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RESUMO | ix

Introducdo: A doenca de Chagas € um grave problema de saulde publica e
social em paises da América Latina devido a sua alta incidéncia, morbidade e
mortalidade. A cardiomiopatia chagasica manifesta-se principalmente por
morte  sUObita  cardiaca, insuficiéncia cardiaca crbnica  sistdlica,
tromboembolismo, arritmias ventriculares e bloqueio atrioventricular avangado.
A estimulacdo ventricular direita, através do implante de marcapasso
unicameral, € uma modalidade de tratamento frequente em pacientes com
insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica secundaria a cardiomiopatia chagasica,
que apresentam bloqueio atrioventricular avangado. No entanto, ndo se sabe a
estimulacdo cardiaca em ventriculo direito, a longo prazo, teria efeitos
maléficos sobre a fungéo cardiaca desses pacientes. Objetivo: Avaliar o efeito
do implante de marcapasso definitivo com estimulagéo ventricular direita no
prognostico de pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistdlica
secundaria a cardiomiopatia Chagasica. Métodos: Todos 0s pacientes com
insuficiéncia cardiaca crbnica secundaria a cardiomiopatia chagasica seguido
em nossa instituicdo entre janeiro de 2000 a dezembro de 2008 foram
considerados para o estudo. Um modelo de riscos proporcionais de Cox foi
utilizado para determinar o papel da estimulagdo elétrica ventricular direita
como um fator de predicdo independente de mortalidade geral para esta
populacdo. As curvas de Kaplan-Meier foram construidas para estimar a
probabilidade de sobrevida em pacientes com e sem marcapasso cardiaco de
estimulacdo ventricular direita, que foram comparadas pelo teste de log rank.
Resultados: Um total de 216 pacientes foram incluidos no estudo, 116 (55%)

ndo possuiam marcapasso cardiaco artificial implantado, e 100 (45%) eram
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portadores de marcapasso cardiaco artificial. Cento e dez (51%) pacientes
foram a Obito durante o estudo; ndo houve diferenca significativa na taxa de
Obito entre pacientes portadores (54%) e ndo portadores (56%) de marcapasso
cardiaco artificial (p=0,24). A terapia com marcapasso definitivo de estimulagéo
ventricular direita ndo foi um preditor de mortalidade geral e nem de
hospitalizagdo, quer na andlise univariada ou na multivariada. A mediana de
acompanhamento foi de 19 (8, 43) meses. Porém o tratamento com digoxina, o
ndo tratamento com betabloqueadores e a concentragdo de sodio plasmético
igual ou menor que 140mEg/L foram preditores independentes de mortalidade
tanto na univariada como na multivariada (p<0,005). O tempo médio de uso de
marcapasso foi de 54 + 51 meses. Probabilidade de sobrevida aos 12, 24, 36 e
48 meses foi de 84%, 67%, 58% e 46%, respectivamente, em pacientes com
marcapasso, e 94%, 85%, 80% e 74%, respectivamente, em pacientes sem
marcapasso (p>0,05). Concluséo: A estimulacdo do ventriculo direito ndo € um
preditor independente de mortalidade geral em pacientes com cardiomiopatia

chagéasica com insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica.

Palavras-chave: Doenca de Chagas; Insuficiéncia Cardiaca; Marca-passo

Artificial; cardiomiopatia Chagasica.
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Background: Chagas disease is a public health and social problem in Latin
America due to its high incidence, morbidity and mortality. Chagas
cardiomyopathy is manifested mainly by sudden cardiac death, chronic systolic
heart failure, thromboembolism, ventricular arrhythmias and advanced
atrioventricular block. The right ventricular pacing is a common treatment
modality in patients with chronic systolic heart failure secondary to Chagas
cardiomyopathy with advanced atrioventricular block. However, it is unknown if
the clinical course or the prognosis of patients with right ventricular pacing is
worse than that seen in non-paced patients. Aim: Establish the role of
permanent pacemaker implantation on the prognosis of patients with Chagas
disease heart failure. Methods: All patients with chronic systolic heart failure
secondary to Chagas cardiomyopathy followed at our institution between
January 2000 and December 2008 were considered for the study. A model of
Cox proportional hazards regression was used to determine the role of right
ventricular pacing as an independent predictor of all-cause mortality in this
population. The Kaplan-Meier curves were constructed to estimate the
probability of survival in patients with and without right ventricular pacing, which
were compared by the log rank test. Results: A total of 216 patients were
enrolled; 116 (55%) were not treated with right ventricular pacing, but 100
(45%) patients were paced. One hundred and ten (51%) patients died during
the study. No difference was observed in the mortality rate in paced (54%) in
comparison to non-paced (56%) (p = 0.24). Pacemaker therapy for ventricular
pacing was not a predictor of all-cause mortality in either univariate or

multivariate analysis. Median follow-up was 19 (8, 43) months. However,



ABSTRACT | xii

treatment with digoxin, no treatment with beta-blockers and plasma sodium
concentration less than or equal to 140mEg/L were independent predictors of
mortality in both univariate and multivariate analysis (p <0.005). The average
time of pacemaker implantation was 54 + 51 months. Probability of survival at
12, 24, 36 and 48 months was 84%, 67%, 58% and 46%, respectively, in
patients with pacemakers and 94%, 85%, 80% and 74%, respectively, in
patients without pacemakers (p> 0.05). Conclusion: Right ventricular pacing is
not an independent predictor of all-cause mortality in patients with Chagas'

cardiomyopathy with chronic systolic heart failure.

Keywords: Chagas Disease, Heart Failure, Artificial Pacemaker; Chagas

Cardiomyopathy.
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1. INTRODUCAO

A doenca de Chagas € um problema grave de saude publica e social em
paises da América Latina devido a sua alta incidéncia, morbidade e
mortalidade. Cerca de 10 milhGes de pessoas tém a doenca, mais de 25
milhdes estdo sob risco de adquiri-la e pelo menos 10.000 morreram em
decorréncia dela em 2008.) Como resultado da imigracéo internacional, a
doenca de Chagas ja se espalhou por todo o mundo.® O impacto dessa
enfermidade estende por areas ndo-endémicas, como a Espanha, onde é a

segunda doenca negligenciada detectada.®?

A doenca de Chagas é causada pelo protozoario Trypanosoma cruzi,
gue se transmite a seres humanos pelas fezes de insetos hematéfagos, na
maioria dos casos. Recentemente, no entanto, a transmissdo oral tem sido
cada vez mais detectada no processo de transmissdo da doencga,
principalmente na regido da Amazonia.®® A evolucéo da doenca de Chagas
pode ser desencadeada por diversos fatores, alguns deles relacionados ao
individuo em que o parasita se hospeda (estado imunoldgico, nutricional, fisico
e genético) enquanto outros, podem estar relacionados ao préprio parasita
(diferentes cepas, intensidade do parasitismo e reinfeccdes).” Os sintomas
mais severos podem se manifestar muito tempo apés a inoculacdo do parasita,
cerca de 20 a 30 anos, aproximadamente 40% dos pacientes desenvolvem

cardiomiopatia cronica neste periodo.®®
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A cardiomiopatia chagasica manifesta-se principalmente por morte

a’(1,6,9-11) a,(10-12)

subita  cardiac insuficiéncia cardiaca crénica  sistolic

(6,10,12-14) (6,12-14)

tromboembolismo, aneurismas ventriculares, arritmias
ventriculares,®***® e bloqueio fascicular e atrioventricular.®? Em areas onde
a doenca de Chagas € endémica, em média, 15% dos pacientes afetados
apresentam bloqueio atrioventricular total.®’ A doenca de Chagas é uma das
etiologias mais importantes de insuficiéncia cardiaca cronica sistdlica em areas

onde a doenca é endémica.*®

Diversos estudos demonstram que pessoas com insuficiéncia cardiaca
cronica sistdlica secundaria a cardiomiopatia chagéasica tem pior prognéstico do
que os portadores de outras cardiomiopatias.*” Além disso, os pacientes com
cardiomiopatia chagéasica podem ter risco de morte de até 10 vezes maior que
pacientes com outros tipos de cardiomiopatia dilatada.*® O quadro clinico é
muito semelhante ao da outra cardiomiopatia Dilatada Idiopatica, apresentando
elevacdo das pressdes de enchimento ventriculares, da artéria pulmonar e de
capilares pulmonares, bem como aumento dos volumes ventriculares e

reducao da fracéo de ejecéo.™®

A insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica € uma sindrome maligna, que,
apesar de grande desenvolvimento tecnoldgico e do progresso dos recursos
farmacoldgicos, tem incidido crescentemente, com alta mortalidade, que atinge
10% em média em um ano. Os sintomas pioram com a evolugdo natural da

doenca. Dados da fungdo cardiaca, como baixo débito cardiaco, resisténcia
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periférica aumentada e fracdo de ejecdo reduzida, identificam os pacientes com

pior prognéstico e maior mortalidade.®®

Com a progressdo dos sintomas da insuficiéncia cardiaca cronica
sistélica, a pessoa perde a capacidade de realizar até mesmo pequenas
atividades diarias, assim como a capacidade de trabalhar, o que ocasiona
aposentadoria precoce; grande numero de hospitalizag6es, resultando em altos

custos hospitalares e perda da qualidade de vida.*®?

As medidas gerais de tratamento no paciente chagasico com
insuficiéncia cardiaca baseiam-se na Ill Diretriz Brasileira de Insuficiéncia

Cardiaca Cronica,*®

gue estabelece necessidade de: dieta equilibrada,
atividade fisica, restricdo hidrica e salina, eliminagdo do etilismo e tabagismo e,
controle de doengas pré-existentes; assim como a adogcdo de medidas
farmacoldgicas com emprego de diuréticos, espironolactona, inibidor da enzima
conversora de angiotensina, digitalicos e, beta-bloqueadores; e medidas mais
invasivas como o implante marcapasso e o transplante cardiaco. Todas essas
medidas visam reduzir os sintomas e retardar a evolucdo da disfuncdo

ventricular e o avanco da doenca, além de promover melhora da qualidade de

vida e sobrevida dos pacientes.®

As mudancas no estilo de vida, da pessoa portadora da cardiomiopatia
chagasica, dependem de uma atuacdo em conjunto da equipe multiprofissional.
A educacgdo em saude é uma ferramenta importante para a consciéntizagdo do
paciente frente as necessidades de mudanca de vida e para as suas decisdes

de saude. O enfermeiro tem um papel importante durante esse processo, as
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consultas de enfermagem, visitas domiciliares e trabalhos em grupos,
colaboram para uma maior adesao ao tratamento e consequente aumento da

sobrevida dos pacientes.

Outro objetivo da equipe multiprofissional, € manter a estabilidade clinica
dos pacientes submetidos a tratamentos complexos, como o implante de
marcapasso, que requer investimento em recursos fisicos e humanos, por isso,
a importancia de identificar fatores que influenciam no prognéstico, visando-se
subsidiar a selecdo de tratamentos, condutas, estratégias de cuidado e préticas

assistenciais, para prevenir complicagbes e aumentar a sobrevida dos

pacientes.

O implante de marcapasso pode ser realizado em cerca de 24% dos
pacientes com cardiomiopatia chagasica.”? Em areas em que é endémica, a
doenca de Chagas € a principal causa de implante de marcapasso definitivo.®®
Em um estudo realizado no Instituto do Coracdo do Hospital das Clinicas da
Universidade de S&ao Paulo, constatou-se que este tipo de estimulacdo
atrioventricular sincronizada, eleva o débito cardiaco dos pacientes com
bloqueio atrioventricular de causa chagasica de 13,1%, durante o repouso,

para 16,8% durante o exercicio.®?

O implante de marcapasso definitivo € um tratamento estabelecido para
pacientes com bloqueio atrioventricular total.?** O marcapasso é indicado
para corrigir o defeito de condugdo do estimulo elétrico aos ventriculos, o

restabelecimento das fungdes sistdlicas e diastdlicas, e melhora do
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cronotropismo. Dessa maneira, 0s sintomas decorrentes da insuficiéncia

cardiaca e a qualidade de vida do paciente melhoram.?®

A estimulagdo ventricular direita € uma modalidade de tratamento
frequente em pacientes com insuficiéncia cardiaca crénica sistolica secundaria
a cardiomiopatia chagasica, que apresentam bloqueio atrioventricular
avancado. No entanto, ndo se sabe a evolugdo do perfil clinico e nem se o
prognostico dos pacientes, portadores de marcapasso cardiaco de estimulacéo

ventricular é pior do que os pacientes que néo utilizam marcapasso cardiaco.
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1.1. OBJETIVO

Objetivo Geral

Avaliar o efeito do implante de marcapasso definitivo com estimulacéo
ventricular direita no progndstico de pacientes com Insuficiéncia Cardiaca

Cronica Sistolica secundaria a cardiomiopatia Chagasica.

