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72° ANIVERSARIO
ESALD

Comemora-se o septuagésimo segundo aniversario da Escola Superior de Salde
Dr. Lopes Dias e de uma forma totalmente Unica, apesar da longa histéria, mas
obviamente nunca limitativa.

Percebemos nos Gltimos 2 a 3 meses que a habilidade de adaptacdo do Ser Humano
é de facto ilimitada e isto, obrigatoriamente, é o que de melhor que guardamos
desta fase. Consequentemente tem de ser esta ideia que nos acompanhe nos
préximos anos da Escola Superior de Salude Dr. Lopes Dias, pois assim o futuro
estard sempre assegurado.

Uma Instituicdo como a nossa, com a carga histérica que a acompanha, criada no
dmbito da identificacdo de um problema de Salde Publica pelo Dr. Lopes Dias
estd destinada a assumir a lideranca em situacdes como a que estamos a viver
atualmente — e conseguimos de facto assegurar os nossos pergaminhos e valoriza-
los, assegurando toda a qualidade daformacdo dos Estudantes, futuros Profissionais
de Salde, que independentemente da metodologia adotada sempre irdo manter
os mais altos padrdes de competéncia, diferenciacdo e conhecimentos. Ndo nos
devemos também esquecer que muitos dos Profissionais de Satide que agora estdo
na "linha da frente” também tiveram a sua génese na nossa Instituicdo, pelo que
foi a Formacdo aqui ministrada que lhes permite terem o excelente desempenho,
reconhecido por toda a Sociedade. Por isto é facil perceber a Escola Superior de
Salde Dr. Lopes Dias como uma enorme mais-valia, tanto na época pré COVID,
como na tdo esperada época pés COVID. E permito-me acrescentar que em todas
as épocas que venham, porque competéncia, rigor e qualidade é ADN da Instituicdo
e facilmente assimildvel por todos quantos tém alguma ligacdo.

Apalavrado ano, definida pela Comissdo encarregue de organizar as comemoracoes
foi "Diversidade” — precisamente foi a diversidade biolégica que colocou a espécie
Humana no patamar que se conhece, que permitiu a sua evolucdo, adaptacdo e
melhoria, pelo que este tem de ser o (nico caminho que a Escola Superior de Salde
Dr. Lopes Dias tem de seguir, no sentido de se fortalecer, ficando preparada para
que sempre que exista uma adversidade a resposta seja no sentido de a encarar
como uma oportunidade de melhoria.

O Diretor
Professor Doutor Francisco Rodrigues



1° ANIVERSARIO
REVISTA HIGEIA

H& um ano atrds foi lancado o primeiro nimero da revista HIGEIA, um projeto
SONHADO que foi implementado com a colaboracdo de TODOS.

Durante os Gltimos 12 meses foram seguidos os mais altos padroes de exigéncia
para a continuidade e afirmacdo da revista. Neste percurso, a Comissdo de Editores
trabalhou e possibilitou através de um regulamento préprio a abertura de edicoes
especiais, o que fez com que a revista HIGEIA fosse convidada a associar-se a 4
eventos cientificos nacionais e internacionais que dardo jus ao inicio da publicacdo
de suplementos associados a eventos cientificos durante o préximo ano.

O Conselho Editorial constituido por Pessoas altamente diferenciadas e qualificadas
no conhecimento cientifico na drea das ciéncias da salde permite manter o elevado
nivel dos artigos cientificos publicados.

O percurso é longo e o caminho faz caminhando, a HIGEIA, uma revista jovem
encontra-se indexada ao RCAAP e ao repositério do IPCB. Pelas estatisticas
apresentadas por esta plataforma, constata-se que metade dos downloads foram
efetuados fora das fronteiras portuguesas e que incluem paises do continente
asiatico, americano, africano e europeu, verificando-se que a HIGEIA teve alcance
em 21 paises diferentes.

Com este novo nimero a HIGEIA desenha novos horizontes e desafios e objetiva a
indexacdo a outras plataformas do conhecimento cientifico nacional e internacional.

Diretora Associada da Revista HIGEIA
Professora Doutora Patricia Coelho
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Resumo

Objetivo

Este trabalho tem como objetivos primordiais
o estudo de critérios de elegibilidade para a
Braquiterapia Endobrénquica, a anédlise dos
beneficios clinicos como terapéutica paliativo e a
procura de esquemas de fracionamentos de dose
mais  vantajosos.

Materiais e Métodos

A amostra compreendeu artigos do ano de 2000
até 2019. A revisdo sistemdtica tem como amostra
24 artigos. Critérios de inclusdo: Estudos onde
se comprovou a relevancia da braquiterapia no
tratamento paliativo na patologia pulmonar, com
discriminacdo de como foi realizado esse estudo;
Estudos em doentes em cuidados paliativos;
Estudos que salientam os requisitos a realizacdo da
braquiterapia paliativa. Critério de exclusdo: estudos
de braquiterapia endobrénquica de abordagem
curativa.

Resultados Principais

O tempo médio de follow-up mais usual foi de 6
meses, ja o tempo médio de sobrevida variou entre
0s 3-54 meses. Os bronquios sdo as estruturas mais
atingidas. Como critérios de elegibilidade, a prova
histolégica e broncoscopica, a sintomatologia
persistente e a impossibilidade de operar o tumor,
foram os mais observados. A hemoptise fatal, a
hemoptise e a bronquite por radiacdo foram as
complicacdes mais registadas.

Conclusdo

Sd0 necessarios critérios de elegibilidade para
realizar o tratamento. A braquiterapia acarreta
uma maior toxicidade comparativamente a RTE, no
entanto ajuda no alivio de sintomas. As guidelines
sugerem 3# de 7.5Gy, 2# de 10Gy ou 4# de 6Gy
quando a braquiterapia é utilizada sozinha.

Palavras-chave

Brachytherapy [E02.815.150], Lung Neoplasm
[C04.588.894.797.520], Neo-plasm Metasta-
sis [C23.550.727.650], Palliative Treatment
[E02.760.666].)
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Abstract

Objective

Demonstrating if it is possible to demonstrate
eligibility criteria, how high dose rate brachytherapy
could help in palliative treatment and an adequate
dose frac-tionation scheme.

Materials and Methods

Demonstrating if it is possible to demonstrate
eligibility criteria, how high dose rate brachytherapy
could help in palliative treatment and an adequate
dose frac-tionation scheme.

Materials and Methods

The analysis comprised articles from the year 2000
to 2019. The systematic review has 24 articles as a
sample. Inclusion criteria: Studies that show the im-
portance of brachytherapy in palliative treatment in
pulmonary pathology, with a description of how this
study was done; Studies in patients in palliative care;
Studies that show the requirements for palliative
brachytherapy. Exclusion criteria: studies with a
curative approach.

Main results

The most common mean follow-up time was 6
months since the mean survival time ranged from
3-54 months. The bronchi was the structure more
affected.Asacriteria, thehistologicandbronchoscopy
prove, the persistent symptomatology and a good
performance status, were the most observed. Fatal
hemoptysis, hemoptysis, and radiation bronchitis
were the most frequently recorded.

