ABO na prova cruzada prospectiva entre receptor e doador

Doenga psiquiatrica grave, dependéncia quimica e ndo aderéncia as recomendagdes da equipe

Idade maior que 70 anos

Megacélon ou megaesdfago com repercusséo clinica

Diabetes insulino-dependente com lesdes graves de érgaos-alvo

Comorbidades com baixa expectativa de vida

Obesidade mérbida

Infecgdo sistémica ativa

Ulcera péptica em atividade

Relativas

Embolia pulmonar com menos de trés semanas

Neoplasia com liberagdo do oncologista

Diabetes melito de dificil controle

Insuficiéncia renal com clearance abaixo de 30 ml/min/1,73 m?

Amloidose/sarcoidose/hemocromatose

Hepatite B ou C

Sindrome de imunodeficiéncia adquirida

Painel linfocitario > 10%
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segundo Guidelines da American Heart Association. Esse estudo
demonstrou que a associagao da TRV-AV apresenta beneficios
em redugao de morbidade (internagdo por IC) e, em eventos
combinados, reduziu os volumes ventriculares e melhorou a
fracdo de ejecdo, porém nao alterou a mortalidade total'.
Os efeitos benéficos s6 foram demonstrados em um subgrupo
pré-especificados pacientes com duragao de QRS = 150 ms.
A mortalidade atual foi de 3%.

O estudo RAFT com 1798 pacientes avaliou o impacto
da associagao da TRV-AV ao CDI em pacientes com fragao
de ejecdo < 30% e em classes funcionais Il e Ill (19-21%).
Os critérios de indicacdo de CDI nao foram esclarecidos,
principalmente, no que diz respeito a prevencao primaria ou
secundaria. Este estudo demonstrou beneficios da associacao
de TRV-AV em portadores de CDI com significativa reducao de
morbidade e mortalidade em classe Il na populagao total do
estudo'. Na analise de subgrupo, foi observado beneficio para
QRS = 150 ms e para auséncia de fibrilacdo ou fluter atrial.
Recentemente, o papel da dissincronia em pacientes com 120
ms < QRS < 150 ms tem sido questionada, pois somente 9%
dos pacientes do estudo CARE-HF tinham esta caracteristica'*.

Estudo brasileiro encontrou somente moderada correlacao
entre duragao do QRS e dissincronia intra e interventricular'®.

Destaca-se que, embora os estudos MADIT CRT-D e RAFT
tenham muitas semelhangas, inclusive quanto ao ndmero de
pacientes, apresentaram diferente resultado no que se refere
a mortalidade isolada. A selecao dos pacientes é importante
porque 35% nao respondem clinicamente a TRV-AV e 40-50%
nao mudam o remodelamento'®. Metandlise compilando
quatro estudos, que incluiram pacientes em classes funcionais |
e ll, demonstrou que a TRV atuou na redugao do risco relativo
de morte de 20% frente ao tratamento clinico convencional
ou ao implante isolado de CDI'””. Estudo de custo efetividade
demonstrou que a TRV é custo-efetiva no nosso meio enquanto
a associacido de CDI nao é custo-efetiva'®. Nao existe estudo
para a doenca de Chagas, mas investigacao recente demonstrou
que a incidéncia de dissincronia interventricular nesta etiologia é
de 34%, nao tendo relagao com a duragao do QRS e nem com
outros eventos'”.

No estudo COMBAT que incluiu pequeno nimero de
pacientes, a TRV-AV, em comparagao com o implante de
Marcapasso Atrioventricular (MP-AV) convencional com eletrodo
no Ventriculo Direito (VD) para pacientes com IC e bradiarritmia,
foi associada a melhor qualidade de vida, melhor classe funcional,
melhora da FEVE, mas sem diferenga quanto a capacidade de
exercicio e insuficiéncia mitral?®.

Indicagao de Dispositivo de Assisténcia Circulatoria Mecanica como Terapia de Destino na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistdlica

Classe de Recomendagao Indicagoes Nivel de Evidéncia
IC refrataria na dependéncia de drogas inotrépicas por mais de duas semanas B
lla Pacientes com VO, pico < 10 ml/Kg/min B
Classe funcional IV persistente B
1l Paciente com IC refrataria e baixa expectativa de vida em decorréncia de outras comorbidades C

IC significa insuficiéncia cardiaca; VO, , consumo de oxigénio durante exercicio méaximo

Recomendagdes para Terapia de Ressincronizagao Cardiaca isolada na Insuficiéncia Cardiaca Crdnica Sistélica ou

associada ao Cardiodesfibrilador Implantavel quando Indicado

Classe de Recomendagao Indicagdes Nivel de Evidéncia
Para reduzir mortalidade
| FE < 35%, ritmo sinusal, CF Il tratamento clinico otimizado e com duragéo do QRS = 150 ms A
la FE < 35%, ritmo sinusal, CF I, tratamento cllini.co otimizado e com duragdo do QRS entre 120 — A
150 ms com dissincronia ventricular
Para reduzir morbidade/mortalidade ou prevenir progressao da doenga em portadores de CDI
lla FE < 35%, ritmo sinusal, CF |1, tratamento clinico otimizado e com duragdo do QRS = 150 ms. A
Para reduzir morbidade
Paciente com FA permanente, FE < 35%, CF Il ou IV, tratamento otimizado com duragéo do QRS B
> 130 ms e dependente de marca-passo apds ablagdo do no AV.
b FE < 35%, CF lll/IV FA de baixa resposEa bem controlada, tratamento clinico otimizado e com C
duragdo do QRS = 130ms
Paciente com indicagédo formal de marcapaso FE < 35%, CF Il ou IV tratamento otimizado, duragéo B