Objetivos Especificos

Comparar as caracteristicas demograficas e o perfil clinico dos pacientes
com cardiomiopatia Chagéasica portadores de marcapasso cardiaco definitivo

com os néo portadores de marcapasso cardiaco definitivo.

Identificar preditores de mortalidade dos pacientes com Insuficiéncia

Cardiaca Cronica Sistolica secundaria a cardiomiopatia Chagasica.

Identificar a sobrevida dos pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Crbénica

Sistolica secundaria a cardiomiopatia Chagasica.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Doenca de Chagas

Segundo dados da Organiza¢do Mundial da Saude, a doenca de Chagas
é uma patologia endémica da América Latina,*® porém devido ao processo de
imigracao ela também tem sido encontrada em outros paises nao-endémicos
como Australia, Canada, Estados Unidos, Europa e Japéo, onde a maioria dos
casos passam despercebidos, pois 20 a 30% dos portadores ndo apresentam
sintomas e a doenca ndo é diagnosticada.*'®?” E considerada uma das
doencas infecciosas mais importantes, encontrada como a 32 maior doenca
parasitaria no mundo.“® No Brasil, é quarta maior causa de morte entre as
doencas infecto-parasitarias, sendo a faixa etaria acima dos 45 anos a mais
atingida. Tais caracteristicas tornam a doenca de Chagas, um dos maiores

problemas de sautde publica do pais.®

A doenca de Chagas é causada por um protozoario flagelado:
Trypanosoma cruzi.*%2%39 A transmisséo vetorial ocorre, na maior parte das
vezes, pela inoculacdo das fezes dos insetos hematéfagos da familia Reduviide
e subfamilia Triatomine na corrente sanguinea,"® que depende do percentual
de formas infectantes, capacidade de penetracdo e intensidade do prurido
causado pela picada do inseto, que faz a pessoa se cocar e levar o parasito ao
local da picada ou as mucosas.®® Os mamiferos s&o os hospedeiros definitivos

e principais reservatorios. A principal espécie do vetor encontrada no Brasil é
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Triatoma infestans, ainda nao erradicada, mas atualmente controlada. Novas
espécies também tem sido encontradas, como Triatoma rubrovaria e

Panstrongylus lutzi.®>629-3

Com o desmatamento e a diminuicdo dos animais silvestres, o0s
triatomineos se adaptaram no domicilio e peri-domicilio, tendo como fontes
naturais de alimentacdo o homem e os animais domésticos. Por isso, torna-se
importante a adoc¢éo de estratégias de monitoramento entomoldgico voltadas a
identificar a presenca desse vetor e desencadear acdes de combate, sendo
necessario manter vigilancia epidemioldégica constante com acdes

proporcionais aos diferentes graus de risco presentes em cada area. 4462930

Além da transmissdo vetorial, existem outros mecanismos de
transmissdo da doenca. A forma vertical de transmisséo alcangou importante
reducdo devido a triagem soroldgica realizada nos bancos de sangue e a
investigacdo de gestantes chagasicas no exame pré-natal; estima-se que
atualmente o numero de casos transmitido nesta forma seja a metade do
verificado na década de 1970. A via alimentar constitui outra forma de
transmissao, identificada em surtos em que se rastreou como origem o
consumo de caldo de cana-de-acUcar em Santa Catarina, e de acai na regidao
da Amazonia, fontes essas que podem originar novos casos da doenca. Menos
frequentemente, a doenca se transmite por transfusdo sanguinea, cujos casos
também se reduziram grandemente em razdo do controle das atividades
hemoterapicas. Ha relatos de alguns poucos casos de transmissao por leite

materno, por transplante de 6rgéos e por acidentes em laboratdrios.®¢17:2%-32)



REVISAO DE LITERATURA |11

A doenca de Chagas tem importancia fundamental no Brasil. Descoberta
em 1909 pelo brasileiro Carlos Chagas, essa moléstia exige uma atengao
maior do Governo, pois somos um Pais em desenvolvimento, e, geralmente, os
pacientes chagasicos pertencem a classe social inferior em relacdo aos
pacientes ndo chagasicos.®*** Embora seja uma doenca de dificil cura, ela
pode e deve ser prevenida, evitando-se que novas geracdes se contaminem.
Dessa forma, além da acdo do Governo, é importante a participacdo e a
organizagdo da sociedade e da comunidade cientifica em torno de seus
problemas sociais, politicos e econdmicos, pois a doenca de Chagas nédo esta
erradicada, e precisa continuar sendo controlada com participacdo ativa da

populacao.©303Y

A doenca de Chagas parece se exteriorizar clinicamente em duas fases:
a inicial, ou fase aguda, tem duracdo de 4 a 8 semanas, com recuperagao
espontanea de aproximadamente 95% dos casos. Manifesta-se uma intensa
reacao inflamatoria na porta de entrada do T. cruzi (chagoma), seguida com
febre, mialgia, mal estar, sudorese, adenomegalia, hepatoesplenomegalia,
conjuntivite unilateral (sinal de Romafa), miocardite e meningoencefalite.
Contudo, na maioria das vezes, a fase aguda € assintomatica ou
oligossintoméatica. A fase aguda caracteriza-se pela presenca do T. cruzi no
exame direto do sangue. Aproximadamente dois meses ap0s o inicio da fase
aguda, o T. cruzi desaparece da corrente sanguinea, podendo ser detectado
somente por exames especiais como 0  xenodiagndstico ou

hemocultura.©10:16:29.3%
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Apdés um periodo de laténcia de 10 a 30 anos, chamado de forma
indeterminada, de 10 a 40% dos pacientes desenvolverdo a fase cronica, com
envolvimento de varios Orgaos, principalmente o sistema cardiaco e
digestivo.*? Na forma cardiaca, observa-se miocardite crénica, insuficiéncia
cardiaca, arritmias ventriculares, bloqueios intracardiacos, anormalidades
contrateis segmentares, fendbmenos tromboembdlicos pulmonares e ou
sistémicos e morte subita;*%%*® na forma digestiva, com megaesofago e
megacoélon; ou na forma mista com cardiopatia, megaeséfago e megacodlon
simultaneamente.®3% Na fase crénica, as alteracdes patolégicas encontradas
sdo a fibrose miocardica e a dilatacdo da microvasculatura cardiaca,**>? esta
fase dura por toda a vida e resulta em uma importante reducdo na expectativa

de vida.?

Em relacdo as manifestacdes clinicas da doenca de Chagas estima-se
gue aproximadamente 60% dos individuos infectados permanecerdao na forma
indeterminada da doenca; 25% a 35% desenvolverdo cardiopatia, dentre eles
10% poderao desenvolver cardiopatia grave. As complicacdes mais comuns
encontradas sao tromboembolismo pulmonar ou sistémico, transtornos da
conducdo, bradiarritmias, arritmias ventriculares graves, morte subita e
insuficiéncia cardiaca cronica.®® A cardiomiopatia chagasica é a principal
causa de insuficiéncia cardiaca crbnica sistélica em regides onde a doenca é

endémica.%39)
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A cardiomiopatia chagasica é uma miocardite crénica de natureza
inflamat6ria com um processo progressivo de fibrose extensa afetando o
miocardio e ambos os ventriculos.®” Estas lesdes cardiacas podem ser
consequentes de quatro mecanismos patogénicos: 1) disautonomia cardiaca
decorrentente de um processo de destruicdo neuronal e degeneragdo dos
plexos nervosos do sistema parassimpatico cardiaco que leva ao desequelibrio
autonébmico cardiaco; 2) mecanismos inflamatérios ligados ao parasita,
demonstrando que a reag¢do imunologica adversa depende da carga
parasitaria; 3) anormalidades microcirculatérias com formagéo de microtrombos
associado a espasmo microcirculatério, disfuncdo endotelial e aumento da
atividade plaquetéaria; e, 4) mecanismo de agressao imunoldgica, onde a
estimulacdo permanente de macrofagos pelo T. cruzi leva a producdo de
citocinas, modulando a resposta imune, causando depressdo imunoldgica que,

provavelmente, é responsavel direta por perpetuar a infeccéo. %3839

A cardiomiopatia chagasica cronica € forma comum da cardiomiopatia
dilatada;**®%3® em relacdo a outras cardiomiopatias, apresenta um curso
mais agressivo e causa altas taxas de morbimortalidade. Um estudo realizado
por Bestetti et al. comparando 75 pacientes com cardiomiopatia chagasica a 50
com cardiomiopatia dilatada ndo chagasica, seguindo-os por 3 anos e meio,
demonstrou significantemente mais mortes no grupo chagasico, sendo 38%
dessas de morte stbita.™” Pacientes com doenca de Chagas tém sido
reconhecidos com uma taxa de sobrevivéncia muito limitada, principalmente

ap6s o desenvolvimento dos sintomas de insuficiéncia cardiaca.®”
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Os gastos relacionados ao tratamento da forma crbnica da doencga de
Chagas sdo muito altos. No Brasil, cerca de 750 milhdes por ano sédo gastos
para implantes de marcapasso cardiaco e cirurgias de megaesbfago e
megacélon. Os custos do tratamento médico é cerca de 250 milhdes de dolares
e 0s custos com a auséncia de producdo no trabalho € cerca de 750.000
dolares, que refletem uma perda de aproximadamente 5.600 dolares per capita

por ano.“?

As manifestagfes clinicas da cardiomiopatia da doenca de Chagas na
fase cronica sdo: dor toracica anginosa, doenca sintomatica do sistema de
condugcdo e morte subita, insuficiéncia cardiaca crénica, tromboembolismo,
congestdo pulmonar, fadiga, dispnéia, astenia, edema periférico, ascite e
congestdo hepatica.’®*Y Ao exame fisico, pode-se observar cardiomegalia
global com um amplo impulso apical, sopros de regurgitagdo mitral e tricispide
e a presenca de 32 bulha, amplo desdobramento da 22 bulha, devido os efeitos
da combinacédo da hipertensdo pulmonar com o bloqueio de ramo direito, além
de sinais de baixo débito, como hipotensdo e pulso filiforme. O diagndstico
dessa cardiomiopatia baseia-se em epidemiologia positiva, anamnese, exame

fisico, alteracdes eletrocardiograficas e radiolégicas e testes sorolégicos. 02839

As lesdes do sistema da conducdo do musculo cardiaco provocam
bradiarritmias que se expressam com alteracbes do nd sino-atrial e da
condugéo atrioventricular.” Consequentemente, as alteracoes
eletrocardiogréficas mais comuns sdo blogueio do ramo direito do feixe de His

e bloqueio da divisdo antero-superior do ramo esquerdo do feixe de His,
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arritmias ventriculares, extra-sistoles ventriculares poliformicas e taquicardia
ventricular. Nos casos de blogueios sino-atriais ou atrioventriculares o implante
de marcapasso cardiaco ventricular permanente é um dos tratamentos
indicados.®**Y A gravidade das arritmias ventriculares tende a se correlacionar
com o grau da disfuncdo ventricular esquerda e demonstram pior
progndstico.®3¥ O Flutter e a Fibrilagdo Atrial também demonstram o avanco
da doenca e o prognédstico ruim, estudos demonstraram a presenca de
fibrilacéo atrial em 4 a 12%“? dos casos associados & cardiomegalia e com
mau  progndstico.®1024383%4)  poranto, pacientes chagasicos com
eletrocardiograma normal apresentam menos chance de desenvolver bloqueio

de ramo esquerdo e evoluem com melhor prognéstico.