Conclusion

Eligibility criteria are necessary to carry out the
treatment. Brachytherapy entails greater toxicity
compared to EBR. The risk of fatal hemoptysis is
quite high. The guidelines suggests 3 # of 7.5Gy, 2 #
of 10Gy or 4 # of 6Gy when a Brachythera-py is alone.

Keywords

Brachytherapy [E02.815.150], Lung Neoplasm
[C04.588.894.797.520], Neo-plasm Metasta-
sis [C23.550.727.650], Palliative Treatment
[E02.760.666].



Introducao

O cancro do pulmédo é neste momento a primeira
causa de morte oncoldgica a nivel da Europa
Ocidental™. Em Portugal hé registos de ser o quarto
tumor mais frequente e o segundo mais mortal @,
Atinge principalmente individuos do sexo masculino,
mas tem vindo a aumentar os casos de cancro do
pulmao no sexo feminino . O carcinoma das células
escamosas é o mais comum em individuos do sexo
masculino e estd associado ao hébito tabagista,
enqguanto os adenocarcinomas sdo mais comuns em
mulheres e ndo tabagistas @. De um modo geral, o
carcinoma de ndo pequenas células é o que lidera o
nimero de mais ébitos nos homens ©,

Como se trata de uma patologia que é habitualmente
diagnosticada numa fase avancada, a escolha do
tratamento tem de ser rdpida ?. Existem quatro
terapéuticas possiveis, sendo que a associacdo entre
si, permite a obtencdo de um melhor resultado ©.
Sdo estas: a cirurgia, a quimioterapia, a radioterapia
e a terapia génica .

Braquiterapia Endobrénquica

Ao desfragmentar a palavra braquiterapia obtemos
a palavra braqui, que significa “curto”, associada a
palavra “terapia” ©. Esta técnica, dentro da terapia
com radiacdo, tem como objetivo minimizar a
distancia entre a fonte de radiacdo e o volume alvo
©), E considerada braquiterapia de alta taxa de dose
a técnica de irradiacdo que utiliza uma dose superior
a 12Gy/h &8 A principal vantagem da braquiterapia
vai de encontro com a distribuicdo de dose que esta
permite fazer, comparativamente a RTE ®. Como
a fonte de radiacdo se encontra muito préxima do
volume alvo, vai resultar numa alta concentracao de
dose em volta do tumor e assim proteger os 6rgaos
de risco adjacentes ®. Qutras vantagens estdo
associadas, como a menor probabilidade de erro de
set up, devido a facil imobilizacdo da érea a tratar
e a localizacdo precisa do GTV ®. A braquiterapia
apresenta outra vantagem no gue concerne ao
tempo de tratamento ser significativamente mais
curto que a RTE, podendo ser feito em ambiente de
ambulatério ©'9. Mas todas as técnicas apresentam
desvantagens, como é o facto de se precisar de
profissionais com formacao especifica para realizar
esta terapéutica @,

ANO II, VOL Ill, N°1.JUNHO 2020.P9-23

Para o tratamento do cancro de pulmdo e outras
neoplasias pulmonares, a modalidade menos
invasiva é a braquiterapia endobrénquica 9. Para
isso, utiliza-se um broncoscépio via nasal, enquanto
o doente estéd sob sedacdo M. O broncoscdpio vai
auxiliar a colocacdo de um aplicador de onde sdo
libertadas fontes radioativas na precisa localizacdo
do tumor (2, Esse mesmo aplicador estad conectado
a um sistema remoto after loading de alta taxa de
dose que utiliza o /%2 como fonte radioativa (. E
neste momento que a fluoroscopia é utilizada, para
assegurar que o aplicador se mantém na sua posicao
(19 No final do tratamento o aplicador é removido e o
paciente deve ser observado, assim como o sistema
é verificado para confirmar se as fontes recolheram
com seguranca (19,

Um fatorimportante a ter em conta na escolha desta
terapéutica sdo as condicoes fisicas do doente®. Para
isso utilizam-se escalas, como a escala de Karnofsky
(tabela 1) e WHO para realizar essa avaliacao®.

Revisdo sistematica

Esta revisdo sistemética da literatura é um estudo
descritivo qualitativo/ meta-anélise. Nasceu da
necessidade de mostrar a literatura disponivel que
estd associada a braquiterapia como tratamento
paliativo em tumores endobrénquicos. A conjugacao
de duas temadticas diferentes, como a braquiterapia
endobrénquica e o tratamento paliativo, mostrou-se
ser um tema muito interessante, pois a terapia esta
muitas vezes associada a cura e neste caso associou-
se 3 paliacdo. E importante mostrar que a paliacdo é
algo muito importante e ndo deverd ser descartado
pela equipa multidisciplinar no momento de decisado
da terapéutica a seguir.

Definiram-se como perguntas de investigacao:

a) E possivel enunciar alguns critérios de elegibilidade
para o tratamento paliativoendobrénquico?

b) Se sim, quais esses critérios?

c) De que forma a braquiterapia de alta taxa de dose
auxilia no tratamento paliativo?

d) Existe algum esquema de fracionamento de dose
mais adequado para esta terapia?

e) A localizacdo do tumor vai influenciar de alguma
forma, o tratamento de braquiterapia?

Desta forma, conjetura-se que:

il
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a)Sejam necessarios critérios de elegibilidade, para
que o doente seja submetido a tal tratamento.

b)Que esta terapia ird auxiliar no tratamento
paliativo.

) Que existe um fracionamento mais adequado para
o tratamento de braquiterapia endobrénquica.

d) Que a localizacdo do tumor tem influéncia no
tratamento.

Materiais e Métodos

Estabeleceu-se que a pesquisa da amostra iria
compreender artigos do ano de 2000 até 2019. A
pesquisa foi feita em plataformas como o Medline,
BioMed, Co-chrane Library e PubMed.

As expressoes de busca utilizadas Fforam:
“endobronchial  brachytherapy”;  “endo-luminal
brachytherapy” “brachytherapy as a palliative

treatment” e palliative treatment of lung
cancer”. Caso as bases de dados nao admitissem
as expressdes, decompunha as expressdes em

Figura 1: Fluxograma da selecdo de artigos

~

palavras isoladas. Realizou-se igualmente a pesquisa
com as mesmas expressdes mas em portugueés:
“braquiterapia  endobrdénquica”;  “braquiterapia
endoluminal”; “braquiterapia como tratamento
paliativo”; “tratamento paliativo no cancro do
pulmao”.

Os critérios de inclusdo estabelecidos Fforam
0s seguintes: 1-Estudos onde se demostrasse a
relevancia da braquiterapia no tratamento paliativo
na patologia pulmonar, com discriminacdo de como
foi realizado esse estudo; 2-Estudos em doentes em
cuidados paliativos; 3-Estudos que evidenciassem
0s requisitos a realizacdo da braquiterapia paliativa.
Como critério de exclusdo estabeleceu-se que
ndo iriam fazer parte desta revisdo, estudos que
abordassem o tratamento de braquiterapia como
tratamento curativo.