do QRS =120ms

FE significa fragdo de ejec¢do de ventriculo esquerdo; CF, classe funcional, FA, fibrilagdo atrial
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Indicagoes de Cardiodesfibrilador Implantavel para Prevengao Secundaria de Morte Stbita em Portadores de Disfungao

Ventricular Sistolica

Classe de Recomendagéo

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

Pacientes com cardiomiopatia isquémica, sobreviventes de parada cardiaca devido a FV/TV ou

: TVS com instabilidade hemodinamica, excluindo-se alguma causa totalmente reversivel A

| Pacientes com cardiorrjiopati'a' nao isquémilca ou chagésif:a, sobreviventes de parada cardiaca devido a C
FVITV ou TVS com instabilidade hemodinamica, excluindo-se alguma causa totalmente reversivel.

| Paciente com doenga cardiaca estrutural com documentagéo de TVS espontanea estavel ou instavel B

lla Sincope recorrente com indugéo de TVS instavel ou FV no estudo eletrofisioldgico invasivo B

i Pacientes com pouca expectativa de vida em um ano ou co-morbidades graves ou tempestade c

elétrica ou na espera de um transplante cardiaco iminente

FV significa fibrilag&o ventricular; TV, taquicardia ventricular; TVS, taquicardia ventricular sustentada

Indicagoes de Cardiodesfibrilador Implantavel para Prevengao Primaria de Morte Stbita em Portadores de Disfungao Ventricular

Sistolica

Classe de Recomendagao

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

Cardiomiopatia isquémica apos infarto do miocardio com pelo menos seis meses de evolugdo, FE
| < 35%, CF Il e lll na vigéncia de tratamento clinico otimizado, sem indicagéo de revascularizagéo A
miocardica e sem baixa expectativa de vida em um ano

lla

Cardiomiopatia dilatada ndo isquémica, FE < 35%, CF Il e Il na vigéncia de tratamento clinico

otimizado

Infarto do miocardio com menos de seis meses de evolugao; cardiomiopatia isquémica com
indicagédo de revascularizagao; cardiomiopatia com FE > 35%; baixa expectativa de vida em um ano

CDl significa cardiodesfibrilador implantével; FE, fragéo de ejegéo de ventriculo esquerdo; CF, classe funcional

7. Abordagem por Estagios (Figura 2)

As recomendagdes de tratamento ndo farmacolégico e
farmacoldgico em cada estagio da IC estdo resumidas na Figura
2. A prevencao de fatores de risco para doenca cardiovascular é
fundamental para prevencao da IC, porque esta é a manifestagao
tardia em pacientes que nao tem morte sibita. A terapia
antineopldsica com drogas de potencial cardiotoxicidade tem
sido reconhecida como novo fator de risco para IC.

8. Insuficiéncia Cardiaca com Fracao de
Ejecao de Ventriculo Esquerdo Preservada.

A divisdo classica da IC em ICFEP e IC com FE reduzida
tem sido questionada por diversos autores, que argumentam
que se trata de uma mesma doenga com diferentes fenétipos
de apresentagao®'*®. Entretanto, existem muitos argumentos
demogréficos, epidemioldgicos, estruturais, cardiacos e baseados
no tipo de resposta terapéutica que corroboram a hipétese de
que sdo duas entidades distintas. O diagndstico continua sendo
feito na presenga destas quatro condigoes®®: presenga de
sinais e sintomas de IC; FEVE = 50%, VE nao dilatado (volume
telediastdlico < 97 mL/m?) e evidéncia de pressao de enchimento
do VE elevada.

Recomenda-se cuidadosa atengao no diagnéstico diferencial
de pacientes com ICFEP para se distinguir entre a variedade de
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outras afecgoes cardiacas cujo tratamento e abordagem sao
diferentes?®. A ICFEP continua sendo pouco valorizada, ndao ha
novas evidéncias e seu tratamento, portanto, ainda é empirico?”.

9. Insuficiéncia Cardiaca e Comorbidades

9.1. Insuficiéncia Renal Crénica

A prevaléncia de insuficiéncia renal em pacientes de
ambulatério com IC pode chegar a 29,6%*. A associagao
de doenga cardiaca e renal persiste como marcador de
mau progndstico em pacientes com IC cronica*’. Novos
biomarcadores de lesdo renal precoce, como cistatina C e
NGAL (neutrophil gelatinase-associated lipocalin), podem estar
associados a pior progndéstico mesmo em presenca de creatinina
normal?®. Entretanto ndo ha intervengoes especificas para a
prevencao ou tratamento desta condicdo. A prevaléncia de
insuficiéncia renal parece ser menor em pacientes com [CFEP?®.