A cardiomiopatia chagésica é um fator de predicdo independente de
mortalidade geral,“? além de ser uma das principais causas de blogueio
atrioventricular em regides endémicas, apresentando anormalidades funcionais
que podem ocorrer no né atrioventricular, geralmente causada por fibrose
generalizada do sistema de conducgdo. A disfuncdo do nédulo sinusal € a
principal razdo subjacente para implantacdo de marcapassos na doenca de
Chagas.®® Um estudo comparando pacientes chagasicos e ndo chagasicos
portadores de marcapasso cardiaco artificial, demonstrou que a populacdo
chagasica sao significativamente mais jovens e tém menor fragdo de ejecéo de
ventriculo esquerdo e arritmias ventriculares mais frequentes.*® Talvez
pacientes chagasicos que tenham pior prognéstico, tenham também outras co-
morbidades, como hipertensao, diabetes, insuficiéncia renal, que levam ao

avanco da doenca e as altas taxas de mortalidade.
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O tratamento das bradiarritmias, é usualmente realizado através do
implante de marcapasso cardiaco ventricular, principalmente devido o bloqueio
atrioventricular avancado e a disfuncdo do né sinusal.®?**" Comumente ocorre
associacdo entre disturbios atrio-ventricular e arritmia ventricular, sendo
necessario o tratamento farmacoldgico eficaz com antiarritmicos, porém, estas
drogas podem agravar a disfungcdo do no sinusal e, no intuito de prevenir
possiveis complicacdes como o bloqueio atrioventricular completo, indica-se a
implantacdo do marcapasso cardiaco.®** Observa-se assim, a maior utilizagéo
de marcapassos definitivos e amiodarona em pacientes portadores de

cardiopatia chagasica quando comparados a outras cardiopatias.®®

A importancia do bloqueio atrioventricular na doenca de Chagas foi
reconhecida desde os estudos iniciais de Chagas e Villela, constituindo-se
ainda hoje uma das mais frequentes indicagbes para implante de marcapasso
no Brasil.*® Hoje, o Sistema Unico de Saude proporciona a colocacéo de
marcapasso cardiaco em pacientes portadores das formas clinicas graves da
doenca, proporcionando maior conforto as pessoas e melhor qualidade de

vida.®

A morte subita cardiaca ocorre frequentemente em pacientes com a
forma mais grave da cardiomiopatia chagasica, embora raramente pode ocorrer
em pacientes previamente assintomaticos; os sinais clinicos que antecedem
este evento sdo dispnéia, palpitacdo e dor no peito atipica. Este evento ocorre
na maioria das vezes por fendmenos arritmicos como as bradicardias,

taquicardias, bloqueio atrioventricular e disfungdo do né sinusal. Porém, como
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as bradicardias e o bloqueio atrioventricular sdo tratados com o marcapasso
cardiaco artificial, o evento final nesses pacientes é presumido ser a
taquicardia ventricular e a fibrilagdo ventricular, que também podem ser

prevenidas com o implante do cardioversor-desfibrilador.®

Embolias sistémicas e pulmonares, decorrentes de trombos intramurais
em camaras cardiacas e de trombose venosa profunda, devido ao baixo débito
cardiaco, sdo possiveis complicacbes da cardiomiopatia chagasica. Acidente
vascular cerebral pode ser sua primeira manifestacdo, e esta associada a
disfuncdo sistélica, aumento do volume do &trio esquerdo, aneurisma apical,

trombos intracardiacos e arritmias cardiacas.®”

Recentemente, foi publicada a | Diretriz Latino-Americana para o
Diagnéstico e tratamento da cardiopatia chagasica,®® que discute o tratamento
com medicamentos parasiticidas na fase aguda e crbnica da doenca. Este
tratamento com intuito de reduzir os niveis de parasitemia ainda € controverso
e com poucos estudos a respeito. No Brasil, o Unico medicamento disponivel é

0 Benzinidazol (nitroimidazolico).

Para o tratamento da insuficiéncia cardiaca e da disfuncdo ventricular,
sdo recomendados os inibidores da enzima conversora de angiotensina,
betabloqueadores, a combinacdo de nitrato e hidralazina, digitalicos e os
diuréticos.®****) para o tratamento dos fenémenos tromboembdlicos a
profilaxia com varfarina e acido acetilsalicilico deve ser pautada na andlise de
risco-beneficio. O tratamento das arritmias pode ser realizado

farmacologicamente com a amiodarona e cirurgicamente com ablacdo dos
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focos ectbpicos, implante de marcapasso e implante de cardioversor-

desfibrilador como descrito anteriormente.®®

No estégio final da insuficiéncia cardiaca, quando o transplante cardiaco
€ indicado, estudos demonstram a probabilidade de sobrevida maior em
pacientes chagasicos quando comparados a outras etiologias da insuficiéncia
cardiaca.®****® Mesmo com possibilidade de reativacdo da doenca com raros
casos relatados.®® Estudo realizado por Bocchi e Fiorelli®® evidenciaram a
reativacdo do T. Cruzi em apenas 1,7% dos pacientes chagasicos
transplantados. Relato de caso apresentado por Bestetti et al.*” revelou que
ap6s 10 dias de transplante cardiaco o paciente apresentou blogueio
atrioventricular total como manifestacdo clinica da reativacdo do T. Cruzi,

comprovada ap0s bidpsia endomiocardica.

O prognostico da cardiomiopatia chagasica depende da fase e da forma
clinica em que o paciente se encontra. Em geral, o progndstico é inversamente
proporcional & idade e a disfuncéo sistdlica global do ventriculo esquerdo.®
Porém, estudos demonstraram que a disfuncdo do ventriculo direito aparece
como preditor de mau prognostico, assim como a fracdo de ejecdo de
ventriculo esquerdo, a classe funcional, o didmetro ventricular, volume de

oxigénio maximo, tempo de exercicio e nivel de peptideo natriurético.®”39

Um estudo realizado por Espinosa et al.*?, que acompanhou durante 10
anos pacientes chagasicos e nao chagasicos, demonstra a alta mortalidade em
84% entre os pacientes que apresentaram sinais e sintomas de insuficiéncia

cardiaca, em contraste com a sobrevida de 65% entre aqueles sem sintomas
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de insuficiéncia cardiaca. A disfuncdo sistolica do ventriculo esquerdo é a
principal causa de insuficiéncia cardiaca cronica sistélica em regides onde a
doenca é endémica,™***® pem como um dos principais preditores de

mortalidade.*?
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2.2. Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistolica

A Insuficiéncia Cardiaca é considerada como a via final da maioria das
doencas que acometem o coragcdo. No ano de 2007, as doencas
cardiovasculares representaram a terceira causa de internagdes no Sistema
Unico de Saude sendo a Insuficiéncia Cardiaca a causa mais frequente de

internacéo por doenca cardiovascular.®

A insuficiéncia cardiaca crénica sistdlica pode ser definida como uma
sindrome clinica na qual uma desordem estrutural ou funcional do coracao leva
a diminuicdo da capacidade do ventriculo de ejetar e/ou de se encher de
sangue nas pressdes de enchimento fisiolégicas, o que leva a incapacidade do

coragao em manter uma adequada perfuséo tecidual.®?

Na insuficiéncia cardiaca crbénica, pode ocorrer diminuicdo da
contratilidade ventricular esquerda e, em consequéncia, mecanismos
adaptativos sé@o estimulados para corrigir a disfuncao ventricular. O mecanismo
de Frank-Starling, que é a capacidade intrinseca que o corag¢do tem de se
adaptar a grandes volumes sanguineos, aumentando a sua for¢ca de contracéo,
e aumentando a quantidade de sangue a ser bombeada, é um dos primeiros a
ser estimulado. No inicio, este mecanismo melhora a funcdo cardiaca, porém
nos casos de em que h& grandes areas miocérdicas lesadas, ocorre a dilatacédo

do musculo cardiaco (a remodelacéo ventricular), o que leva a diminuigdo da

contratilidade ventricular ainda maior, piorando o progndstico do paciente.”
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Ocorre, também, hipertrofia ventricular por aumento dos neuro-
hormonios, que induzem a proliferacdo do intersticio, provocando aumento da
fibrose, acarretando efeitos deletérios ao coracdo. A estimulacdo simpética e
neuro-humoral também ocorre como um mecanismo adaptativo; na fase inicial,
aumenta principalmente os neuro-horménios séricos com efeito vasodilatador,
como o fator natriurético atrial, que induz a vasodilatacdo arterial e
consequente melhora da fungéo cardiaca. Contudo, em lesGes graves, ocorre 0
predominio de neuro-horménios com efeito vasoconstritor, que induzem o
aumento da resisténcia periférica e piora a fungéo cardiaca. Os niveis elevados
de noradrenalina, adrenalina, renina e arginina-vasopressina, também pioram a

evolucdo do paciente e aumentam a mortalidade.”

As alteracdes hemodinamicas envolvem resposta inadequada do débito
cardiaco e elevacao das pressfes pulmonar e venosa sistémica. A reducdo do
débito cardiaco é responsavel pela inapropriada perfuséo tecidual, mas existem
condi¢Bes nas quais o débito cardiaco podera ser normal ou até elevado, como
em condi¢cdes de pos-carga diminuida ou hipermetabolismo. O mecanismo
responsavel pelos sintomas e sinais clinicos pode ser decorrente da disfuncéo

sistdlica, diastélica ou de ambas, acometendo um ou ambos os ventriculos.®

A insuficiéncia cardiaca pode ser diagnosticada através da histéria
clinica do paciente, radiografia de torax, eletrocardiograma, ecocardiograma,
cintilografia miocéardica, ou através dos niveis do peptideo natriurético tipo-B. O
peptideo natriurético tipo-B € um neuro-hormonio sintetizado no miocardio atrial

e ventricular e um indicador de pressdes intracardiacas elevadas, apresentara
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aumentado devido as doencas cardiacas, entre elas, a insuficiéncia cardiaca
com disfuncao sistdlica ou diastélica,*® demonstrando também apresentarem

valores significativamente maiores na cardiomiopatia chagasica.“?

A insuficiéncia cardiaca cronica sistolica pode ser classificada em
estagios e classes que enfatizam a evolugdo e a progressdo da doenca,
preconizando a prevencao do desenvolvimento da insuficiéncia cardiaca.®t A
estratificacdo por estadgios é baseada na progressdo da doenca; utiliza os
dados da histéria clinica, permite uma compreensdo evolutiva da doenca e
identifica o grau de intervencdes. A estratificagdo em classe funcional possui
correlacao direta com o prognostico da doenca e tem como base de referéncia
as atividades cotidianas do individuo. Esta classificagcdo esta categorizada em
4 classes propostas pela New York Heart Association (NYHA), que além de
possuir carater funcional, é também uma maneira de avaliar a qualidade de
vida do paciente frente a sua doenca. As quatro classes propostas s30:19

Classe | - auséncia de sintomas durante atividades cotidianas;

Classe Il - sintomas desencadeados por atividades cotidianas;

Classe lll - sintomas desencadeados aos pequenos esforgos;

Classe IV - sintomas em repouso.

As manifestac¢des clinicas da insuficiéncia cardiaca cronica sistélica no
paciente chagasico sdo inicialmente dispnéia, fadiga e palpitacbes aos
esforcos, podendo evoluir com sinais de descompensacao ventricular direita,
apresentando congestdo venosa, edema periférico, distensdo abdominal pela

ascite, congestdo hepatica dolorosa e consequente desnutricdo grave. Podem



REVISAO DE LITERATURA |23

apresentar a “forma arritmogénica” da doenca, que se caracteriza por arritmias
cardiacas, mesmo com a funcdo ventricular global e segmentar preservada,
apresentando extra-sistoles isoladas e taquicardias ventriculares sustentadas
que podem levar a morte subita. Os distdrbios de conducdo e geracdo do
estimulo elétrico, os bloqueios atrioventriculares totais, que podem ser
potencializados por uso de drogas antiarritmicas ou de compostos digitalicos,

podem levar & necessidade de estimulacéo cardiaca artificial.**

Sendo a fisiopatologia da insuficiéncia cardiaca na doenca de Chagas
similar as outras cardiomiopatias dilatadas, a terapéutica empregada constitui-
se principalmente de dieta para corre¢ao da obesidade e manutengéo de peso
ideal, restricdo salina e hidrica nos casos mais graves, eliminagdo de fatores
agravantes como o0 etilismo e tabagismo, atividade fisica equilibrada e
individualizada, e vacinagdo contra influenza e pneumonia pneumocdcica. O
tratamento medicamentoso visa reduzir os sintomas e retardar a evolucdo da
disfuncdo ventricular, assim € comum associar 0os agentes diuréticos, digital e
vasodilatadores, os inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECA),
espironolactona e betabloqueadores, que sdo empregados rotineiramente em
pacientes chagasicos com insuficiéncia cardiaca, porém, ainda sendo estudada

a sua eficacia.t61%39

O uso de diuréticos de alca, poupadores de potassio e espironolactona
fazem parte das recomendacdes para o tratamento dos pacientes em classes
funcionais lll e IV da NYHA, independentemente da etiologia, de acordo com a

Il Diretrizes Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Crénica.*® Sdo medicamentos
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indispensaveis para a compensac¢do da insuficiéncia cardiaca, interferem na
qualidade de vida, pois reduzem o edema, a congestdo e a dispnéia dos
pacientes, porém também possuem efeitos colaterais como hipopotassemia,
elevagcdo de creatinina e acido Urico, hipotensdo e caimbras; os diuréticos
tiazidicos sdo drogas menos potentes com efeitos mais prolongados, mas
também sdo eficazes para manter o paciente compensado.”®? O estudo
multicéntrico RALES incluiu pacientes com cardiomiopatia chagasica na
investigacdo, e concluiu que a espironolactona, antagonista da aldosterona, é
eficaz no tratamento da insuficiéncia cardiaca sintomatica, quando associado

aos IECA e aos diuréticos de alca, podendo diminuir até 30% a mortalidade.“”

Os digitalicos reduzem a estimulacdo neuro-humoral, melhoram o
desempenho fisico, reduzem a hospitalizacdo e ndo aumentam a mortalidade.
Estudos multicéntricos, como o PROVED®? e DIG®Y, fundamentaram o
emprego clinico dessas medicacdes®? e, forneceram evidéncias da eficacia
clinica da digoxina em pacientes com ritmo sinusal normal e leve a moderada
insuficiéncia cardiaca crbnica secundéria a disfuncdo sistdlica, que sé&o

tratados com diuréticos.®?