O fluxograma abaixo mostra como foi realizada a
selecdo dos artigos. Primeiramente foi realizada
uma avaliacdo dos titulos e do ano da amostra. De
seguida foi feita uma selecdo pelos resumos dos
artigos. Apés esta avaliacdo inicial verificou-se, se
preenchiam os requisitos dos critérios de inclusdo e
exclusdo. No final este artigo de revisdo conta com
uma amostra de 24 artigos.

Busca Inicial: 49284

artigos

~

Science Direct: 36903

).
).

PubMed: 7426 artigos MedLine: 2331 artigos

artigos

H
H
H

335 artigos 105 artigos 409 artigos

H
H
H

20 artigos 6 artigos 2 artigos

19 artigos 3 artigos

(
(
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BioMed: 2608 artigos Cochrane Library: 16 artigos

H
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100 artigos 1artigo
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1 artigo 1artigo

0 artigos

2 artigos 0 artigos
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Resultados

Histologia e Esquema de doses

Na tabela 2 estd descrito o nimero de pacientes que
participaram em cada estudo, assim como o tipo
histolégico mais frequente. Pode-se comprovar que o
carcinoma das células escamosas e o carcinoma de ndo
pequenas células foram os tipos de carcinomas que
mais apareceram nos estudos selecionados, respetiva-
mente dez e oito artigos. Relativamente ao esquema
de dose utilizado nos estudos, pode-se observar que
os esquemas mais frequentes foram 10Gy numa Unica
fracdo, 15Gy em uma ou mais fracoes, 22.5Gy em trés
fracoes, 20Gy numa ou mais fracdes e 30Gy em duas
ou mais fracdes. No entanto o esquema com dose total
de 10Gy prevaleceu, sendo usada em oito estudos. O
tempo médio de follow-up mais usual foi de seis meses,
mas variou entre um més e os trés anos. Ja o tempo
médio de sobrevida variou entre os trés meses e os 54
meses.

Localizagdo do Tumor e Controlo Sintomatico

Na tabela 3 encontra-se descrito a localizacdo do
tumor, a terapia utilizada e o controlo sintomético que
esta teve sobre os doentes. Da amostra concluiu-se
que os bronquios sdo as estruturas onde aparece com
mais frequéncia tumores endobrénquicos, seguido da
traqueia e pulmao. Por Ultimo a estrutura menos fre-
quente foi a carina. Dentro da estrutura dos brénquios,
os brénquios principais tanto o direito como o esquerdo
sdo os mais afetados.

Relativamente 3 terapia utilizada, em 15 estudos
(141524-27.16-23) tilizaram a radioterapia externa como
tratamento prévio ou em concomitancia com a bra-
quiterapia. Enquanto em nove estudos @39 utilizaram
apenas a braquiterapia como tratamento. Segundo
alguns autores (73637 os doentes que receberam
radioterapia externa, obtiveram um melhor controlo
sintomatico, que os do-entes que apenas realizaram
braquiterapia. Mas todos os autores concluiram que a
braquiterapia ajuda no alivio e controlo sintomético.

Critérios de Elegibilidade

A tabela 4 diz respeito aos critérios de elegibilidade,
definidos pelos autores, para os doentes realizarem o
tratamento de braquiterapia como tratamento paliativo.
Em 14 estudo s(121314-16.18202429,3335) o5 gutores referiram
que era necessario que o tumor fosse comprovado
histolégica e broncoscopicamente. Em 13 estudos
(141617,192024-2628,293239)  galientaram a sintomatologia
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persistente, como a dispneia, tosse, hemoptise, dor,
disfagia entre outras. Em quatro artigos (42>3339 ym dos
critérios descritos foi a impossibilidade de realizacdo
de cirurgia ao tumor. Noutros cinco estudos (7192139
tinham em conta uma boa performance status por parte
dodoente. Em seis artigos (161921293132 5§ podiam realizar
tratamento quem fosse portador de metastases ou
doenca muito avancada, enquanto que em dois estudos
@339 doentes com metdstases jd ndo participavam no
estudo. Por fim, dois artigos®®39 referiram que era
necessario tolerar bem a broncoscopia e outros dois
(1421 estabeleceram como critério o tumor ser visivel por
broncoscopia.

Efeitos secundarios da braquiterapia endobrénquica

A tabela 5 mostra as complicacdes obtidas em cada
estudo da amostra. Muitas complicacoes foram
observadas. A hemoptise fatal foi registada em sete
estudos (15161822242836  seguida da hemoptise que foi
registada em seis estudos (41518233139 De seguida,
a bronquite por radiacdo foi vista em cinco artigos
(2324313435 o 3 morte por outras complicacdes foi
registada em dois estudos 33", A tosse, febre, fistulas e
estenoses foram descritas em sete arti-gos (162324313339,
A necrose, falhas respiratérias e pneumotérax foram
observados em quatro estudos 2233234

Discussao

Esta revisdo sistemdtica da literatura tem em vista
entender quais os critérios necessarios, para que um
doente paliativo se possa submeter ao tratamento
endobrénquico com braquiterapia, e de que forma
esta terapia pode auxiliar e trazer beneficios para os
doentes selecionados. O esquema de fracionamento
de dose foi igualmente um tépico a ser analisado.

Comparando o tipo histolégico com a dose
administrada, pode-se observar que nos dez
estudos em que o carcinoma de células escamosas
é predominante, seis destes estudos (1418.19.242832)
optaram por administrar doses superiores a 15Gy.
Nos 8 artigos em que o carcinoma de ndo pequenas
células (CNPC) é mais frequente, igualmente seis
artigos mostram que a dose >15Gy é a mais utilizada
enquanto apenas dois estudos optaram por doses
inferiores. Assim, a dose total igual ou superior a
15Gy foi a mais registada para o tratamento de
braquiterapia endobroénquica. No entanto, ndo
se observou uma correlacdo entre a histologia do
tumor com a dose prescrita.
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Jd a correlacio com a dose prescrita e as
complicacoes resultantes do tratamento, mostraram
resultados interessantes. Dos estudos (171416:20-
2226293239 em que a hemoptise e a hemoptise fatal
foi uma complicacdo, todos eles utilizaram uma dose
igual ou superior a 15Gy. Relativamente a bronquite
por radiacdo, todos os estudos que registaram esta
complicacdo utilizaram igualmente uma dose igual
ou superior a 15Gy.

Pelos resultados, doses iguais ou superiores a 15Gy
podem estar associadas a complicacdes mais severas,
como a hemoptise e a bronquite por radiacdo.