9.2. Anemia e/ou Deficiéncia de Ferro (Tabela 30)

A anemia é marcador de gravidade em pacientes
com IC crbnica, inclusive na doenga de Chagas?*-2'2.
Ainda assim, persistem dividas quanto aos niveis alvo de
hemoglobina, eficicia, modalidade e seguranga do tratamento
e administracdo de analogos da eritropoetina?'*2'* sobre
desfechos secunddrios, e ainda sao aguardados estudos
prospectivos sobre efeitos de tais intervengdes sobre o
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prognéstico. Transfusdo de hemadcias ndo é recomendada
rotineiramente e estd associada a aumento de mortalidade?'.

Em pacientes com deficiéncia de ferro com e sem anemia
manifesta, a infusao de ferro venoso foi segura e resultou em
melhora da qualidade de vida, classe funcional e aumento da
distincia caminhada no teste de seis minutos; houve tendéncia
a reducao de hospitalizagdes*'®. Além da hemoglobina, o
ferro é componente obrigatério da hemoglobina de muitas
metaloproteinas que mediam fungdes importantes na
mioglobina, enzimas de transporte de elétrons, sintese de acido
deoxiribonucleico sintese, monoamina oxidase, ciclooxigenase.
Sua deficiéncia pode desencadear parada da mitose na fase G./S,
apoptose, producao de catecolamina e hipertrofia®'’.

9.3. Diabetes Melito

A presenga de diabetes melito constitui fator de risco para o
desenvolvimento de 1C*'%2%, sendo comum a associagao destas
condigdes. O tratamento da diabetes em pacientes com IC ainda
é alvo de controvérsia, e dados recentes confirmam risco de piora
da IC com uso de tiazolidinedionas®?. Por outro lado, estudos
tém demonstrado ser seguro o uso de metformina, com possivel
efeito benéfico sobre o prognéstico??'?2. Estudos tém também
chamado a atengao para possibilidade de piora de mortalidade
associada ao controle muito intenso da glicemia?**22°.

9.4. Depressao

A ocorréncia de depressao em pacientes com IC
cronica associa-se a menor capacidade funcional®*® e pior
progndstico??”??¢. Depressao foi diagnosticada em 67% dos
pacientes hospitalizados?*. Resultados do estudo SADHART-
CHF mostraram que o uso de sertralina em pacientes com
IC é seguro; entretanto, em comparacao a placebo, seu
uso ndo determinou melhora de sintomas depressivos ou
do estado cardiaco®°. Pacientes no estudo SADHART-CHF
com remissao da depressdao apresentaram menos eventos
cardiovasculares?*'. O uso de citalopram em idosos com IC
também nao melhorou depressao®*2.

9.5. Cardiotoxidade dos Quimioterapicos (Tabelas 31 e 32)

A disfungao ventricular secundaria aos quimioterapicos nem
sempre tem manifestacdo clinica evidente. Desta forma, deve-
se proceder ao monitoramento cardiolégico de rotina para a
deteccao precoce da cardiotoxicidade. A dosagem seriada de
troponina e BNP além da andlise da funcao ventricular pelo

ecocardiograma ou ventriculografia radioisotépica sao os exames
recomendados para este seguimento.

2

A cardiotoxidade é mais frequente nos portadores de
certos fatores de risco, como extremos de idade, disfuncao
ventricular prévia, hipertensao arterial, diabetes, associagao
de quimioterdpicos, radioterapia mediastinal e suscetibilidade
genética’®>?*. Sabe-se que a cardiomiopatia dilatada secundaria
a quimioterapicos (CMQT) corresponde a 1% de todas as
cardiomiopatias dilatadas®**. A disfungao ventricular secundaria
a quimioterapicos é classificada em Tipo | e Il e baseia-se na
presenga de lesao de miécitos e no potencial de reversibilidade
da disfungao ventricular**®. Dentre os principais agentes
quimioterdpicos relacionados ao desenvolvimento de IC,
destacam-se as antraciclinas, agentes alquilantes, agentes
microtdbulos, trastuzumabe, bevaczumabe e sunitinibe?”.

No caso da prevengao da cardiotoxicidade, até o0 momento
s6 existem evidéncias de medicagbes cardioprotetoras para
terapia com antraciclinas. O dexrazoxane mostrou-se efetivo
para prevenir a cardiotoxicidade, especialmente em mulheres
tratadas de cancer de mama metastatico quando a dose de
antraciclina exceder 300 mg/m?**®. Estudo placebo controlado
aberto mostrou protegao do carvedilol contra o desenvolvimento
de disfungao ventricular®*°. Dados recentes mostraram que
pacientes submetidos a quimioterapia com antraciclina, que
desenvolveram lesao miocdrdica subclinica, caracterizada por
elevagao de troponina, beneficiaram-se da introdugao de IECA*©.

No caso de pacientes que desenvolveram disfuncao
ventricular ap6s quimioterapia, observou-se que o tratamento
com IECA e betabloqueadores foi efetivo para reversao desta
disfungdo em boa parte dos casos**'. O beneficio é mais evidente
quanto mais precoce for detectada a alteragao e prontamente
for introduzido o tratamento.