Os inibidores da enzima conversora de angiotensina sao indispensaveis
no tratamento da Insuficiéncia cardiaca cronica sistélica, pois agem reduzindo
a dilatacdo das camaras ventriculares e melhorando o desempenho cardiaco;
dessa forma, reduzem os sintomas, melhoram a qualidade de vida e o
desempenho fisico dos pacientes, reduzem o numero de hospitalizacdes e

mortalidade.®®
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7

A terapéutica betabloqueadora €& essencial no tratamento da
insuficiéncia cardiaca cronica sistélica, tanto nas fases assintométicas ou
oligossintomaticas, como nos estagios mais avancados da sindrome.®*? O
carvedilol € um betabloqueador que também tem um efeito vasodilatador, o que
induz a reducgdo da estimulagdo neuro-humoral e leva a melhora clinica do
paciente.®® Da mesma forma, o bisoprolol e o succinato de metoprolol também
melhoram a qualidade de vida e reduzem a mortalidade de pacientes

portadores dessa sindrome.®®

Os antiarritmicos como a amiodarona s6 devem ser utilizados quando as
taquiarritmias ventriculares forem sintomaticas. A hipétese de que parte da
mortalidade associada a insuficiéncia cardiaca seja decorrente de fenbmenos
arritmicos levou a que se testasse o0 uso de antiarritmicos em carater

profilatico, o que deve ser evitado.®*%%

Nos casos mais avancados de insuficiéncia cardiaca crénica sistdlica,
refratarios as intervengbes medicamentosas, deve ser considerado o
transplante cardiaco, ndo obstante o risco de reativagdo da doenca de Chagas,
na forma de miocardite aguda, como decorréncia do uso da medicacao
imunossupressora.®? Pacientes com doenca de Chagas que se submeteram
ao transplante cardiaco tiveram melhor prognostico em relagdo aos pacientes

com outras cardiomiopatias.“®

A histéria natural da Insuficiéncia Cardiaca, apés o desenvolvimento da
disfuncdo ventricular, € com piora dos sintomas de forma imprevisivel, até a

morte, por isso, faz-se necessério medidas preventivas antes do inicio dos
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sintomas ou de forma precoce no curso da progressdo da disfungéo
ventricular.®Y No Brasil, a mortalidade hospitalar por Insuficiéncia Cardiaca é
decrescente, no ano de 2000 a Insuficiéncia Cardiaca foi responsavel por
6,62% dos Obitos registrados pelo Sistema Unico de Saude, enquanto que em
2007 foi responséavel por 6,02%.® Apesar da reducdo do nimero de 6bitos
hospitalares, 0s gastos hospitalares s&o crescentes, demonstrando o
investimento em tratamentos complexos a pacientes mais graves e com mais
co-morbidades, que necessitam de maior tempo para compensacao clinica,

dessa forma o tratamento médico-hospitalar custara mais.®®

Para mudar essa histéria natural progressiva da doenga, que
proporciona a piora da qualidade de vida da pessoa e a necessidade de
tratamentos intensivos, € necessario um acompanhamento continuo e
individualizado em ambulatérios e Postos de Saude, através de orientacdo
quanto ao tratamento medicamentoso, prevencdo de fatores de risco e
deteccdo precoce de complicacdes, além, de uma politica de salude publica
com equipe multiprofissional e distribuicdo sistemética de medicamentos
apropriados, que possam contribuir para retardar a progressao dos sintomas da

insuficiéncia cardiaca.®®
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2.3. Marcapasso Cardiaco Atrtificial

A estimulagdo cardiaca artificial nasceu no final dos anos 50, com o
objetivo primordial de eliminar os sintomas e reduzir a mortalidade dos
pacientes com bloqueios atrioventriculares avancados. ?>%?) Essa finalidade foi
atingida j4 nas primeiras geragfes de marcapassos, que inicialmente eram

assincronicos e depois sincrénicos ou de demanda.®®°®

Em 1958, Elmqgyst e Senning fizeram, por toracotomia, o primeiro
implante de marcapasso definitivo com estimulacéo ventricular. ®"°® Em 1962,
Nathan et al.®"*9 relataram a utilizacdo de um marcapasso que estimulava 0s
ventriculos apos captar ondas de atividade elétrica atrial, através de um
eletrodo suturado na parede do atrio esquerdo. Com o desenvolvimento
cientifico e tecnoldgico, outras camaras do coracdo, além dos ventriculos,
puderam ser estimuladas, e novos modos de estimulacdo foram idealizados,
principalmente o atrioventricular, que teve grande repercussao no campo da

estimulagéo cardiaca.*>"%8:%0)

Segundo as Diretrizes Brasileiras de Dispositivos Cardiacos Eletrénicos
Implantaveis®® e a North American Society of Pacing and Electrophysiology
(NASPE),” as indicacdes de implante de marcapasso cardiaco artificial s&o:
Disfuncdo do N6 Sinusal (DNS), Sindrome do Seio Carotideo, Blogueio
Atrioventricular (BAV), Bloqueio Intraventricular, Cardiomiopatia Hipertréfica

Obstrutiva e Sindromes Neuromediadas ou vagais.
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Os marcapassos sao reconhecidos pelas camaras que estimulam e pelo
tipo de resposta a contracdo atrial ou ventricular espontanea.®*°® Para a
identificacdo da funcéo de cada tipo de marcapasso, a NASPE estabeleceu e

padronizou um cadigo internacional de classificacdo dos modos de estimulacéo

(61) (58)

cardiaca,”” que identifica o tipo do marcapasso por letras:

12 letra: camara estimulada: A= atrio, V= ventriculo, D= &trio e ventriculo, O=

nenhuma;

22 letra: camara “sentida”; A= atrio, V= ventriculo, D= atrio e ventriculo, O=

nenhuma;

32 letra: modo de funcionamento, comportamento do marcapasso em funcéo
da programacéo de sensibilidade: I1= atividade do marcapasso inibida pela onda
P ou QRS (demanda), T= evento sentido no atrio ou ventriculo que deflagra um
estimulo artificial, D= os dois comportamentos, inibido e/ou deflagrado, O=

auséncia de modo de resposta a sensibilidade, frequéncia fixa, assincronico;

42 |letra: parametro programavel: O= ndo programavel, P= frequéncia de
estimulacdo e/ou energia do estimulo programavel, M= programac¢ao em varios
parametros, multiprogramavel, C= multiprogramavel, capaz de programar e
receber informacfes sobre véarios outros parédmetros, R= reprogramavel,
dotado de sensor especifico capaz de proporcionar modificacdes da frequéncia

do estimulo;
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52 letra: fungBes anti-taquicardicas: O= sem funcdo, P= mecanismo de
estimulacdo programada, S= capacidade de deflagrar um choque sincronizado

ou ndo, desfibrilador implantavel, D= Dupla funcéo (P + S).

As trés primeiras letras sao as mais comumente utilizadas e a escolha
do modo de estimulacdo cardiaca ideal para um determinado paciente deve
levar em consideracdo a sua condicdo atrial, a conducdo atrioventricular e a

presenca de condugéo ventriculoatrial. 8162

O modo AAl, se restringe a estimulacdo da camara atrial, pode ser
utilizado na disfuncdo do né sinusal com condugdo atrioventricular normal e
auséncia de hipersensibilidade dos seios carotideos ou sincope vagal.®®
Estudos demonstram que este modo de estimulacdo melhora e até elimina os

sintomas da DNS, além de reduzir a incidéncia de fibrilacédo atrial e fenbmenos

tromboembodlicos.®®

O modo VDD, utiliza as duas camaras, porém ndo possibilita a
estimulacdo atrial, apenas a sensibilidade, e s6 deve ser utlizado nos

bloqueios atrioventriculares com funcéo sinusal normal.®®°®)

O modo VVI, estimulacdo ventricular isolada ou demanda, € uma forma
de programacgdo do marcapasso implantado que permite estimular apenas as
camaras ventriculares em frequéncia de pulso fixa e ndo programavel.®” E a
Unica opc¢ao de estimulacdo nos casos de fibrilacdo atrial crénica ou paralisia

(58,63)

atrial, porém estudos demonstram que este tipo de estimulacdo leva a

piora dos sintomas e a progressdao da insuficiéncia cardiaca, prejudica o
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desempenho cardiaco através da inducédo do dissincronismo atrioventricular, ¥
que resulta em disfuncéo sistélica do ventriculo esquerdo.®® Andersen et al.
observaram piora dos sintomas em 40% dos pacientes ap6s 8 anos de
estimulagdo VVI,®® e Rosenquist et al. mostraram a prevaléncia de
insuficiéncia cardiaca em 37% dos pacientes ap06s 4 anos de estimulagcéo

VV|.©9)

O modo DDD, também conhecido como dupla-camara, possibilita a
estimulagdo sequencial de atrios e ventriculos, executa fungbes tanto de
inibicdo dos &trios e ventriculos, quanto de deflagracdo dos ventriculos,®”
permitindo a reconstituicdo do acoplamento atrioventricular perdido com a
instalacdo do bloqueio da conducdo.®®®”) E indicado na maioria dos pacientes
que apresentam bloqueio atrioventricular com boa condicdo atrial.*®°® Este
modo de estimulacéo faz com que haja um melhor enchimento ventricular pela
contribuicdo da sistole atrial e pelo controle fisiolégico da frequéncia

cardiaca.®®

A estimulacdo da regido apical do ventriculo direito € um dos locais de
estimulacdo mais convencionais nos implantes de marcapasso, por sua
facilidade de acesso, estabilidade do cabo eletrodo, menor custo, aumento da
sobrevida, baixo indice de sintomas remanescentes e melhora da qualidade de
vida na maioria dos casos.®%%%) porém estudos demonstram importantes
alteracées hemodinamicas, estruturais e funcionais no coragéo, decorrente ao
desaparecimento da relagdo normal entre as contragdes atrial e ventricular,

com elevada disfungao ventricular e dessincronia intraventricular ocasionada
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pelo bloqueio de ramo esquerdo que esta estimulagdo provoca, com efeito
negativo sobre a funcéo sistélica ventricular esquerda”® e com consequéncias
deletérias sobre a evolucédo clinica de alguns pacientes, como a Insuficiéncia
Cardiaca.®*%® "™ Um estudo realizado por Sweeney et al.’? demonstra que a
dessincronizagdo ventricular causada por estimulagdo apical do ventriculo
direito no modo DDD pode aumentar o risco de insuficiéncia cardiaca, fibrilagéo
atrial e hospitalizacdo, mesmo quando a sincronia atrioventricular € preservada,

em pacientes com Disfun¢do do N6 Sinusal.

A estimulag&o atrioventricular mantém o sincronismo atrioventricular e a
capacidade de elevar a frequéncia ventricular quando o né sinusal é normal,
além da melhora do débito cardiaco e do desempenho hemodinamico.
Portanto, os marcapassos de estimulacao atrioventricular sdo mais fisiologicos
que os de estimulacdo ventricular. Porém, a estimulacdo atrioventricular exige
a presenca de dois eletrodos intravascular e maior tempo cirdrgico, além das
dificuldades para diagnosticar complicacBes de arritmias cardiacas através do

eletrocardiograma.®24°7")

Existem varias controvérsias a respeito da estimulacdo ventricular ou
atrioventricular principalmente diante de pacientes portadores de bloqueio
atrioventricular avancado, porém a NASPE estabelece que o marcapasso
atrioventricular seja indicado a todos os pacientes com bloqueio atrioventricular
com funcdo sinusal normal.®°%®Y) Também h& controvérsias em diversos
estudos em relacdo ao modo de estimulagdo no bloqueio atrioventricular

secundario a cardiomiopatia chagasica, porém, nestes pacientes com
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disfuncao ventricular esquerda de grau severo, existe uma forte tendéncia ao
uso da estimulagéo ventricular, porque esta impede a elevacdo indesejada da

frequéncia cardiaca.®®

A cardiomiopatia dilatada pode levar a um retardo da conducédo do
estimulo atrioventricular e, as vezes, lesdes associadas ao sistema de
conducéo, que produzem alargamento adicional do QRS, desencadeando uma
diminuicdo da pressdo de contracdo do miocardio. A utilizacdo do marcapasso
biventricular, que consiste no estimulo de ambos os ventriculos, procura
manter o QRS o mais estreito possivel, preservando as fungdes sistolicas e
diastélicas (sincronia contrétil), ressincronizando o movimento septal

ventricular, restabelecendo a contracdo normal e melhorando o inotropismo.#®

7

No Brasil a cardiomiopatia chagasica é a causa mais comum da
Disfuncdo do NO Sinusal na sua forma secundaria, a forma mais comum
chamada de idiopatica ou primaria ndo tem etiologia definida.®® A DNS é
caracterizada por manifestacfes eletrocardiograficas de bradicardia sinusal,
parada sinusal, bloqueio sino-atrial, taquicardia supraventricular alternada com
bradicardia sinusal ou assistolia com a presenca de palpitacdes, tonturas, pré

sincopes ou sincopes associada a essas alteracdes.®"?