No entanto, segundo Escobar —Sacristan et al. ©® o
protocolo de quatro sessdes com uma dose de 5Gy
por fracdo, em que cada sessdo é com um intervalo
de tempo de uma semana é o mais eficaz e com
menos complicacdes associadas. No caso especifico
da hemonptise fatal, sequndo Gorayeb et al. ¥ esta
complicacdo estd associada ao volume irradiado.
Assim, quanto maior for o volume irradiado maior
a probabilidade de hemoptise fatal. Speisser et al.
69 conseguiram estabelecer uma relacdo entre a
dose administrada e a severidade da bronquite por
radiacdo. Um tratamento de 4 fracoes de 5Gy em
cada sessdo permite uma excelente paliacdo com
um grande decréscimo na taxa de bronquite por
radiacdo e de estenose. Kawamura et al. '@ diz que
as toxicidades da braquiterapia estdo di-retamente
correlacionadas com a dose total do tratamento,
o seu fracionamento, o volume do tumor e a sua
localizacdo. Nori " sugere trés fracoes de 7.5Gy,
duas fracoes de 10Gy ou quatro fracdes de 6Gy,
quando a braquiterapia é utilizada sozinha.

Em muitos estudos, verificou-se a adjuvancia ou
a concomitdncia do tratamento de braquiterapia
com a RTE. Foi-se observar a ligacdo desta opcao
com as complicacdes que podem estar associadas
ao tratamento. Em 15 estudos (1213 14212225 3 RTE
foi uma opcdo para ajudar no tratamento, em sete
(1516,1822-2436) desses estudos registou-se hemoptise
e hemoptise fatal. Apenas um estudo ©®, em que
a braquiterapia foi a Unica modalidade escolhida
como tratamento, se registou hemoptise fatal como
complicacdo. Dos cinco @32431.3439) estudos em que
se observou a bronquite por radiacdo, trés (13439
utilizaram apenas a braquiterapia como tratamento.
Dos artigos @839 que elegeram a braquiterapia
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como terapia Unica de tratamento, dois ?*39 ndo
registaram complicacoes.

Segundo Nguyen et al, Kawamura et al, Simone
et al, Ung et al. a braquiterapia tem um alto risco
de toxicidade, como a hemoptise fatal, fistulas,
bronquites porradiacdo, estenoses e broncospasmos
(3124041 No entanto existem autores que referem
que a braquiterapia como modalidade Unica ou
combinada com a RTE tem uma toxicidade toleravel
e nao significativa ¢1242),

Ozkok et al. " realca no seu estudo que o grupo
que realizou RTE previamente teve menos casos de
toxicidade.

Relativamente ao controlo sintomatico com
combinacdo de RTE, ndo houve um resultado
significativo. Cinco  autores(*'6-1829 concluiram
que havia beneficios em realizar RTE previamente,
enquanto quatro autores 2252737 concluiram o
oposto, ndo observaram beneficios. Guilcher at al.
@3 afirma ainda que ha piores resultados no controlo
sintomdtico aquando da RTE com braquiterapia.
Nguyen et al.® afirma que a combinacdo da RTE com
a braquiterapia melhora os niveis de reoxigenacao
dos pulmoes. Outros autores afirmam ainda que
melhora o controlo local e em casos de atelectasia, o
tratamento mais adequado é mesmo a combinacdo
das duas técnicas em vez do tratamento de bra-
quiterapia sozinho 84349,

Ao longo da leitura e anédlise da amostra, fez-
se sempre referéncia a certos critérios que
eram necessdrios para realizar o tratamento de
braquiterapia. Um dos critérios presentes foi de uma
boa performancestatus. Essa condicdo é avaliada com
recurso a escalas, nomeadamente a escala Karnofsky
(KPS) que foi a mais utilizada pelos autores. Foi
também utilizada mas por menos autores, a escala
WHO, que avalia a progressdo da doenca e como isso
afeta as tarefas didrias dos doentes “9. Ozkok et al,,
Gist et al. e OF et al. '7203% referem que para o do-
ente realizar terapia devera ter KPS > 50 ou KPS > 60.
Assim, o doente precisa de uma assisténcia ocasional
mas consegue ter os seus cuidados basicos “9.

Segundo Zamboni et al “¥ os candidatos a
braquiterapia devem ser portadores de doenca
endobrénquica comprovada histologicamente e



por broncoscépio. Haver impossibilidade de operar
o tumor, ter sintomatologia associada e com um
coagulograma normal. Outros autores referem ainda
que os doentes que podem beneficiar mais desta
terapia incluem, doenca visivel por broncoscépio,
que ndo sdo candidatos a RTE e/ ou que estdo num
estadio avancado da doenca (lllb ou [V)(011.41.4347)
A prova histolégica e broncoscépica foi um critério
em que 62.5% da amostra referenciou, seguindo
do critério de doenca avancada e boa performance
status, 25% e 20.8% respetivamente.

Pode-se dizer que estes sdo os critérios de
elegibilidade que se destacaram neste estudo.

Conclusao

Em resposta as questdes colocadas na metodologia,
pode-se concluir que sim, sdo necessarios critérios
de elegibilidade para realizar o tratamento de
braquiterapiaendobrénquicacomocuidado paliativo.
Os doentes devem ter doenca endobron-quica
comprovada histologicamente e por broncoscépio.
Ter doenca num estadio avancado, mas com uma
boa performance status e com persisténcia de
sintomas, como a dispneia, hemoptise, tosse, dor
e/ou disfagia. Nesse sentido todos os estudos da
amostra apontaram para um alivio dos sintomas e
consequentemente numa melhoria na qualidade
de vida. Pode-se concluir que esta é uma das gran-
des vantagens para a realizacdo da braquiterapia,
tendo em conta que a paliacdo tem em vista aliviar o
sofrimento do doente, com o objetivo de melhorar a
sua qualidade de vida “9.

A braquiterapia apesar de ser uma modalidade
em que a fonte de radiacdo estd mais préxima
do volume alvo, acarreta uma maior toxicidade
comparativamente a RTE. O risco de hemoptise
fatal é bastante elevado segundo alguns autores.
A combinacdo da braquiterapia com RTE ainda é
um assunto em discussdo mas a maior parte dos
autores defende a sua conjugacdo. Relativamente
ao protocolo de dose que deve ser utilizado, as
guidelines sugerem 3# de 7.5Gy, 2#de 10Gy ou 4# de
6Gy quando a braquiterapia é utilizada sozinha.
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Ndo se observou nenhuma correlacdo entre a
localizacdodotumorcom comorbilidadesnosestudos
discutidos nesta revisdo. No entanto se a localizacdo
do tumor ndo for acessivel por broncoscopia, o
doente ndo estd apto para realizar a terapia. Assim
como um doente com uma ma performance status
(<50 KPS) com obstrucao das vias aéreas ndo poderd
realizar broncoscopia, e desta forma ndo poderd
realizar braquiterapia endobrénquica. Em resposta a
questdo colocada na metodologia, a localizacdo do
tumor influencia no tratamento endobrénquico.

E de realcar que o trabalho teve algumas limitacées
como a quase inexistente bibliografia encontrada
sobre o tema. A conjugacdo de duas teméticas como
a bra-quiterapia endobrénquica e o tratamento
paliativo  resultou também numa limitacdo
pelo facto de ser um tema muito especifico e
particular. A tentativa de correlacdo entre topicos,
nomeadamente das complicacdes do tratamento
com a loca-lizacdo do tumor, ou da dose administrada
com o controlo sintomé&tico também se revelou uma
limitacdo, pela amostra reduzida e pela falta de
informacdo sobre esses temas.