A radioterapia também pode afetar o coracao causando
disfuncao sistélica, diastélica e a miocardiopatia restritiva.
Essas alteracoes dependem especialmente da dose de
radiacdo, do volume do coragdo exposto e de técnicas
especificas de aplicagao?.

10. Subgrupos Especiais

10.1. IC na Doenca de Chagas

E a primeira causa de IC em dreas endémicas*”, e a
terceira causa no Brasil'™. A morte sibita cardiaca acomete
aproximadamente 50% dos pacientes com IC secundaria a

Orientages sobre o Manejo da Anemia e ou da Deficiéncia de Ferro na Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistélica

Classe de Recomendagao

Indicagdes

Nivel de Evidéncia

Ferro venoso em pacientes com deficiéncia de ferro (ferritina < 100 ou ferritina entre 100 e 299 com

| saturagdo de transferrina < 20%) para melhora de sintomas B
a
TransfusGes de sangue em pacientes anémicos (Hb < 7g/dl) e cardiomiopatia dilatada de etiologia c
isquémica ou ndo isquémica
b Eritropoietina / ferro venoso para corregdo de anemia (Hb <12 g/dl) em pacientes com insuficiéncia B

renal cronica dialitica e /ou pré-dialitica e IC

Hb significa hemoglobina; IC, Insuficiéncia cardiaca
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doenga de Chagas**. A ativagao neuro-hormonal é aumentada a
semelhanga de outras etiologias*****. Assim, considerou-se que o
tratamento da IC de origem chagasica deve ser semelhante ao de
outras etiologias e somente o nivel de evidéncia é diferente?#-2.
Em estudo prospectivo, o uso de betabloqueador foi associado
a maior sobrevida®*°. O nao uso de BB parece ser um fator de
predicao independente de mortalidade para esses pacientes**24.
Experimentalmente, o uso de espironolactona melhora a
sobrevida e reverte o remodelamento ventricular esquerdo®'. O
nivel sanguineo de digoxina deve ser determinado nos pacientes
de etiologia chagdsica?*32>2. O tratamento especifico, com agentes
antiparasitarios, na IC da cardiopatia chagdsica crénica nao possui
evidéncias para sua recomendagao?>.

O CDI pode ser dtil na prevengao primaria de morte stbita
cardiaca, pois este dispositivo reverteu FV em 20% dos pacientes
com IC chagasica, entretanto, ainda precisa ser testado em
grandes estudos**. O transplante cardiaco deve ser oferecido
para pacientes com IC chagasica terminal em virtude dos bons
resultados obtidos'8*2%5.

10.2. IC na gestante

A IC afeta aproximadamente 0,004% das parturientes da
populagdo geral, e até 12,5% de gestantes portadoras de
cardiopatia®®. A cardiomiopatia periparto tem incidéncia
de 1:300 até 1:4000 gravidez**’. Disfungao ventricular
assintomatica pode ser detectada em 0,85% das mulheres no
puerpério®s. FEVE < 40% é preditora de alto risco e a gravidez
deve ser evitada. Pacientes devem ser informadas do risco de

gravidez. Quando a FEVE é < 20%, a mortalidade materna é
muito alta e o término da gravidez deve ser avaliado. Os BB
sao as medicagbes mais importantes no tratamento da IC na
gestante. Apés o parto, o feto deve ser acompanhado por 24-48
horas devido ao risco de bradicardia, hipoglicemia e depressao
respiratoria pelo BB. Metoprolol e bisoprolol sio os BB mais
estudados. IECA, BRA e inibidores da renina nao podem
ser utilizados durante a gravidez. Atenol pode determinar
malformagoes além de bradicardia e hipoglicemia no feto,
embora nao tenha indicagao para tratamento da IC. A digoxina
parece ser segura. A espironolactona pode levar a malformagoes
no primeiro trimestre, e deve ser evitada.

Estudo randomizado prospectivo demonstrou que a
bromocriptina adicionada ao tratamento pode melhorar a FEVE
e a evolugao de pacientes com cardiomiopatia no periparto®®.
Exceto se houver contraindicacao obstétrica, diante de
estabilidade hemodinamica, o parto pode ser vaginal.

10.3.IC no idoso

A ICFEP é mais frequente nos idosos*®. Associagdes de
comorbidades nessa populagao, que limitam a atividade fisica
ou trazem limitagoes de desempenho®® e de informagoes,
dificultam o diagnéstico de IC.