Neste Pais, a estimulacdo cardiaca se desenvolveu principalmente para
atender a grande populacdo de pessoas com doenca de Chagas; estudos
mostram que 80% das pessoas com doenga de Chagas apresentam aumento
da area cardiaca detectada pela radiografia de térax e que 50% apresentam

alteracdes eletrocardiograficas.*
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Um estudo comparativo realizado por Rincon et al.“*® demonstrou que é
possivel que as pessoas chagasicos com marcapasso cardiaco artificial
apresentem maior risco de morte do que os pacientes ndo chagasicos com o
mesmo dispositivo. Todavia, ainda ndo se sabe se a sobrevida dos pacientes
chagéasicos com marcapasso cardiaco artificial permanente é maior do que a
dos pacientes chagasicos ndo portadores de marcapasso cardiaco artificial

permanente.
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3. CASUISTICA E METODO

3.1. Casuistica

Este estudo foi realizado através da coleta de dados durante as
consultas médicas e analisando os prontuarios médicos dos pacientes
portadores de cardiomiopatia da doenga de Chagas com insuficiéncia cardiaca
cronica sistdlica, tratados prospectiva e rotineiramente no Ambulatério de
cardiomiopatia do Hospital de Base de Sao José do Rio Preto no periodo de

janeiro de 2000 a dezembro de 2008.

O ambulatério esta associado a um hospital geral, de grande porte, com
900 leitos, que permite o atendimento em varias especialidades médicas,
desenvolvendo areas de assisténcia, ensino, pesquisa e extensdo. Este
ambulatério é considerado Centro de Referéncia do Sistema Unico de Saude,
pois sdo feitos atendimentos de pessoas provenientes da propria cidade, da

regiao e de outros estados.

Critérios de inclusao

Para serem incluidos no estudo, os pacientes deveriam apresentar o
diagnostico de insuficiéncia cardiaca cronica sistlica secundéaria a
cardiomiopatia da doenca de Chagas, portadores ou ndo de marcapasso

cardiaco artificial permanente de estimulacdo ventricular.
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O diagnéstico de cardiomiopatia da doenca de Chagas foi estabelecido
com base na positividade de reagBes sorologicas (hemaglutinacdo e
imunofluorescéncia indireta), obtidas de pacientes com historia epidemioldgica
positiva, associado a dilatacdo e disfuncao sistdlica do ventriculo diagnosticada
quando a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo foi <55% ao ecocardiograma
de acordo com o método Teicholz ou <50% na cintilografia sincronizada das

camaras cardiacas.

Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo pacientes portadores de qualquer outra
doenca que pudesse induzir o aparecimento de doenca cardiaca por si s0, e

pacientes portadores de cardioversor-desfibrilador implantavel.

3.2. Meétodo

Trata-se de estudo de coorte longitudinal prospectivo. Os aspectos
éticos foram respeitados de acordo com a Resolugdo N°196/96. A pesquisa
foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Instituicdo, sob o protocolo

n° 5893/2010 em Anexo.

No exame admissional no ambulatério anteriormente mencionado, 0s
pacientes foram submetidos a anamnese, exame fisico completo,

eletrocardiograma basal com 12 derivagdes, exames laboratoriais (dosagem de
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sédio, potassio, hemograma completo, creatinina), ecocardiograma
bidimensional. Durante a anamnese, a gravidade da Insuficiéncia Cardiaca
Crbnica foi estabelecida de acordo com os critérios da New York Heart
Association, enquanto que no exame fisico determinaram-se a pressao arterial

sistélica, a pressao arterial diastélica e a frequéncia cardiaca em repouso.

Todos o0s pacientes portadores de marcapasso cardiaco artificial
receberam o tratamento com marcapasso de estimulagao ventricular direita por
meio de um condutor transvenoso colocado na regido endocéardica. A
estimulagdo foi atravées do marcapasso de camara unica no modo VVI/R ou
através do marcapasso de dupla caAmara no modo DDD/R. A escolha do modo
de estimulagédo foi feita de acordo com a doenca pré-existente do miocardio ou
de acordo com a doenca subjacente do tecido condutor do miocérdio.
Nenhuma tentativa foi feita para determinar a causa de implante de
marcapasso permanente, porque muitos pacientes foram encaminhados de

outras instituicdes ja fazendo uso de marcapasso.

Os pacientes deste estudo, com classe |-l da New York Heart
Association, foram tratados com o uso de betabloqueadores e inibidores da
enzima conversora de angiotensina, em doses alvo. Pacientes com classe IlI-IV
da New York Heart Association foram primeiramente tratados com diuréticos,
inibidores da enzima conversora da angiotensina ou bloqueadores dos
receptores da angiotensina e digoxina para compensac¢do clinica. Depois,

todos os pacientes receberam terapia com betabloqueadores em doses
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especificas, como descrito anteriormente.*” Os pacientes que evoluiram para

transplante cardiaco ou morte, foram excluidos do estudo no dia do evento.

Para este estudo, foram selecionadas e analisadas 35 variaveis
demograficas, clinicas, tratamento medicamentoso, laboratoriais,
eletrocardiograficas e ecocardiograficas, que poderiam estar associadas a
prognostico desfavoravel nos pacientes com cardiomiopatia da doenca de

Chagas. As variaveis estdo listadas a seguir:

1. Demograficas e clinicas: idade, sexo, classe funcional (I a V),
necessidade de hospitalizacdo durante o estudo, presenca de choque
cardiogénico, evolucdo para Obito ou transplante cardiaco, frequéncia
cardiaca, presséo arterial sistémica sistélica, pressdo arterial sistémica

diastdlica.

2. Tratamento Medicamentoso: avaliagdo do uso das seguintes classes de
medicamentos: inibidores da enzima de conversédo da angiotensina | e Il
(ramipril, enalapril, captopril), antagonista do receptor de angiotensina Il
(losartan), bloqueadores do receptor da angiotensina tecidual; beta-
bloqueadores (carvedilol, succinato de metoprolol), digitalicos (digoxina),
diuréticos (furosemida, hidroclorotiazida), inibidores da aldosterona

(espironolactona) e antiarritimcos (amiodarona).

3. Laboratoriais: sodio, potassio, creatinina, hemoglobina.

4. Eletrocardiografica: presenca de ritmo de fibrilacdo atrial, presenca de

marcapasso cardiaco definitivo, modo de estimulacdo de marcapasso
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cardiaco definitivo, tempo de uso do marcapasso cardiaco definitivo,
bloqueio de ramo direito, bloqueio de ramo esquerdo, blogueio divisional
antero-superior esquerdo, zona eletricamente inativa, presenca de

extrassistolia ventricular.

5. Ecocardiograficas: diametro diastolico ventricular esquerdo, diametro
sistélico ventricular esquerdo, didmetro do ventriculo direito, fracdo de

ejecdo do ventriculo esquerdo, presenca de disfuncdo segmentar.

3. Andlise Estatistica

As variadveis continuas com distribuicdo normal foram apresentadas
como média = desvio padrdo, enquanto que as variaveis continuas sem
distribuicdo normal foram apresentadas pela mediana seguida dos percentis

(25%, 75%).

A analise estatistica foi realizada utilizando-se o programa SPSS (versao
16.0). O Teste T para amostras nao pareadas foi utilizada na comparacao de
variaveis continuas com distribuicdo normal, enquanto que o teste de Mann-
Whitney foi empregado na comparac¢éo de variaveis continuas com distribui¢cao
ndo-normal. O teste do X* foi empregado na comparacdo de variaveis

descontinuas entre 0s grupos com e sem marcapasso cardiaco.

A analise da regressao logistica de riscos proporcionais de Cox foi
utilizado para avaliar o impacto do tratamento com marcapasso como um fator

de predicdo independente de mortalidade geral. Apos 0 ajuste para possiveis
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pY

fatores de confusdo, as variaveis associadas a mortalidade na analise
univariada em nivel de p<0,05 foram inseridos na andlise multivariada.
Variaveis mantidas no modelo multivariado foram considerados fatores de

predicédo independentes de mortalidade para a populagdo em estudo.

O método de Kaplan-Meier foi utilizado na construcdo da curva de
estimativa de probabilidade de sobrevida de pacientes com e sem marcapasso.
A comparacao das estimativas de sobrevida das duas populacdes foi feita pelo

teste log-rank.

Em todas as circunstancias, um valor de p<0,05 foi considerado

estatisticamente significante.

4. Caracterizagcdo da Amostra

Inicialmente, 240 pacientes preencheram os critérios de inclusdo e
foram considerados para o0 estudo, porém 23 pacientes portadores de
cardioversor-desfibrilador implantavel e um paciente portador de
ressincronizador foram excluidos da investigacdo. Assim 216 pacientes foram

incluidos neste trabalho.

A Tabela 1 exibe os dados clinico-demograficos da coorte estudada.
Cento e dez (51%) pacientes faleceram, e 17 (8%) foram submetidos a
transplante cardiaco. Esses pacientes foram excluidos da coorte no dia do
evento. A Tabela 2 mostra o tipo de medicamento utilizado em toda a coorte de

pacientes prospectivamente acompanhados ambulatorialmente.
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A Tabela 3 resume os dados laboratoriais dos pacientes incluidos na
investigacdo. Os achados eletrocardiograficos e ecocardiograficos de toda a

coorte sob investigacédo sdo apresentados na Tabela 4.

Tabela 1. Aspectos clinicos basais dos pacientes com cardiomiopatia da

doenca de Chagas (n=216).

VARIAVEIS VALORES
ldade 55 + 15 anos
Masculino 140 (65%)
Feminino 76 (35%)
Classe lll e IV (NYHA) 69 (32%)
Hospitalizac&o 132 (61%)
Suporte Inotrépico 58 (27%)
Frequéncia Cardiaca 71 +£15 bpm
Pressao Arterial Sistélica 108 £ 16 mmHg
Presséao Arterial Diastdlica 71 £ 11 mmHg

NYHA = Associacdo Nova lorquina de Cardiologia; bpm = batimentos por

minuto; mmHg = milimetros de mercuario.
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Tabela 2. Tratamento medicamentoso utilizado pelos pacientes com

cardiomiopatia da doenca de Chagas (n=216).

VARIAVEIS VALORES
IECA /BRA 201 (93%)
Betabloqueador 107 (49%)
Digoxina 158 (73%)
Diurético 178 (82%)
Espironolactona 144 (67%)
Amiodarona 82 (38%)

IECA=Inibidores da enzima de conversdo angiotensina II; BRA=Bloqueadores

do receptor da angiotensina tecidual; mg/dia = miligramas por dia.

Tabela 3. Dados laboratoriais dos pacientes com cardiomiopatia da doenca de

Chagas (n=216).

VARIAVEIS VALORES
Sadio 140,7 £ 5,5 mEq/L
Potassio 4,4 +0,6 mEqg/L
Creatinina 1,2 £ 0,4 mg/100mL
Hemoglobina 13,4 £1,6 g/100mL

mEg/L = miliequivalentes por litros; mg = miligramas; g = gramas; mL =

mililitros.
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Tabela 4. Achados eletrocardiograficos e ecocardiograficos dos pacientes com

cardiomiopatia da doenca de Chagas (n=216)

VARIAVEIS VALORES
Fibrilagao Atrial 63 (29%)
Marcapasso Cardiaco 100 (45%)
Modo DDD 53 (24%)
Modo VDD 6 (3%)
Modo VVI 41(19%)
Bloqueio de Ramo Esquerdo 34 (16%)
Bloqueio Divisional Antero Superior 84 (39%)
Bloqueio de Ramo Direito 81 (41%)
Zona Elétrica Inativa 11 (5%)
Extrassistole Ventricular 100 (46%)
Diametro Diastoélico de Ventriculo Esquerdo 64,5+ 8,8 mm
Diametro Siastdlico de Ventricular Esquerdo 53,5+10,3mm
Diametro do Ventriculo Direito 25+ 7,3 mm
Fracdo de Ejecao Ventricular Esquerdo 35+12,5%
Disfuncdo Segmentar 75 (35%)
DDD = Estimulacdo atrioventricular sincronizada; VDD = Estimulacdo

atrioventricular; VVI = Estimulacdo ventricular; mm = milimetros.
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4. RESULTADOS

Todos os pacientes com insuficiéncia cardiaca crdnica secundaria a
cardiomiopatia chagasica seguido em nossa instituicdo entre janeiro de 2000 a

dezembro de 2008 foram considerados para o estudo.