Espera-se que no futuro possam haver guidelines
concretas, para esta terapéutica, provenientes de
estudos efetuados como uma maior amostra de
doentes, on-de se possam consultar os critérios
necessdrios para o doente se submeter a esta
terapia. Assim como estudos que comprovem ou nao
o beneficio da concomitancia com a RTE.
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Tabela 1: Escala de Karnofsky ¢

Score (category) Karnofsky

100 Normal no complaints; no evidence of disease

90 Able no carry on normal activity; minor signs or symptoms of disease.

80 Normal activity with effort; some signs or symptoms disease.

70 Cares for self; unable to carry on normal activity or to do active work.

60 Requires occasional assistance, but is able to care for most of his personal needs.
50 Requires considerable assistance and frequent medical care.

40 Disabled; requires special care and assistance.

30 Severely disabled; hospital admission is indicated although death not imminent.
20 Very sick; hospital admission necessary; active supportive treatment necessary.
10 Moribund; fatal processes progressing rapidly.

0 Dead
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Tabela 2: Descricdo da doenca, n° da amostra, esquema de dose, tempo médio de follow-up, tempo médio

de sobrevivéncia

Autor, ano Discrigdo da doenga Ne de Tratamento de braquiterapia (n) Tempo médio de Tempo médio
doentes follow-up de
sobrevivéncia
(Stout et al., 2000) CNPC 100% 99 15Gy # 3 anos 250 dias
(Kelly et al., 2000) Carcinoma de células 175 15Gy # (45) - 6 meses
escamosas 51% 30Gy 2# (115)
45Gy 3# (15)
(Quantrill, Burt, Metastases endobronquicas 37 15Gy # (29) - 280 dias
Barber, & Stout, 2000) 10Gy # (2)
20Gy # (1)
(Solomonov, Siringoma maligno 1 21Gy 3# de 7Gy Follow-up 1 més apés  Esta vivo \
Rosenblatt, Ben- Izhak, o fim do tratamento il
Goralnik, & Yigla, 2001) =
(Celebioglu B. et al., Maioria com Carcinomade 95 22.5Gy 3# de 7.5Gy 6 meses - \
2002) células escamosas 20Gy 2# de 10Gy
(Hackl et al., 2003) CNPC e metéstases 11 15Gy 3# de 5Gy (8) 15 meses ;
20Gy 4# de 5Gy (2) z
(Janusz Skowronek et Maioria com Carcinomade 56 Primeiro tratamento: 12 meses 8.9 meses
al., 2003) células escamosas 22.5Gy 3# de 7.5Gy
Segundo tratamento:
10Gy #
(56) o
(J. Skowronek, Maioria com Carcinomade 35 22.5Gy 3# de 7.5Gy (14) 6 meses 6.6 meses
Piotrowski, células escamosas 30Gy 3# de 10Gy (6)
Miynarczyk, & Ramlau, 10Gy # (15) g
2004) o
(Santini, Bianchi, CNPC mais frequente 27 7-30Gy em 1-4# de (7-7.5Gy) 1 més - ‘ v
Isamitt, Carvajal, & el
Silva, 2006)
(Mallick, Sharma, & Carcinoma de células 114 8Gy # (65) 8 meses 10 meses
Behera, 2007 escamosas 82% 10Gy # (15)
15Gy # (15)
(Ozkok et al., 2008) Carcinoma Epidermdide 158 Grupo A: 15Gy 3# de 5Gy - - \'_']
62% Grupo B: 15Gy 2# de 7.5Gy -
Grupo C: 22.5Gy 3# de 7.5Gy
(Zorlu, Selek, Emri, Mais frequente foi 21 10Gy #(9) - 5.5 meses
Gurkaynak, & Akyol, carcinoma das células 15Gy # (12)
2008) escamosas
(Kubaszewska, Mais frequente foi 270 12 Tratamento: 3 meses -
Skowronek, Chichel, &  carcinoma das células 22.5Gy 3# de 7.5Gy (172)
Kanikowski, 2008) escamosas 10Gy # (98)
29Trtamento: # de 8-10Gy
(Gist etal., 2009) Carcinoma predominante 7 5-7Gy 2-4# 17 meses 54 meses
carcinoma
pavimentocelular
(Janusz Skowronek, Mais predominante foi 648 22.5Gy em 3# 1x semana (303) 6 meses 3.71 meses
Kubaszewska, carcinoma de células 10Gy # (345)
Kanikowski, Chichel, & escamosas
Mtynarczyk, 2009)
(Dagnault, Ebacher, Nao diz 81 20Gy 4# de 5Gy - 14.7 meses
Vigneault, & Boucher,
2010)
(Guarnaschelli & Jose, CNPC 52 16.5- 21Gy 3# de 5.5-7Gy 6 meses 7 meses
2010)
(Guilcher etal.,, 2011) CNPC 226 35 Gy 5# de 7Gy 30.4 meses 30.4 meses
30Gy em 6 fragdes de 5Gy
de Aquino Gorayeb, Mais frequente carcinoma 78 22.5Gy 3# de 7.5Gy 18 meses 6 meses
Gregorio, de Oliveira, de células escamosas
Aisen, & Carvalho,
2013)
(Puksa etal,, 2015) Mais frequente CNPC 8 10-63Gy 10 # 4 meses 5 meses
(Goldberg etal., 2015)  Mais frequente CNPC 98 5-7.5Gy 1-4# 6 meses 192 dias
(Ofetal,, 2016) Mais frequente CNPC 15 21Gy 3# 7Gy Follow-up 1 mésapds 7 meses
o fim do tratamento.
(Donovan etal,, 2017) 35 21Gy 3# 7Gy 4.5 meses 112 dias
(Knox, Bece, Bucci, Mais frequente carcinoma 86 # 10Gy (HDR) - 9 meses
Moses, & Graham, de células escamosas 10 pulsos (PDR)
2018)
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Tabela 3: Descricdo da Localizacdo do tumor, tratamento realizado e controlo sintomatico

Autor, ano

Localizagdo do tumor

Tratamento realizado

()

Controlo Sintomatico

(Stout et al., 2000)

RTE (50)
Braquiterapia (49)

Melhor paliagdo com RTE (91% vs. 76%)

(Kelly et al., 2000)

Braquiterapia

-14 pacientes obtiveram uma resposta
broncoscépica completa

-76 pacientes uma resposta parcial (pelo
menos 50% do limen normal reaberto)
-23 pacientes ndo tiveram qualquer
resposta

-2 pacientes regrediram na doenca.

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout,
2000)

Vias aéreas proximais do lado
direito da arvore bronquica

Braquiterapia

Os sintomas melhoraram em 24 pacientes,
em que a hemoptises melhorou em 67%
dos casos.