10.4. IC no paciente com SIDA

A prevaléncia da IC, nesse grupo de pacientes, cresce a
medida que a sobrevida aumenta e novos antirretrovirais sao

Recomendagdes quanto a Avaliagéo Inicial e Monitoramento Cardioldgico durante Tratamento com Quimioterapicos Associados

a Risco de Disfungao Ventricular e Insuficiéncia Cardiaca Cronica

Classe de Recomendagao

Indicagao

Nivel de Evidéncia

| Avaliag&o inicial da fung&o ventricular por ecocardiograma transtoracico ou ventriculografia

radioisotopica c
| Anélise de risco-beneficio antes do inicio do tratamento em pacientes portadores de fatores de c
risco para cardiotoxicidade
| Avaliagdo peritdica da fungdo ventricular (mesmo método da avaliagdo inicial) durante o c
tratamento quimioterapico, conforme periodicidade recomendada para cada droga
lla Dosagem de troponina* basal e apds cada ciclo (até 72 hs) de quimioterapia C
lla Dosagem tardia de troponina (um més ap6s o ciclo) C
lla Dosagem de peptideos natriuréticos para seguimento ambulatorial de cardiotoxicidade C

*métodos ultrassensiveis de detecgéo de troponina tém sido utilizados, e qualquer elevagéo acima do limite de detecgéo devem ser considerados significativos

Recomendagdes para a Prevengéo e Tratamento da Cardiotoxicidade por Antraciclinas

Classe de Recomendagéo

Indicagao

Nivel de Evidéncia

| Dexrazoxane para a prevengao de cardiotoxicidade em mulheres portadoras de cancer de mama

metastatico cuja dose cumulativa ultrapasse 300 mg/m? A
IECA em pacientes com evidéncias de lesdo miocardica pela elevagao de troponina ou redugéo
| o o . B
da FEVE de pelo menos 10% logo apds quimioterapia
lla Betablogueador em pacientes com evidéncias de lesdo miocardica pela elevagéo de troponina ou c

redugdo da FEVE de pelo menos 10% logo apds quimioterapia

IECA significa inibidor de enzima de converséo de angiotensina; FEVE, fragéo de eje¢édo de ventriculo esquerdo

Arq Bras Cardiol 2012; 98(1 supl.1):1-33



Atualizacao da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Crénica - 2012

Diretrizes

utilizados*'. Varios mecanismos proprios estao envolvidos na
cardiomiopatia da SIDA, incluindo a lesdo pela infeccdo e a
cardiotoxicidade do tratamento®*2*, o que define um pior
prognostico em comparagdo com outras etiologias.

10.5. IC direita e Hipertensao Pulmonar (Tabela 34)

Na disfungdo do VD, o tratamento deve contemplar
a otimizagdo da pré-carga (manejo de volume), pos-
carga (vasodilatadores) e contratilidade (inotrépicos e
dispositivos de assisténcia circulatéria)?*>27. O uso agudo
de vasodilatadores pulmonares na avaliagdo de candidatos
a transplante cardiaco e no manejo do perioperatério do
transplante cardiaco é bem estabelecido e inclui o 6xido
nitrico, prostaglandinas, inibidores de endotelina e inibidores
de fosfodiesterase'®. Recentemente, em estudo com 82
pacientes em fila de transplante cardiaco e utilizando
bosentan, houve melhora dos parametros hemodinamicos e
inclusive de mortalidade?®.

Em relacdo aos inibidores de fosfodiesterase, estudos
nacionais randomizados, placebo controlado demonstraram
o beneficio desta classe de drogas na IC cronica. O primeiro,
pioneiro na literatura, demonstrou seguranga do uso neste
perfil de pacientes com IC com melhora na capacidade
de exercicio’™. O segundo revelou efeito sustentado do
sildenafil apés quatro semanas de uso com redugdo da HP e
melhora funcional™. Mais recentemente, o uso prolongado
de assisténcia circulatéria mecanica esquerda (seis meses)
pode ser considerado como estratégia para reducao da HP
permitindo posteriormente o transplante%*27°.

10.6. Miocardite (Tabela 35)

Na investigacdao da miocardite aguda e da miocardiopatia
dilatada idiopética, a biopsia endomiocardica pode ser
fundamental, muito além dos critérios de Dallas, através da
utilizagao de técnicas de imuno-histoquimica para contagem
de células inflamatorias (linfécitos e macréfagos), expressao
de HLA classe Il, moléculas de adesao (ICAM) e pesquisa
de genoma viral por biologia molecular’”'. A realizacao da
biopsia incluindo amostras de ambos os ventriculos aumentou
a sensibilidade para o diagndstico de miocardite?”2.

A ressonancia magnética (RM) tem sido considerada para o
diagnostico de miocardite aguda®?. Consenso internacional de
2009 refere acuracia da RM de 56 a 78% para diagndstico de
miocardite aguda em comparagao a biopsia endomiocérdica,
sendo o melhor desempenho obtido quando da presencga de
dois de trés parametros (realce precoce, edema e/ou realce
tardio)**. Na miocardite cronica?”®, a acuracia comparada a
biopsia endomiocardica, utilizando um dos trés parametros,
variou de 49 a 72%. Apesar de haver sugestao de beneficio da
biopsia guiada por RM*”¢, estudo mais recente nao confirmou
este achado?”. A pesquisa de sorologias em pacientes com
miocardite ndo parece conferir beneficio para elucidagao de
micro-organismos potencialmente envolvidos?’®.