Um total de 216 pacientes foram incluidos no estudo, 116 (55%) nao
possuiam marcapasso cardiaco artificial implantado, e 100 (45%) eram
portadores de marcapasso cardiaco artificial. Cento e dez (51%) pacientes
foram a Obito durante o estudo; ndo houve diferenca significativa na taxa de
Obito entre pacientes portadores (54%) e ndo portadores (56%) de marcapasso
cardiaco artificial (p=0,24). Apenas 17 (8%) dos pacientes com cardiomiopatia
da doenca de Chagas foram submetidos a transplante cardiaco no periodo do
estudo. A mediana de acompanhamento foi de 19 (8, 43) meses. O tratamento
com digoxina, o nao tratamento com betablogqueadores e a concentragdo de
sédio plasmatico igual ou menor que 140 mEqg/L foram preditores
independentes de mortalidade tanto na univariada como na multivariada

(p<0,005).

Pacientes portadores de marcapasso cardiaco artificial foram
encontrados em maior frequéncia em classe funcional Il e IV da NYHA (42%),
evoluindo com choque cardiogénico, necessidade de suporte inotropico (38%),
hospitalizagdo (71%) e uso de digoxina (81%). Estes pacientes também foram

encontrados em menor frequéncia fazendo uso de betablogueadores,
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apresentando uma baixa frequéncia cardiaca, menor pressao arterial sistolica e

diastdlica, niveis baixos de hemoglobina e niveis mais elevados de creatinina.

A comparacao das caracteristicas demogréficas e clinicas dos pacientes
com cardiomiopatia da doenca de Chagas portadores e nao portadores de

marcapasso cardiaco artificial se apresentam na tabela 5 e na figura 1 .

Tabela 5. Dados clinicos basais dos pacientes com cardiomiopatia da doenca

de Chagas portadores e ndo de marcapasso cardiaco artificial.

Sem MCP Com MCP Total
(n=116) (n=100) (n=216)
Idade (anos) 53+15 57+14 55+ 14
FC (bpm) 74 £17 67 £11 71 +15
PA Sistélica (mmHQg) 111 +17 104 + 15 108 + 16
PA Diastdlica (mmHg) 72+12 68 +9 7111
Acompanhamento (meses) 33+30 26 £ 27 30£29

MCP = Marcapasso Cardiaco Artificial;, FC = Frequéncia Cardiaca; PA =
Pressdo Arterial; bpm = batimentos por minuto; mmHg = milimetros de
mercurio; *p=0,04; ***p=0,008.
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Figura 1. Comparacao dos dados demograficos e clinicos dos pacientes com
cardiomiopatia da doenca de Chagas portadores e ndo de marcapasso

cardiaco artificial.
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Quanto ao tratamento medicamentoso, 0s pacientes com cardiomiopatia
da doenca de Chagas portadores e ndo portadores de marcapasso cardiaco
artificial receberam de forma similar os Inibidores da enzima de conversao de
angiotensina Il, espironolactona e amiodarona, porém o0s pacientes com
cardiomiopatia da doenca de Chagas portadores de marcapasso cardiaco
receberam menos betabloqueadores (41%) e mais digoxina (81%). As

medicag0des utilizadas estao descritas na figura 2 .

Figura 2. Medicacdes utilizadas pelos pacientes com cardiomiopatia da doenca

de Chagas portadores e ndo de marcapasso cardiaco artificial.
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MCP = Marcapasso Cardiaco Artificial; IECA = Inibidor da Enzima de
Converséao da Angiotensina; BRA = Bloqueador do Receptor de Angiotensina;
*p=0,02.
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Em comparacdo com os pacientes com cardiomiopatia da doenca de
Chagas portadores e ndo portadores de marcapasso cardiaco artificial, o
bloqueio de ramo esquerdo, o bloqueio divisional antero-superior e o bloqueio
de ramo direito foram as anormalidades eletrocardiograficas mais encontradas
entre os pacientes sem marcapasso cardiaco artificial; a fibrilagdo atrial estava
presente na maior parte entre os pacientes portadores de marcapasso cardiaco
artificial, 38 (38%) dos 100 pacientes, e em 25 (22%) pacientes nao portadores
de marcapasso cardiaco artificial (p<0,01); as extrassistoles ventriculares foram
observadas em 47 (47%) pacientes que receberam terapia de marcapasso, e

em 55 (47%) pacientes ndo estdao em tratamento com marcapasso (p>0,05).

Os parametros ecocardiograficos foram similares entre os dois grupos, o
diametro diastélico do ventriculo esquerdo foi 65,3 + 9,3 mm de didametro nos
pacientes portadores de marcapasso e 63,9 £ 8,5 mm nos pacientes sem
marcapasso (p>0,05), e diametro do ventriculo direito foi de 26,3 + 8,6 mm
naqueles que apresentavam marcapasso e 23,9 = 6,5 mm naqueles sem
marcapasso (p=0,01). Fracao de ejecdo ventricular esquerda foi 32,8 + 11,5%
em portadores de marcapasso e 37 + 13,2% nos pacientes com cardiomiopatia
chagasica ndo portadores de marcapasso cardiaco artificial implantado
(p=0,01). As caracteristicas eletrocardiograficas e ecocardiograficas podem ser

visualizadas na tabela 6.
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Tabela 6. Dados eletrocardiograficos e ecocardiograficos dos pacientes com

cardiomiopatia da doenca de Chagas portadores e ndo de marcapasso

cardiaco artificial.

Sem MCP Com MCP Total
(n=116) (n=100) (n=216)

Fibrilac&o Atrial 25 (22%) 38 (38%)* 63 (29%)
Bloqueio de Ramo Esquerdo 25 (22%) 9 (9%) 34 (16%)
Bloqueio de Ramo Direito 65 (56%) 23 (23%) 84 (39%)
Bloqueio Divisional Antero 55 (47%) 29 (29%) 81 (41%)
Superior

Zona Elétrica Inativa 8 (7%) 3 (3%) 11 (5%)
Extrassistole Ventricular 55 (47%) 47 (47%) 100 (46%)
Diametro Diastoélico de VE (mm) 63,9+8,5 65,3+9,3 64,5+ 8,8
Diametro Siastolico de VE (mm) 53+10,5 54 +10 53,5+10,3
Diametro do VD (mm) 24 £6,5 26 = 8* 25+ 7,3
Disfuncdo Segmentar 42 (36%) 33 (33%) 75 (35%)
Fracdo de Ejecdo VE 37 +13 33+11* 35+12,5

MCP = Marcapasso Cardiaco Artificial;, VE = Ventriculo Esquerdo; VD =

Ventriculo Direito; mm = milimetros; *p <0,01.
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Na analise laboratorial também n&o foram encontradas diferencas
significativas entre os pacientes com cardiomiopatia da doenca de Chagas
portadores e ndo portadores de marcapasso cardiaco artificial. Os dados

laboratoriais estao descritos na tabela 7.

Tabela 7. Dados laboratoriais dos pacientes com cardiomiopatia da doenca de

Chagas portadores e nao de marcapasso cardiaco artificial.

Sem MCP Com MCP Total
(n=116) (n=100) (n=216)
Sodio (mEg/L) 141 +£5 140+ 6 140,7 £5,5
Potassio (mEqg/L) 4,4 +0,6 43+0,6 4,4+0,6
Creatinina (mg/100mL) 1,1+£0,4 1,3+£0,5 1,2+0,4
Hemoglobina (g/100mL) 14+£15 13+£1,7 13,4+£1,6

MCP = Marcapasso Cardiaco Artificial; mEg/L = miliequivalente por litro; mg =

miligrama; g = grama; mL = milimetro.

Entre os pacientes com cardiomiopatia da doenca de Chagas portadores
de marcapasso cardiaco artificial, cinquenta e trés (24%) dos 100 pacientes
receberam marcapasso cardiaco artificial dupla-camara de estimulacao
atrioventricular sincronizada (DDD/R), ao passo que 41 (19%) pacientes foram
tratados com marcapasso cardiaco artificial de camara Unica de estimulacao
ventricular (VVI/R) e apenas seis (3%) dos pacientes receberam marcapasso
cardiaco artificial dupla-camara de estimulacdo ventricular (VDD). Vinte e dois

(22%) dos 100 pacientes portadores de marcapasso cardiaco artificial se
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encontravam em classe funcional 1l e IV da NYHA, 38 (38%) deles

necessitaram de hospitalizacdo para compensacéao cardiaca (tabela 8).

Tabela 8. Comparacdo do modo de estimulagdo do marcapasso cardiaco dos

pacientes com cardiomiopatia da doenca de Chagas.

MCP com MCP com Total
estimulacdo DDD estimulacao VVI (n=94)
(n=53) (n=41)
Classe Il e IV (NYHA) 22 (22%) 20 (20%)* 42(42%)
Hospitalizac&o 38 (38%) 33 (33%)** 71(71%)

MCP = Marcapasso Cardiaco Artificial;, DDD= estimulagdo atrioventricular
sincronizada; VVI= estimulacao ventricular; NYHA = Associacdo Nova lorquina
de Cardiologia;*p=0,007; **p=0,004.

No geral, o tempo médio de estimulacdo ventricular direita foi de 46 (16,
75) meses. Cinquenta e cinco (55%) pacientes utilizaram marcapasso por 5
anos ou mais, enquanto 33 (33%) dos pacientes usaram marcapasso por <3

anos (p=0,52).

Cento e dez (51%) pacientes foram a Obito durante o estudo, as
variaveis relacionadas a mortalidade se encontram nas tabelas 9 e 10 que
demonstram os resultados da analise univariada segundo o modelo de COX
para o0s dados clinicos, medicamentoso, laboratoriais, eletro e

ecocardiograficos.
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As variaveis continuas e categdricas que se associaram a mortalidade
em geral dos pacientes com cardiomiopatia Chagasica portadores ou nao de
marcapasso cardiaco artificial na analise univariada foram correlacionadas; no
caso de haver correlacdo entre duas variaveis, aquela com o maior coeficiente

de Wald foi selecionada para ser incluida no modelo multivariado.

Tabela 9. Analise univariada continua dos dados clinicos, medicamentoso,

laboratoriais, eletro e ecocardiogréficos.

Variaveis Razéo de Risco IC (95%) p

Saédio 0,94 0,90 - 0,98 0,02
Beta-bloqueador 0,44 0,30-0,74 0,002
Digoxina 2,98 1,21-7,35 0,02

IC = Intervalo de Confianga.

A tabela 10 mostra os resultados da analise multivariada de regressao

de riscos proporcionais de COX, identificando as variaveis independentes de

mortalidade geral da amostra.

Tabela 10. Analise multivariada de acordo com o modelo de COX.

Variaveis Razéo de Risco IC (95%) p

Saodio 0,92 0,88 - 0,96 <0,005
Beta-bloqueador 0,37 0,24 - 0,56 <0,005
Digoxina 3,7 1,78 -7,80 <0,005

IC = Intervalo de Confianga.
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No modelo multivariado de COX, os valores do sdédio plasmatico, o uso
de betabloqueador e de digoxina, emergiram como preditores independentes
de mortalidade geral para os pacientes com cardiomiopatia Chagasicas

portadores ou ndo de marcapasso cardiaco artificial.