A melhoria foi mais acentuada em doentes
com estadio de doen¢a mais avangada e
com menos tempo de sobrevivéncia.

(Solomonov, Rosenblatt, Ben-

Segmento superior da lingula.

Braquiterapia

Grande melhoria foi notada nos sintomas

Izhak, Goralnik, & Yigla, 2001) Dois nédulos no pulmao direito. apresentados. Atelectasia menos
proeminente.
(Celebioglu B. et al., 2002) 79 doentes com tumor na traqueia S6 Braquiterapia (35) Todos os sintomas melhoraram. Os

(lesdo central) RTE prévia (60) sintomas e o nivel de obstrugido
16 doentes com o0 tumor no melhoraram significativamente em lesdes
segmento do bronquio (lesdo na traqueia. Observou-se que os doentes
periférica que ndo tinham recebido  RTE
anteriormente melhoraram mais.

(Hackl etal., 2003) 4 no brénquio principal direito Braquiterapia Observou-se alivio sintomatico em 8
1 no brénquio intermédio direito doentes
1 no lobo inferior direito
1 no lobo superior direito

(Janusz Skowronek et al,, 2003) 10 casos: traqueia ja a ramificar Braquiterapia 82.1% dos pacientes obtiveram uma
para os brénquios principais; remissdo completa ou parcial dos sintomas.
29 casos : brénquios principais; Observou-se ainda que estes pacientes
17 casos: bronquios de 22 ordem tiveram uma taxa de sobrevida maios.

(J. Skowronek, Piotrowski, 10 na traqueia; Braquiterapia 6 casos de RC

Mtynarczyk, & Ramlau, 2004) 15 na traqueia com infiltragdo de 19 casos de RP
um dos brénquios; 9 casos onde ndo houve remissdo
10 na traqueia com infiltragdo nos 1 caso houve progressdo da doenga.
dois brénquios 77.1% de melhoria na dispneia e 22.9% na

dificuldade em respirar
(Santini, Bianchi, Isamitt, 18 brénquio direito; S6 Braquiterapia (20) Melhoria: 100% na hemoptise; 40%na
Carvajal, & Silva, 2006) 11 brénquio esquerdo; RTE paliativa prévia (7)  dispneia; 25% na tosse

14 carina

(Mallick, Sharma, & Behera, 62 bronquio principal RTE prévia (65) Houve uma melhoria em todos os sintomas:
2007 33 brénquio secundario 92.5% na dispneia; 81.1% na tosse; 96.8%
na hemoptise; 91.4% na obstrugio
(Ozkok et al., 2008) - S6 Braquiterapia (74) Houve uma melhor resposta sintomatica no
RTE prévia (83) Grupo A (RTE prévia), seguindo o Grupo B
(apenas BT). Grupo A teve menos casos de
toxicidade.
(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, 12 brdnquio principal direto; S6 Braquiterapia (17) O tratamento de BT melhorou em 81% os
& Akyol, 2008) 6 bronquio principal esquerdo; RTE prévia (4) sintomas dos doentes. O periodo de
2 carina; paliagdo foi maior em doentes com KPS
1 abaixo da carina maior ou igual a 80.
(Kubaszewska, Skowronek, 14 traqueia Braquiterapia RTE A taxa de resposta segundo o exame

Chichel, & Kanikowski, 2008)

34 traqueia + brénquio principal
112 brdonquio principal

85 bronquio lobar

17 bronquio segmentar

8 coto brénquico

broncoscépico realizado no follow-up foi
de 80%. A paliagdo sintomatica foi muito
satisfatdria o que levou a melhor qualidade
de vida.

(Gist et al., 2009)

2 arvore traqueobrdnquica
1 lobo superior esquerdo
2 lobo superior direito

Braquiterapia + RTE

Observou-se um alivio sintomadtico
progressivo apds 72horas, com redugdo
tumoral em 6 doentes.
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continuagao da Tabela 3

1 brénquio secundario
1 metastase no c6lon ascendente

(Janusz Skowronek, 27 traqueia S6 Braquiterapia (434)  Apds 4 semanas de tratamento: 17.4% RC;
Kubaszewska, Kanikowski, 21 brénquio segmentar RTE prévia (214) 71% RP
Chichet, & Mlynarczyk, 2009) 117 traqueia + bronquio principal Durante 1 ano de follow-up: 65.2% dos
318 bronquio principal doentes morreram; 34.8% continuaram
165 brénquio lobar vivos
Pacientes que mostraram melhoria
viveram mais tempo.
(Dagnault, Ebacher, Vigneault, & 59 pulmio Braquiterapia 85% de melhoria na dispneia; 100% na
Boucher, 2010) 11 colorretal hemoptise; 77% na tosse e 18% manteve-
3rim se estavel. Uma visivel reposta
3 ginecoldgico broncoscépica foi observada em 77 il
3 cabega e pescogo pacientes e em 42 pacientes foi possivel
2 outros observar-se uma redugdo significativa do
tumor. 20 doentes foram avaliados
patologicamente em que 6% o resultado ;i
deu negativo. ‘
|
(Guarnaschelli & Jose, 2010) 18 brénquio esquerdo Braquiterapia 92% dos doentes mostraram melhoria 4 f
14 brénquio direito RTE prévia sintomatica significativa, 35% melhoria oRz
9 brénquio principal esquerdo intermédia . W
7 bronquio principal direito Observou-se  melhoria na imagens ;
3 traqueia radiolégicas em 79% dos doentes. ot
1 carina "
(Guilcher et al., 2011) 21 localizagdo proximal Braquiterapia RC: 213 doentes aos 3 meses. Em 137 E
200 localizagdo distal RTE prévia doentes que fizeram biopsia, 126 tiveram 1
5 ndo conhecido uma RC. 2
RP: 5
Doenga estavel: 1
Progressdo do tumor em 7 doentes.
de Aquino Gorayeb, Gregorio, de 57 traqueia/bronquio principal Braquiterapia 98.4% melhoria na tose -
Oliveira, Aisen, & Carvalho, 21 lesdo periférica RTE prévia 100% melhoria na infecdo \[D

2013)

35.9% melhoria na hemoptise

Resposta broncoscépica realizada em 41
doentes-48.8% RC

Desses 41 doentes, 18 foram avaliados por
biopsia, 12 ndo tinham doenga.