Estudo de avaliagdo de progndstico em pacientes com
miocardite?”? (inicio de sintomas menor que seis meses)
demonstrou que os trés principais preditores de morte
cardiaca ou transplante sao a classe funcional NYHA III/1V,
auséncia de betabloqueador e presenca de inflamagdo na
biopsia endomiocardica (expressao de HLA classe II, contagem

Orientagdes para o Tratamento da Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistdlica na Gestante

Classe de Recomendagéo Indicagdes Nivel de Evidéncia
Manutengao ou inicio do BB em pacientes com IC durante a gestagéo C
| Hidralazina e nitrato C
Diurético com uso criterioso, evitando hipovolemia C
la Digoxina nos pacientes sintomaticos, em uso préviq a gravidez ou em fibrilagdo atrial com alta c
resposta ventricular
i IECA/BRA devido a fetoxicidade C

BB significa betabloqueador; IC, insuficiéncia cardiaca; IECA, inibidor de enzima de conversdo da angiotensina; BRA, bloqueador do receptor da angiotensina

Orientagdes para Tratamento de Pacientes com Hipertensao Pulmonar e Insuficiéncia Cardiaca Cronica Direita Sistélica

Classe de Recomendagéo

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

Oxido nitrico, prostaglandinas, inibidores de endotelina e inibidores de fosfodiesterase para estudo

| de responsividade da HP no pré-transplante cardiaco e no manejo perioperatério do transplante B
cardiaco.
lla Sildenafil em pacientes sintométicos, com HP e IC com tratamento otimizado B
Inibidores de endotelina em pacientes sintomaticos, com HP e IC com tratamento otimizado. B
b Dispositivo de assisténcia circulatéria esquerda por seis meses em pacientes contraindicados a
transplante cardiaco por HP ndo responsiva a vasodilatadores pulmonares como estratégia para C

redugdo da HP e realizagédo do transplante.

HP significa hipertenséo pulmonar
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de células T e macréfagos na imuno-histoquimica). Neste
estudo, ndo houve relagao de progndstico com a presenga
de genoma viral na biopsia endomiocardica.

Nos pacientes com IC de inicio recente e evolugao
desfavoravel de sintomas e da fungao ventricular, a biopsia
endomiocérdica tem indicagdo, especialmente para descartar
a presenca de miocardite de células gigantes. Apesar de baixa
incidéncia, a evolugdo para 6bito ou transplante cardiaco é
elevada nesta entidade, especialmente quando ndo realizada
imunossupressao®?; além disso, existe risco de recorréncia
fatal com a suspensao da imunossupressao.

Na miocardiopatia dilatada idiopatica (sintomas de 1C
acima de um ano), de maneira pioneira, estudo holandés
utilizando técnica de biologia molecular quantitativa (PCR
Real Time) demonstrou melhora da fungao ventricular em
pacientes tratados com imunoglobulina que apresentavam
titulos elevados de genoma viral de parvovirus B19 no
tecido miocardico?®'.

O estudo italiano randomizado, placebo controlado,
TIMIC?®? demonstrou beneficio da imunossupressao no
tratamento da miocardiopatia inflamatéria, na auséncia de

genoma viral. Incluiu pacientes com sintomas de IC acima
de seis meses, inflamagao na biopsia endomiocardica e
auséncia de genoma viral. O grupo que recebeu prednisona
+ azatioprina apresentou melhora de fragdo de ejegdo e
reducao das cavidades em comparagao ao grupo placebo.

10.7. Miocardio ndo Compactado (Tabela 36)

O miocardio ndao compactado isolado é uma
cardiomiopatia priméaria cuja etiologia é desconhecida,
porém com origem genética autossdbmica dominante?®*2%4,
tendo prevaléncia estimada em 0,05%. Ele se caracteriza por
apresentar trabeculagdes numerosas e proeminentes com
recessos intratrabeculares que penetram profundamente
no miocardio e ndo estao em comunicagdo com 0s vVasos
corondrios. Pode apresentar-se com manifestagoes de IC
por disfuncao sistélica e/ou diastélica, ou com arritmias
cardiacas ou ainda com fenémenos tromboembdlicos. O
ecocardiograma e a ressonancia magnética do coragao sao
os exames complementares de escolha no diagndstico?>¢.
Nao existem estudos especificos no tratamento da IC nesse
grupo de pacientes.

Indicagoes de Investigagao Diagnostica Invasiva e Nao Invasiva e de Tratamento da Miocardite

Classe de Recomendagao

Indicagoes

Nivel de Evidéncia

Biopsia endomiocardica em quadros de IC até 6 meses com dilatagdo ventricular e arritmias
ventriculares frequentes, blogueio atrioventricular de segundo ou terceiro grau, que apresentem B
refratariedade apés o tratamento clinico otimizado apés exclusao de outros fatores causais

Imunossupressao na presenca de miocardite de células gigantes confirmada por biopsia

o B
endomiocérdica.
Biopsia endomiocérdica em quadros de IC de inicio 6 -12meses com dilatagéo ventricular e arritmias
ventriculares frequentes, blogueio atrioventricular de segundo ou terceiro grau, que apresentem B
lla refratariedade apds o tratamento clinico otimizado apés excluséo de outros fatores causais
Ressonancia magnética com técnicas de realce precoce, edema e de realce tardio em pacientes B

com quadro de IC com até trés meses do seu inicio

Imunossupressédo na miocardiopatia inflamatéria (tratamento clinico otimizado, acima de 6 meses
de sintomas de IC) comprovada por biopsia endomiocéardica através de imuno-histoquimica, na B
auséncia de genoma viral por biologia molecular.