Apds o ajuste para possiveis fatores de confusdo (classificagdo dos
sintomas pela New York Heart Association, hospitalizacdo, suporte inotropico,
pressdo arterial sistélica, presséo arterial diastdlica, beta-bloqueadores e uso
de digoxina, creatinina e os niveis de hemoglobina, e fibrilagdo atrial), o
tratamento com marcapasso nado foi um preditor independente de causa de
mortalidade tanto na analise univariada como na analise multivariada. Pela
mesma forma, a estimulagdo do ventriculo direito ndo foi um preditor
independente de todas as causas de mortalidade e hospitalizagdo na analise

univariada, assim como na analise multivariada.
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A mediana de acompanhamento foi de 19 (8, 43) meses. A probabilidade
de sobrevivéncia dos pacientes com cardiomiopatia chagasica portadores de
marcapasso cardiaco artificial em 12, 24, 36 e 48 meses de seguimento foi de
84%, 67%, 58% e 46%, respectivamente, enquanto que a probabilidade de
sobrevivéncia dos pacientes com cardiomiopatia chagasica ndo portadores de
marcapasso cardiaco artificial em 12, 24, 36 e 48 meses de seguimento foi de

94%, 85%, 80% e 74%, respectivamente (p>0,05), como mostra a Figura 3.
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Figura 3. Probabilidade de sobrevida dos pacientes com cardiomiopatia

Chagasica portadores ou ndo de marcapasso cardiaco artificial.
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A Digoxina foi prescrita para 158 (73%) pacientes, 81 (81%) pacientes
com cardiomiopatia Chagéasica eram portadores de marcapasso cardiaco
artificial e 77 (66%) ndo eram portadores de marcapasso cardiaco artificial. A
probabilidade de sobrevida dos pacientes que fizeram tratamento com
digoxina, portadores ou ndo de marcapasso cardiaco artificial em 12, 24, 36 e
48 meses de seguimento foi de 7%, 50%, 39% e 31%, respectivamente,
enquanto que a probabilidade de sobrevida de pacientes que nao utilizaram a
digoxina em 12, 24, 36 e 48 meses de seguimento foi de 92%, 88%, 85% e

80%, respectivamente (p<0,05), como pode ser observado na Figura 4 .
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Figura 4. Probabilidade de sobrevida dos pacientes com cardiomiopatia

Chagésica decorrente do tratamento medicamentoso co m digoxina.
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O tratamento medicamentoso com betabloqueador foi realizado com 107
(49%), 41 (41%) pacientes com cardiomiopatia Chagasica portadores de
marcapasso cardiaco artificial e 66 (57%) nao tinham marcapasso cardiaco
artificial. A probabilidade de sobrevida dos pacientes que fizeram tratamento
com betabloqueador em 12, 24, 36 e 48 meses de seguimento foi de 90%,
80%, 77% e 71%, respectivamente, enquanto que a probabilidade de sobrevida
de pacientes que nao utilizaram betabloqueador em 12, 24, 36 e 48 meses de
seguimento foi de 67%, 42%, 26% e 18%, respectivamente (p<0,005), como

pode ser observado na Figura 5
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Figura 5. Probabilidade de sobrevida dos pacientes com cardiomiopatia

Chagasica decorrente do tratamento com betabloquead  or.
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Os pacientes com cardiomiopatia Chagasica portadores ou ndo de
marcapasso cardiaco artificial apresentaram nos exames laboratoriais a
presenca de sédio plasmatico na media de 140,7 £ 5,5mEqg/L. A probabilidade
de sobrevida dos pacientes com sodio plasmético maior que 140mEg/L em 12,
24, 36 e 48 meses de seguimento foi de 83%, 68%, 63% e 56%,
respectivamente, enquanto que a probabilidade de sobrevida dos pacientes
com sodio plasmatico igual ou menor que 140mEg/L em 12, 24, 36 e 48 meses
de seguimento foi de 72%, 49%, 35% e 24%, respectivamente (p<0,05), como

pode ser observado na Figura 6.
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5. DISCUSSAO

Os resultados deste estudo indicam que o tratamento com marcapasso
cardiaco artificial com estimulagcéo elétrica ventricular direita ndo tem impacto
sobre a mortalidade geral em pacientes com insuficiéncia cardiaca crénica
sistélica secundaria a cardiomiopatia da doenca de Chagas. Esta inferéncia é
feita a partir da andlise de uma amostra representativa de pacientes com
insuficiéncia cardiaca cronica sistOlica secundaria a cardiomiopatia chagasica

na era atual de tratamento da insuficiéncia cardiaca.

O uso de marcapasso cardiaco artificial, iniciado em 1958, com a
estimulacdo ventricular direita ou esquerda, mudou a evolucdo natural dos
pacientes com bloqueio atrioventricular total, prevenindo as crises de Stokes-
Adams, sincopes e morte subita. A estimulagdo dos atrios e ventriculos
permite a reconstituicdo do sincronismo atrioventricular, perdido com a

instalacéo do bloqueio da conducao. %%

A populacao estudada nesta investigacao apresentou a idade média de
55 + 15 anos; em sua maioria era formada por homens (65%). Ndo houve
diferenca significativa entre os grupos portadores ou nao portadores de
marcapasso cardiaco artificial com estimulac&o elétrica ventricular direita com
relacdo a essas variaveis. Isso esta em concordancia com outros estudos
prévios, que também mostram essa caracteristica.’>’® Todavia, é preciso
salientar que, ao contrario do que se observou anteriormente, a idade ndo se

constituiu em fator de predicdo de mau prognéstico.!”
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Neste estudo, a populagdo chagéasica apresentou sintomas importantes
cardiovasculares, compativeis com a gravidade da insuficiéncia cardiaca
cronica sistélica aferida pela classificagdo funcional da NYHA. De fato, os
pacientes com insuficiéncia cardiaca secundaria a doenca de Chagas
portadores de marcapasso cardiaco artificial apresentaram significativamente
em sua maioria classe funcional 11l e IV da NYHA. Isso esta de acordo com o
relatado por Medeiros et al.,*Y que mostraram que episéddios frequentes de
descompensacdo clinica podem levar ao aparecimento de bloqueio
atrioventricular avancado, implante de marcapasso definitivo, choque

cardiogénico e edema agudo pulmonar.

Nos casos mais avangados da insuficiéncia cardiaca cronica, com baixo
débito cardiaco, muitas vezes € necessario 0 uso de inotropicos positivos com
agentes adrenérgicos, porém, varios estudos demonstram que 0 uso de
inotrépicos é um preditor independente de mortalidade.®® No presente estudo
ndo foi encontrado associacdo entre suporte inotropico e a presenca de
marcapasso ou ndo, mesmo observando que significativamente a maioria dos
pacientes com marcapasso cardiaco (38%) fizeram uso de inotropicos

positivos, demonstrando a maior gravidade destes pacientes.

Um achado deste trabalho foi estabelecer a incidéncia de estimulacao
elétrica ventricular direita em pacientes com insuficiéncia cardiaca crénica
sistélica secundaria a cardiomiopatia chagasica. Entre os 216 pacientes com
cardiomiopatia chagasica, 100 (46%) eram portadores de marcapasso cardiaco

artificial permanente de estimulagéo ventricular direita. Nao foram analisadas
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as indica¢cbes dos implantes de marcapasso nestes pacientes, porém estudos
demonstram que o disturbio de conducéo mais frequentemente relacionados ao
implante de marcapasso entre chagasicos € o0 bloqueio atrioventricular

total.“>""

N&o surpreendentemente, a prevaléncia observada neste estudo de
pacientes portadores de marcapasso cardiaco de estimulag&o ventricular (46%)
foi muito maior do que a observada em pacientes com insuficiéncia cardiaca
cronica sistolica ndo associada a cardiomiopatia chagasica, que € cerca de
8%.® Isso pode ser a consequéncia das lesdes degenerativas e fibréticas no
sistema de conducédo frequentemente encontrados em pacientes com
cardiopatia chagasica cronica,® que se manifestam eletrocardiograficamente
pela associacdo de bloqueio de ramo direito do feixe de His e bloqueio
divisional antero superior em quase metade em pacientes chagasicos com

insuficiéncia cardiaca cronica sistélica,”® que pode progredir para bloqueio

atrioventricular total com alargamento do complexo QRS.?®

Um estudo recente demonstrou que o aumento na duragcdo do QRS no
eletrocardiograma esta associado a deteoracdo da fungdo ventricular esquerda
e pode discriminar, com razoavel precisdo, 0s pacientes que apresentam
queda de pelo menos 5% na fracdo de ejecdo de ventriculo esquerdo. Isso
mostra a importancia da identificacdo de anormalidades no eletrocardiograma e
reforca a relevancia da mensuracdo da duracdo QRS.®? Neste estudo nao
foram analisados os eletrocardiogramas e nem a duracdo do QRS, os

pacientes deste estudo portadores de marcapasso cardiaco apresentaram
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fracdo de ejecdo de ventriculo esquerdo significativamente menores (33+11)
em relacdo aos ndo portadores de marcapasso cardiaco (37+13), a fracédo de
ejecao neste estudo néo foi um preditor de mortalidade, demonstrando que a
disfungéo ventricular pode estar correlacionada com o uso de marcapasso

cardiaco.

Os efeitos deletérios da estimulacéo elétrica ventricular direita na funcéo
ventricular esquerda estdo sendo estabelecidos. Em geral, ele é associado com
a estimilacdo dessincronizada do ventriculo esquerdo, que pode
ecocardiograficamente se manifestar por dissincronismo intraventricular ou
interventricular em cerca de 60% dos pacientes.®? Esta anomalia tem se
mostrado um preditor independente de mortalidade por si s6 em pacientes sem

marcapasso cardiaco artificial com disfuncéo sistélica cronica.®>?

A disfungdo ventricular esquerda apresenta alteragdes funcionais e
anatbmicas no miocardio e é reconhecida como um importante preditor de
mortalidade na cardiomiopatia chagéasica."? Esta alteracdo é frequentemente
encontrada em pacientes com a estimulagdo ventricular direita, com uma
prevaléncia de cerca de 31%.%Y Além disso, novos casos de insuficiéncia
cardiaca foram detectados em cerca de 26% dos pacientes com este modo de
estimulagéo.(”) Finalmente, a estimulagdo do ventriculo direito pode agravar a
insuficiéncia cardiaca cronica sistolica preexistente em pacientes sem a doenca
de Chagas.®*®® Seria razoavel, portanto, esperar-se por um efeito deletério

sobre a mortalidade geral nesses pacientes com insuficiéncia cardiaca crénica
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pY

sistélica secundaria a cardiomiopatia chagasica com marcapasso de

estimulacao ventricular direita. Mas este nao foi o caso.

Nesta investigacdo, houve uma falta de associacdo entre a estimulacao
ventricular direita e mortalidade geral em pacientes com insuficiéncia cardiaca
cronica sistélica com cardiomiopatia chagasica. Isto esta em nitido contraste
com o que foi relatado por Saxon et al.,"® que estudaram 42 pacientes
consecutivos com insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica ndo relacionada a
doenca de Chagas, que eram portadores de marcapasso cardiaco estimulando
o ventriculo direito. Nesse estudo, os autores observaram que a mortalidade e
o transplante cardiaco de urgéncia em pacientes com marcapasso cardiaco de
estimulacdo ventricular direita foi 6 vezes maior do que a observada em
pacientes sem marcapasso. No entanto, tal estudo foi realizado antes da era
moderna do tratamento da insuficiéncia cardiaca, e este fato pode explicar,
pelo menos em parte, a falta de influéncia da estimulacéo ventricular direita na

mortalidade geral observada nesta investigacao.

Os pacientes deste estudo, com cardiomiopatia chagasica néao
portadores de marcapasso cardiaco artificial, apresentaram disturbios de
conducdo que, em sua maioria, ndo indicam o implante de marcapasso.
Segundo o0 Registro Brasileiro de Marcapassos,’” a alteracao
eletrocardiogréfica para indicacdo do implante de marcapasso € de predominio
de BAV 3° Grau (44,53%), seguido de DNS (13,14%), fibrilacdo atrial com
baixa resposta ventricular (10,40%), BAV 2° Grau (10,07%), bloqueios

intraventriculares (3,40%) e outros (4,90%). Em relag&o as etiologias, a fibrose
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do sistema de conducao foi a etiologia responsavel pelas altera¢cdes do ritmo
cardiaco mais frequente, observada em 27% dos casos, e a Doenca de

Chagas em 19,43% dos casos.

Na insuficiéncia cardiaca cronica sistélica ndo chagasica, a estimulacéo
ventricular direita tem sido associada com disfuncdo ventricular esquerda e
aumento da hospitalizagcdo para tratamento da insuficiéncia cardiaca. Sweeney
et al.®” estudaram o impacto da estimulacdo ventricular direita em 2010
pacientes que receberam marcapasso cardiaco ventricular de uma camara no
modo VVI/R ou dupla camara no modo DDD/R ao longo de 6 anos de
acompanhamento. Eles observaram que a frequéncia acumulada de
estimulacdo ventricular > 80% do tempo no modo VVI ou >40% no modo DDD
foi um poderoso preditor independente de hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca, particularmente naqueles com baixa fracdo de ejecdo de ventriculo
esquerdo ou com insuficiéncia cardiaca refrataria. Este efeito deletério
provavelmente esta relacionada a dessincronia ventricular esquerda induzida
por estimulagcéo ventricular direita apical, que € negativamente associado com
fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e positivamente correlacionada com
volumes diastdlico e sistélico do ventriculo esquerdo.®® Portanto, também seria
razoavel esperar-se o agravamento da disfuncéo sistolica ventricular esquerda
que culminou em hospitalizacdo para a compensacdo do estado clinico dos
pacientes deste estudo. Observou-se, assim, que a hospitalizacdo foi mais
frequente em pacientes com marcapasso do que em pacientes sem
marcapasso. No entanto, a estimulagéo do ventriculo direito ndo foi um preditor

independente de qualquer mortalidade por todas as causas ou hospitalizac&o.
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Neste estudo, os pacientes com cardiomiopatia da doenca de Chagas
portadores de marcapasso cardiaco artificial utilizavam, em sua minoria,
marcapasso cardiaco artificial de estimulacéo ventricular (VVI), 41 (41%), e 53
(53%) pacientes, utilizavam marcapasso cardiaco artificial dupla-camara de
estimulacdo atrioventricular sincronizada (DDD). Um estudo realizado por

Greco et al.®”

demonstraram que o0s pacientes chagasicos tratados com
marcapasso VVI ficavam livres do risco de morte, porém ainda apresentavam
sintomas como fadiga, cansaco, tontura e dispnéia devido a incompeténcia
cronotrépica que a estimulacdo ventricular Unica induz; assim, o implante de
marcapassos atrioventriculares deve ser, sempre que possivel, a escolha inicial
por serem mais fisioldgicos que os marcapassos com estimulacao ventricular

Unica, pois preservam o0 sincronismo atrioventricular, seguem a frequéncia

sinusal, melhorando os sintomas e a qualidade de vida do paciente.(’®

O mecanismo pelo qual a estimulac&o ventricular direita induz disfungéo
ventricular esquerda € a ativacao elétrica assincronica levando a dessincronia
ventricular mecanica,®” culminando com um padrdo de contracdo ventricular
esquerda anormal.®® Na verdade, a estimulagdo ventricular direita apical
produz um atraso anormal na sequéncia de ativagdo elétrica ventricular
esquerda através do miocardio, produzindo heterogeneidade na ativagao
elétrica, seguido pela heterogeneidade da contracdo mecénica, o que provoca
dessincronia em diferentes regides do miocéardio, produzindo uma contracdo
miocérdica ineficaz como um todo.“*® Esta contracdo dessincronizada induz
hipertrofia assimétrica e diminuicdo da contratilidade do ventriculo esquerdo,

provocando a dilatacéo ventricular.®” Além disso, anormalidades crénicas na
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perfusdo miocardica perto do local de estimulacdo levam a alteragBes ultra-
estruturais dos midcitos, principalmente na fungéo mitocondrial.®® Finalmente,
a reduzida contratilidade ventricular esquerda induz dilatacdo do ventriculo
esquerdo e ativacdo do sistema neuro-humoral, que, por sua vez, provoca
hipertrofia ventricular mais & esquerda.®” Coletivamente, essas mudancas

levam a remodelacao ventricular e insuficiéncia cardiaca a longo prazo.