(Puksa et al.,, 2015) 8 traqueia S6 Braquiterapia (1) Taxa de resposta BT 66%
RTE précia (7) Taxa de resposta BT+RTE 46-88%
(Goldbergetal., 2015) Lobo superior: 34 S6 Braquiterapia (52) Sobrevida livre de hemoptise: 232.3 dias
Lobo intermédio: 32 BT+RTE (34) :173.5 dias
Lobo inferior: 28 BT+ QT (6)
QT (6)
(Of etal,, 2016) 2 Traqueia Braquiterapia Resposta sintomatica global foi observada
8 bronquio principal esquerdo em 84.53% dos doentes.
4 bronquio principal direito RC endoscopica em 1 doente; RP em 10
1 Lobo superior do bronquio??? doentes; NR em 4 doentes
RC radiolégica em 1 doente; RP em 9; NR
em5
(Donovan etal., 2017) 7 bronquio principal S6 Braquiterapia (13) Melhoria na tosse (75%); hemoptise

23 brénquio secundério
12 brénquio terciario

RTE prévia (22)

(76.40%)e dor (25.71%)

(Knox, Bece, Bucci, Moses, &
Graham, 2018)

71% Traqueia ou brénquio
principal

73% Bronquio secundario ou
terciario

S6 braquiterapia (7)
RTE prévia (75)
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Tabela 4: Critérios de Elegibilidade

Autor, ano

Critérios de Elegibilidade para o tratamento de Braquiterapia de Alta Taxa de Dose

(Stout et al., 2000)

Sintomatologia associada, estadio III sem envolvimento supraclavicular, inoperavel; tolerar
broncoscopia ou RTE

(Kelly et al., 2000)

Esperanca média de vida suficientemente longa para aguentar o tratamento, tolerar broncoscopia,
sintomatologia associada, ndo compressao de vias aéreas

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout, 2000)

Doentes com metastases endobrénquicas

(Solomonov, Rosenblatt, Ben- Izhak, Goralnik, & Yigla,
2001)

Atelectasia persistente e obstrugdes recorrentes

(Celebioglu B. et al., 2002)

Tumor de pulmao histologicamente comprovado e inoperavel, visivel por broncoscépio.

(Hackl et al., 2003)

Doentes comprovados por biopsia com metastases endobrénquicas devido a tumor primario de
carcinoma de ndo pequenas células. Sinais e sintomas significativos de obstrugado devida ao tumor.

(Janusz Skowronek et al., 2003)

Doentes com doenc¢a pulmonar avancada

(J. Skowronek, Piotrowski, Miynarczyk, & Ramlau,
2004)
(Santini, Bianchi, Isamitt, Carvajal, & Silva, 2006)

(Mallick, Sharma, & Behera, 2007
(Ozkok et al., 2008)

(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, & Akyol, 2008)
(Kubaszewska, Skowronek, Chichel, & Kanikowski,
2008)

(Gist et al., 2009)

Tumor inoperavel

Tolerar dectbito dorsal, tumor endobronquico comprovado, esperanga de vida <3 meses,
obstrucdo das vias aéreas ndo grave, boa coagulagdo
Estadio avan¢ado da doenga, tumor comprovado histologicamente, sintomatologia associada.

Tumor comprovado histologicamente e via broncoscopica, KPS > 60

Doenga endobrénquica comprovada e com persisténcia de sintomas.
Doenga endobrénquica ou metastases pulmonares, BT prévia, sintomatologia associada, WHO > 3

KPS> 60, Tumor comprovado histologicamente localizada na arvore brénquica

(Janusz  Skowronek, Kubaszewska, Kanikowski,
Chichel, & Mlynarczyk, 2009)

Boa performance status, tumor visivel por broncoscépio. Sintomatologia associada, estadio
avangado.

Persisténcia de sintomas,

(Dagnault, Ebacher, Vigneault, & Boucher, 2010)

(Guarnaschelli & Jose, 2010)
(Guilcher et al,, 2011)

Tumor histologicamente comprovado, persisténcia de sintomas, obstrugdo endobrénquica.

CNPC comprovado histologicamente, TC de térax normal, ndo ter metastases, ter contra-
indicagdes para cirurgia ou RTE.

de Aquino Gorayeb, Gregério, de Oliveira, Aisen, &
Carvalho, 2013)

Tumor histologicamente comprovado e por via broncoscépio também.

(Puksa etal,, 2015) Tumor comprovado por broncoscopio e histologicamente, nao tolerar tratamentos radicais.
(Goldberg et al., 2015) Inoperaveis, Tumor visivel por broncoscépio e por imagem, obstrugdo

(Of etal,, 2016) Tumores comprovados por broncoscépio, sintomatologia associada, KPSz 50.

(Donovan etal,, 2017) Tumores comprovados por broncoscépio e por imagem, sintomas de obstrug3o.

(Knox, Bece, Bucci, Moses, & Graham, 2018)

Obstrugdo das vias aéreas, hemoptise
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Tabela 5: Complicacdes no tratamento

Autor, ano

Complicagdes do tr o

(Stout et al., 2000)

Hemoptise fatal: 7 (4 de BT e 3 de RTE). N&o se encontrou incidentes de ansiedade ou casos
depressivos nos dois tratamentos.

(Kelly etal., 2000)

Hemoptise fatal: 8 Em apenas 3 doentes foi determinado a causa do sangramento, como
resultado do tratamento.

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout, 2000)

Nio houve complicagdes.

(Solomonov, Rosenblatt, Ben- Izhak, Goralnik, & Yigla,
2001)

Nao houve complicagdes.

(Celebioglu B. et al., 2002)

Dor torécica: 9; Hemoptise:1

(Hackl et al., 2003)

Bronquite assintomaticas: 3; Hemoptise: 1; Morte devido a fistula: 1

(Janusz Skowronek et al., 2003)

Necrose superficial: 42; Fistulas bronco-esofagicas: 6; Tosse e febre

(J. Skowronek, Piotrowski, Mtynarczyk, & Ramlau, 2004)

Tosse e febre

(Santini, Bianchi, Isamitt, Carvajal, & Silva, 2006)

Hemoptise fatal: 1; Hemoptise: 2

(Mallick, Sharma, & Behera, 2007

Odinofagia: 32; Tosse: 29; Hemoptise fatal: 1; Fibrose: 10

(Ozkok et al., 2008)

(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, & Akyol, 2008)

Dispneia: 14; Hemoptise: 5; Hemoptise fatal: 1; Edema pulmonar: 1

(Kubaszewska, Skowronek, Chichel, & Kanikowski, 2008)

(Gist etal., 2009)

Disfagia grau I: 2

(Janusz Skowronek, Kuk ka, Kanil Ki, Chichel, &
Mtynarczyk, 2009)
(I‘ g 1 f_-l + ’V-a It, & B ¥ ) 2010)

Hemorragia durante a broncoscopia: 1; Falha respiratéria: 1; Bronquite por radiagio grau I:
42

(Guarnaschelli & Jose, 2010)

Pneumotdrax: 1; Hemoptise fatal: 1

(Guilcher etal., 2011)

Insuficiéncia respiratéria: 2; Ulceragdo bronquial: 2; Pneumotérax: 3; Mucite grau III: 2;
Bronquite por radiagdo: 44; Estenose bronquial: 21; Necrose bronquial: 7; Hemoptise: 15;
Morte por complicagdes: 10

de Aquino Gorayeb, Gregorio, de Oliveira, Aisen, & Carvalho,
2013)

Broncospasmos: 2; Arritmias:2; Bronquite por radiagio: 18; Estenose bronquial: 1; Fistula
bronquial: 2; Hemoptise fatal: 8

(Puksa etal., 2015) Estenose das vias dreas de grau I: 1

(Goldberg et al., 2015) -

(Of etal, 2016) Bronquite por radiagdo: 3; pneumonia: 1; Migragao do cateter devido a tosse severa: 1
(Donovan etal.,, 2017) Nao houve complicagdes

(Knox, Bece, Bucci, Moses, & Graham, 2018)

Nio houve complicagdes
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Resumo

Introdugao

A disfuncdo diastélica define-se como sendo uma
perturbacdo do padrdo do enchimento ventricular
normal, sendo consequéncia do relaxamento anor-
mal do miocdardio. Historicamente e ainda com al-
guma repercussao no presente, a relacdo E/A é um
parametro muito valorizado aquando da tomada de
decisdo diagndstica no que diz respeito a qualida-
de da funcéo diastélica. As mais recentes guidelines
acerca do tema contrariam esta ideia, principalmen-
te na presenca de fracdo de ejecdo normal.