Imunoglobulina intravenosa na miocardiopatia dilatada idiopatica (tratamento clinico otimizado,

acima de um ano de sintomas de IC ) com presenca de altos titulos de genoma viral de parvovirus B
m B19 no tecido miocardico comprovado por biopsia endomiocardica e biologia molecular.
Cintilografia miocardica para avaliagao de inflamagao com galio 67, em pacientes com quadro de B
IC com até trés meses do seu inicio.
Imunoglobulina na miocardite comprovada por biopsia endomiocérdica através de imuno- B
histoquimica e presenca de genoma viral no tecido miocérdico por biologia molecular.
Coleta de sorologias virais na investigagdo de miocardite e miocardiopatia dilatada idiopatica. B

IC significa insuficiéncia cardiaca sistélica

Orientagdes para Tratamento de Pacientes com Miocardio ndo Compactado

Classe de Recomendagao Indicacoes Nivel de Evidéncia
| Anticoagulagéo oral em pacientes com FA ou embolia prévia C
lla Anticoagulacao oral em pacientes com disfungéo ventricular C

FA significa fibrilagdo atrial
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11. Opcoes Diagnosticas ou Terapéuticas
Controversas, ou em Desenvolvimento, sem
Papel Definido para a IC

11.1. Monitorizacdo Hemodinamica

Os dispositivos implantaveis reduziram apenas
hospitalizagbes relacionadas a IC. O estudo PARTNERS HF,
prospectivo, multicéntrico e ndo randomizado em pacientes
com ressincronizador e CDI avaliou a positividade de um
algoritmo diagnéstico para IC e demonstrou um aumento
em 5,5 vezes a probabilidade de internagao por IC com
congestao pulmonar nos préximos 30 dias (alto risco).
Porém, o custo-efetividade precisa ser comprovado por
novos estudos.

11.2. Bioimpedancia Transtoracica (BTC)

Em pacientes descompensados, o estudo BIG*® avaliou
a BTC na medida do débito cardiaco e obteve correlacao
modesta com as medidas invasivas, sem fornecer informacoes
sobre as pressoes de enchimento ventricular e ndo teve
valor prognéstico, portanto, parece nao ter utilidade nesta
populagao. A avaliagdo na IC ambulatorial ainda necessita
de novos estudos.

11.3. Hormonio do Crescimento

Atualmente, o uso de hormoénio de crescimento
demonstrou alguns beneficios, porém com uma preocupagao
com os efeitos adversos. Sdo necessarios grandes estudos
randomizados para avaliagdo da seguranga e eficicia em
longo prazo?9.

11.4. Antagonistas da Vasopressina

Estes medicamentos estdo associados com melhora
das concentracoes séricas de soédio, peso corporal, fungao
cerebral, sintomas, porém nao determinam beneficios na
mortalidade, mortalidade cardiovascular ou hospitalizagao nos
pacientes com IC*'. Seu papel ainda é incerto, necessitando
de novos estudos, inclusive de custo-efetividade, para a
indicagao apropriada.

11.5. Antagonistas da Endotelina

Pequeno estudo utilizando o bosentan em pacientes
com IC refratdria com hipertensao pulmonar (HP) que
estavam aguardando transplante de coragdo demonstrou
melhora clinica e hemodinamica, porém estudos maiores
e randomizados sao necessarios para confirmar esta opgao
terapéutica nestes pacientes®.

11.6. Antagonistas do Receptor A1 da Adenosina

O estudo piloto, fase Ilb, (PROTECT Pilot Study)?*®
indicou que um antagonista seletivo dos receptores A1l
da adenosina, a rolofilina, poderia promover aumento da
diurese e melhora da fungao renal em pacientes com IC
cronica ou IC agudamente descompensada. Contudo, os
resultados publicados de um grande estudo clinico fase
[l (PROTECT Study)?**?%> mostraram que a rolofilina nao

preveniu a piora da fungdao renal em pacientes com IC
agudamente descompensada e com um efeito diurético
discreto. Aos 60 dias, morte ou readmissdao hospitalar
por causa cardiovascular ou renal ocorreu em proporgao
semelhante nos grupos rolofilina e placebo.

De forma concordante ao que se observou no estudo
PROTECT, dados preliminares de um estudo clinico fase
[lb (TRIDENT 1)*°, testando o uso de outro antagonista
seletivo do receptor A1 da adenosina, a tonopofilina, nao
demonstraram qualquer efeito protetor sobre a fungao renal
em pacientes com ICAD.

11.7. Inibidores adrenérgicos centrais

Nolomirole apresentou tendéncia a piora da mortalidade
ou hospitalizagao por IC*”. Permanecem contraindicados
para uso na IC.