No contexto da insuficiéncia cardiaca crbnica sistélica secundaria a
doenca de Chagas, no entanto, os efeitos deletérios da estimulacdo apical do
ventriculo direito podem ser menos importantes, tendo em vista a gravidade da
lesdo miocérdica subjacente preexistente. Na verdade, um infiltrado de células
mononucleares por todo o miocardio, juntamente com fibrose confluente,
intersticial, difusa e reparativa do miocardio pode ser visto em pacientes com
cardiomiopatia chagasica.®® Além disso, niveis aumentados de citocinas pré-
inflamatérias também podem ser detectados em pacientes com esta
condigéo.(Sg) Juntas, essas anormalidades podem levar ao espasmo
microvascular, trombose microvascular, isquemia crbnica, e, em ultima analise,
o remodelamento ventricular esquerdo.®® Mais importante, tais anomalias do
ventriculo direito estdo presentes em um namero substancial de pacientes com
insuficiéncia cardiaca cronica sistolica secundaria a cardiomiopatia

chagasica.®V

E possivel, portanto, que as anormalidades induzidas por estimulag&o
elétrica ventricular direita ndo podem agravar ainda mais a funcao ventricular

esquerda no contexto da insuficiéncia cardiaca secundaria a doenca de
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Chagas. Isso se reflete no fato de que a estimulagéo apical do ventriculo direito
nao foi preditor independente de mortalidade. Juntos, o tratamento moderno da
insuficiéncia cardiaca crénica sistélica, bem como as peculiaridades da
patogénese da cardiomiopatia chagasica, podem explicar por que a
estimulacdo ventricular direita ndo € prejudicial para pacientes com essa

condicéo clinica .

Na verdade, os pacientes aqui foram tratados com doses alvo ou
maxima tolerada de beta-bloqueadores; aqueles que néo toleram o uso de
beta-blogueadores tiveram maior mortalidade do que o0s pacientes que
tomaram beta-bloqueadores. Além disso, 0 ndo uso de beta-bloqueadores foi
um preditor independente de mortalidade nesta investigagdo. O uso de beta-
blogueadores tem efeitos benéficos no contexto de cardiopatia chagasica tanto
experimentalmente® quanto  clinicamente.®® Além disso, estudos
retrospectivo® e prospectivo® tém sugerido a possibilidade de tratamento
com beta-bloqueadores para melhorar a sobrevida em pacientes com
insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica secundaria a cardiomiopatia chagasica.
Estes efeitos benéficos da terapia com beta-bloqueadores na insuficiéncia
cardiaca da doenca de Chagas pode ser por neutralizacdo dos efeitos toxicos
do aumento dos niveis de adrenalina e noradrenalina no miocéardio,®® como

observado em ratos com cardiomiopatia induzida por catecolaminas.®®

Neste estudo o uso de digoxina foi um fator de predicdo independente
de mortalidade geral em pacientes com insuficiéncia cardiaca cronica sistolica

secundaria a cardiomiopatia chagasica portadores ou ndo de marcapasso
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cardiaco. Isso contrasta com um estudo multicéntrico realizado em pacientes
nao chagasicos que mostrou que, apesar dos pacientes apresentarem mais
efeitos de toxicidade da digoxina, com maiores episddios de taquicardia
ventricular ou fibrilagdo ventricular, arritmia supraventricular e bloqueio
atrioventricular avancado, a digoxina nao teve efeito na mortalidade geral em
pacientes recebendo diuréticos e inibidores da enzima conversora da
angiotensina, mas reduziu o numero de hospitalizagées.(Sl) E provavel que a
gravidade maior das lesdes subjacentes observadas na cardiomiopatia
chagasica possam predispor o miocérdio as acbes toxicas da digoxina,

provocando, assim, maior mortalidade nesse subgrupo de pacientes.

A hiponatremia foi outro preditor independente de mortalidade geral
neste estudo. Lee & Packer, notaram o efeito deletério da hiponatremia na
mortalidade geral de pacientes ndo chagasicos com Insuficiéncia Cardiaca
Crbnica, as razdes desses achados pode estar relacionada a correlagédo
existente entre a ativagdo do sistema renina-angiotensina-aldostereno e niveis
baixos de sodio sérico. Portanto, 0 mesmo mecanismo esté relacionado com os
pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Croénica Sistdlica secundéaria a

cardiomiopatia chagéasica, provocando a hiponatremia e a maior mortalidade

dos pacientes desse estudo.®

Rincon et al. verificaram que pacientes chagasicos portadores de
marcapasso cardiaco artificial apresentam maior risco de morte do que
pacientes ndo chagasicos,*® porém neste estudo, ndo houve diferenca na

sobrevida entre os pacientes chagasicos portadores ou ndo de marcapasso
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cardiaco artificial. Este estudo demonstra, que na prética, os pacientes com
cardiomiopatia chagasica portadores de marcapasso cardiaco artificial
apresentam, 0s mesmos sintomas, ou até piora dos sintomas refratérios a
insuficiéncia cardiaca crénica sistélica, e 0 mesmo avanco clinico da doencga,
assim como 0s pacientes com cardiomiopatia chagasica sem marcapasso
cardiaco. Desta forma, se faz necessario uma andlise comparativa da
qualidade de vida entre os grupos de pacientes chagasicos portadores e néo
portadores de marcapasso cardiaco artificial, para verificar a importancia do
uso do marcapasso cardiaco e subsidiar as intervengdes da equipe

multiprofissional nessa populagéo.

Sabe-se que o tratamento da insuficiéncia cardiaca crbnica sistélica
secundéria a cardiomiopatia chagéasica vai além da educacéo sobre a doenca e
seu tratamento medicamentoso otimizado. Para uma intervengdo bem
sucedida, € fundamental o acompanhamento do paciente por uma equipe
multiprofissional, detectando precocemente o avan¢o da doenca e prevenindo
complicagbes mais graves que levam a tratamentos invasivos como o implante
de marcapasso, ressincronizadores e até mesmo o transplante cardiaco.
Intervencdes de enfermagem através de visitas domiciliares com o objetivo de
orientar e educar o0 paciente para uma maior adesdo ao tratamento
medicamentoso, dieta e exercicios, além da monitorizacéo de eletrolitos podem
colaborar para a diminuicdo de re-hospitalizacdes e aumentar a sobrevida em

até 28% dos casos.®®
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Desta forma, este estudo contribui demonstrando que, o enfermeiro deve
reconhecer as evidéncias clinicas sobre a populagdo que ir4 prestar
assisténcia, para poder atuar, na manutencdo do tratamento farmacoldgico
otimizado com betablogueadores e no reconhecimento precoce da toxicidade
da digoxina, podendo assim contribuir para o aumento da sobrevida dos
pacientes com insuficiéncia cardiaca crbénica sistdlica secundaria a
cardiomiopatia chagasica. As consultas de enfermagem, com uma abordagem
holistica, com foco nas necessidades humanas individuais e com inclusdo do
familiar, também podem colaborar para uma maior adesdo ao tratamento e
consequente melhora da qualidade de vida, diminuicdo das internagdes e

aumento da sobrevida dos pacientes.®®
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6. CONCLUSAO

A estimulacao elétrica do ventriculo direito com marcapasso permanente
nao é fator de predicado independente de mortalidade geral em pacientes com

cardiomiopatia chagasica com insuficiéncia cardiaca crbnica sistolica.

Na comparacdo das caracteristicas demograficas entre 0s grupos
portadores e n&do portadores de marcapasso cardiaco artificial com estimulacao
elétrica ventricular direita, ndo houve diferenca significativa, demonstrando uma

populacao formada por maioria de homens, com idade média de 55 anos.

Como de esperado, nas caracteristicas clinicas basais, 0s pacientes
portadores de marcapasso apresentaram frequéncia cardiaca e pressao arterial
sistélica mais elevada em comparacdo com 0s pacientes ndo portadores de
marcapasso cardiaco artificial com estimulacéo elétrica ventricular direita. No
entando, observou-se que a hospitalizacdo foi mais frequente em pacientes
com marcapasso do que em pacientes sem marcapasso, assim como a
progressao dos sintomas da insuficiéncia cardiaca e a necessidade de uso de
suporte inotropico, para a compensacdo do estado clinico do paciente,

ocasionado pelo agravamento da disfuncéo sistdlica ventricular esquerda.

O uso de digoxina foi um preditor independente de mortalidade em
pacientes com insuficiéncia cardiaca crbénica sistdlica secundaria a
cardiomiopatia chagasica, independente do uso de marcapasso ou nao, isso

pode ser devido as a¢fes toxicas da droga no miocéardio.
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O nédo uso de beta-bloqueadores foi um preditor independente de
mortalidade, demonstrando mais uma vez o efeito benéfico dessa droga no
aumento da resposta miocérdica a estimulagdo adrenérgica e consequente
elevacdo do débito cardiaco, favorecendo assim, a sobrevida dos pacientes
com Insuficiéncia Cardiaca Cronica Sistolica secundaria a cardiomiopatia

chagasica.

Outro preditor de mortalidade geral encontrado nesse estudo foi a
hiponatremia, provavelmente isso se deva aos efeitos deletérios na ativacdo do
sistema renina-angiotensina-aldosterona pelos niveis baixos de sédio sérico,

gue podem levar ao maior risco de choque cardiogénico e morte subita

A probabilidade de sobrevida dos pacientes desse estudo, € maior
naqueles que fazem uso de beta-bloqueador e que né&o utilizam a digoxina. O
marcapasso cardiaco de estimulacdo ventricular direita n&o interfere na

sobrevida dos pacientes com cardiomiopatia chagasica.

O tratamento moderno e otimizado da Insuficiéncia Cardiaca Cronica
Sistdlica, e as peculiaridades da patogénese da cardiomiopatia chagasica,
explicam o fato da estimulagdo ventricular direita ndo agravar ainda mais a
funcdo ventricular. Portanto, o uso de marcapasso cardiaco de estimulagéo
ventricular direita ndo é prejudicial para pacientes com Insuficiéncia Cardiaca

Cronica Sistolica secundaria a Cardiomiopatia Chagasica.
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FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO

§ Autarquia Estadual - Lei n.° 8899 de 27/09/94
(Reconhecida pelo Decreto Federal n.° 74.179 de 14/06/74)

Parecer n.° 003/2011

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

O Protocolo n° 5893/2010 sob a responsabilidade de Andrelisa
Vendrami Parra, com o titulo "Comparagdo clinica de pacientes chagdsicos
portadores e ndo portadores de marcapasso cardiaco artificial" estd de
acordo com a Resolugdo do CNS 196/96 e foi aprovado por esse CEP.

Lembramos ao senhor(a) pesquisador(a) que, no cumprimento da
Resolugdo 251/97, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP)
deverd receber relatérios semestrais sobre o andamento do Estudo, bem
como a qualquer tempo e a critério do pesquisador nos casos de relevéncia,
além do envio dos relatos de eventos adversos, com certeza para
conhecimento deste -Comité. Salientamos ainda, a necessidade de

relatério completo ao final do Estudq.
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