11.8. G-CSF / Terapia Celular

O estudo STAR-heart*®, randomizado com implante
intracoronario de células da medula éssea, mostrou melhora
do desempenho ventricular, qualidade de vida e sobrevida
sem efeitos colaterais. No Brasil, estudos preliminares com
inclusdao de ndmero limitado de pacientes demonstraram
que a utilizagdo de células tronco da medula é segura
e potencialmente efetiva em pacientes com [C?993%,
Evidéncia mais robusta patrocinada pelo Ministério da
SalGde nao demonstrou beneficios para estes pacientes® .
Uma importante limitagao é a reduzida persisténcia de
células tronco no coragao em torno de 2,3%°%2. Exercicio
também nao aumentou células CD34+ .3, Apesar dos
avangos recentes, ainda a consideramos como terapia em
investigacao®®*.

11.9. Relaxina

Relaxina, um horménio natural da familia da insulina,
conhecida por desempenhar papel nas adaptagoes
fisiolégicas da gravidez, por meio de estudos em
animais e tecido humano isolado, demonstrou ter efeito
vasodilatador nos homens e nas mulheres ndo gravidas.
Parece agir através de miltiplas vias, incluindo o estimulo
a gelatinases e ativagao dos receptores de endotelina do
tipo B e, subsequentemente, o 6xido nitrico. Os resultados
dos ensaios clinicos de fase | e Il demonstraram tendéncias
favordveis sem grandes eventos adversos, sugerindo ser
um tratamento potencial para IC aguda, porém ainda sao
necessarios identificar a dose, duragao do tratamento e
eficdcia®®.

11.10. Quelantes de Potassio (RLY5016 - PEARL-HF)

O risco de indugao de hipercalemia pelo bloqueio miiltiplo
do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA)*% tem
resultado no emprego de menos da metade das doses maximas
preconizadas desses agentes com impacto comprovado em
aumentar a sobrevida. Dessa forma, drogas com efeito
redutor dos niveis de potdssio sérico seriam importantes
coadjuvantes no tratamento da IC cronica. Um estudo
clinico piloto, randomizado, placebo controlado (PEARL-
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HF)3%7, testou o emprego de um polimero nao absorvivel,
chamado RLY5016, desenhado para ligar os ions potdssio
na luz do trato gastrointestinal. Nesse estudo, o uso de
RLY5016 associou-se a menor incidéncia de hipercalemia,
com maior proporgao de pacientes atingindo a dose alvo
de 50 mg/dia de espironolactona. Entretanto, aumentou a
hipopotassemia e a hipomagnesemia. Ainda sao necessarios
grandes estudos para confirmar sua utilidade no tratamento
da IC cronica.

11.11. Ativadores da Miosina Cardiaca (omecamtiv
mecarbil)

Omecamtiv mecarbil, ativador seletivo da miosina
cardiaca, é a primeira molécula de uma nova classe de
drogas inotrépicas positivas que age por ativagao direta da
miosina cardiaca, destituida de efeitos indesejaveis, como
o aumento do consumo de oxigénio, arritmia e aumento
da frequéncia cardiaca®®*%. Estudos recentes de fase Il
demonstram que esta medicagao pode melhorar a fungao
cardiaca®'**"", porém ndo existem grandes estudos clinicos
com desfechos de mortalidade e analise de seguranca.

11.12. Simpatectomia

Pesquisadores brasileiros propuseram originalmente o
bloqueio simpético endoscépico toracico esquerdo em
pacientes com IC e obtiveram, em resultados preliminares,
melhora da qualidade de vida e da FEVE®'2.

11.13. Estimulacao Elétrica do Vago ou do Baroreflexo do
Seio Carotideo

Estudo experimental demonstrou que estimulagao elétrica
do seio carotideo pode melhorar a fungao ventricular esquerda
na IC*. Em estudo de fase Il com pequeno ndmero e
pacientes, a estimulagao do vago determinou melhora da
classe funcional, na capacidade de exercicio e na FEVE.
Entretanto, eventos adversos foram frequentes®'.

11.14. Inibidores da Renina

No estudo ALOFT, o alisquireno reduziu as concentragbes
de NT-pro-BNP e excrecao de aldosterona®'>. No estudo
ASPIRE, que incluiu pacientes com 2-8 semanas de infarto
agudo do miocardio com disfungdo ventricular, ndo houve
beneficio quanto ao remodelamento ou eventos clinicos*'®.
Os estudos ASTRONAUT e ATMOSPHERE estdo em
desenvolvimento e poderdo esclarecer a importancia do
alisquireno no tratamento da IC.

11.15. Inibidores de Outros Sistemas além do Sistema
Renina-Angiotensina-Aldosterona

O estudo PARADIGM-HF estd planejado para testar o efeito
do LCZ696, inibidor de receptor de angiotensina-neprilisin,
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que combina o efeito de BRA e inibidor da endopeptidase
neutra com efeito adicional de evitar a degradagao de
horménios natriuréticos sem afetar a bradicinina’"’.

11.16. Nao Glicosideos via Inibicao da Na+/K+-ATPase e via
Ativacao Calcio do Reticulo Sarcoplasmatico (SERCA 2a)

A combinagao de ativacdo de SERCA2a e inibigao de Na-K
ATPase pode aumentar contratilidade, facilitar o relaxamento.
Istaroxime, que ativa SERCA2a e inibe a Na-K ATPase, em
estudo de fase Il, determinou melhora hemodinamica®'®.
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