Objetivo
Avaliar a validade e fiabilidade da relacdo E/A no
diagnéstico de disfuncao diastélica do ventriculo es-
querdo.

Materiais e Métodos

Estudo observacional, transversal e de abordagem
quantitativa, realizado com individuos admitidos,
consecutivamente, no servico de Cardiopneumolo-
gia de um hospital da regido centro de Portugal, no
periodo compreendido entre 1 de janeiro e 31 de
dezembro de 2017. Todos os individuos foram sub-
metidos a um estudo ecocardiogréfico e foram re-
gistados parametros de Doppler continuo, pulsado
e tecidular relacionados com a avaliacdo da funcdo
diastélica, bem como o tamanho e funcdo das cavi-
dades cardiacas esquerdas.

Resultados

Foramincluidos 72 individuos, 58 com disfuncdo dias-
télica do ventriculo esquerdo (DDVE) e os restantes
14 sem DDVE. Entre os 58 individuos com disfuncdo
diastolica, 47 apresentam Grau |, 11 Grau ll e nenhum
individuo foi diagnosticado com Grau Ill. Observou-
-se que 11 individuos ndo apresentaram alteracoes
na relacdo E/A, contudo, segundo as novas guideli-
nes, evidenciam DDVE. Por outro lado, observa-se
em 61 individuos alteracdes na relacdo E/A, sendo
que 14, ndo padecem da patologia em questdo.

Conclusdo

A avaliacdo da funcdo diastélica do ventriculo es-
querdo, com recurso a relacdo E/A leva a diversos
falsos positivos e diversos falsos negativos. Para um
diagndstico mais assertivo é necessario recorrer a di-
ferentes parametros, o que vem dar suporte ao mais
recente algoritmo desenvolvido para a avaliacdo da
funcdo diastélica do ventriculo esquerdo.

Palavras chave

Diastole [G09.330.580.295]; Ventriculos do
Coracao [A07.541.560];; Ecocardiografia
[E01.370.350.130.750];
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Abstract

Introduction

Diastolic dysfunction is defined as a disturbance of
the normal ventricular filling pattern, resulting from
abnormal myocardial relaxation. Historically and still
with some repercussionsin the present, the E/A ratio
is a highly valued parameter when making a diagnos-
tic decision regarding the quality of diastolic func-
tion. The most recent guidelines on the subject con-
tradict this idea, especially in the presence of normal
ejection fraction.

Objective

To evaluate the validity and reliability of the E/A ratio
in the diagnosis of left ventricular diastolic dysfunc-
tion.

Materials and Methods

Observational, cross-sectional study with a quantita-
tive approach, carried out with individuals admitted
consecutively to the Cardiopneumology service of a
hospital in the central region of Portugal, in the pe-
riod between January 1 and December 31, 2017. All
individuals were submitted to an echocardiographic
study and continuous, pulsed and tissue Doppler
parameters related to the evaluation of diastolic
function, as well as the size and function of the left
cardiac cavities were recorded.

Results

72 individuals were included, 58 with left ventricular
diastolic dysfunction (LVDD) and the remaining 14
without LVDD. Among the 58 individuals with dias-
tolic dysfunction, 47 had Grade |, 11 Grade Il and no
individual was diagnosed with Grade IIl. It was obser-
ved that 11 individuals did not show changes in the
E/A ratio, however, according to the new guidelines,
they demonstrate LVDD. On the other hand, changes
in the E/A ratio are observed in 61 individuals, 14 of
which do not suffer from the pathology in question.

Conclusion

The assessment of left ventricular diastolic function,
using the E/A ratio, leads to several false positives
and several false negatives. For a more assertive
diagnosis it is necessary to use different parameters,
which supports the most recent algorithm develo-
ped for the assessment of left ventricular diastolic
function.

Keywords

Diastole [G09.330.580.295]; Heart Ven-
tricles [A07.541.560]; Echocardiography
[E01.370.350.130.750];



Introducao

A disfuncdo diastélica (DD) é considerada como um
importante fator de risco para doenca cardiovascular,
sendo que a sua prevaléncia estd dependente
dos critérios de classificacdo e das caracteristicas
especificas da populacdo. A didstole corresponde ao
periodo de relaxamento e enchimento ventricular,
com a passagem do sangue da auricula para o
ventriculo. Inicia-se com o encerramento das valvulas
aodrtica e pulmonar, terminando com a contracdo
auricular .

A presenca de DD é, por si s6, um fator preditivo
de mortalidade, estando diretamente relacionada
com diversos fatores de risco, tais como, diabetes
mellitus, hipertensdo arterial (HTA), doenca coronaria
e obesidade @,

A recente constatacdo de que cerca de metade dos
€asos com sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca,
em paises desenvolvidos, apresentam fracdo de
ejecdo preservada, alerta para a necessidade
imperativa de uma avaliacdo da funcdo diastolica
mais rigorosa ®.

A ecocardiografia tem sido progressivamente
valorizada e utilizada clinicamente nas Ultimas
décadas, transformando-se num dos métodos de
imagem ndo-invasivos mais importante na avaliacdo
da morfologia e funcdo das estruturas cardiacas.
Presentemente é considerado o exame gold
standard no diagnéstico da disfuncdo ventricular
esquerda, na medida em que possui um conjunto
de vantagens que mais nenhum outro exame possui
em simultdneo: ndo-invasivo; indolor; seguro; de
baixo custo; capacidade de captacdo de imagens em
tempo real e de forma dindmica®“?.

A constatacdo de que o Doppler pulsado
convencional, sé por si, ndo é um preditor rigoroso
paradeterminarodiagnésticode DD, é relativamente
recente. Num passado, ndo muito longinquo,
tratava-se de um parametro amplamente valorizado
para estabelecer o diagnéstico, em contraste com o
conhecimento atual. Atualmente, tendo em conta
as mais recentes guidelines da Associacdo Europeia
de Imagem Cardiovascular (EACVI), a velocidade
maxima da curva E do fluxo mitral e a relacdo E/A,
ndo fazem parte do algoritmo para o diagnéstico
da DD, exceto na presenca de fracdo de ejecdo
diminuida, condicdo que mantem importantes os
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referidos pardmetros obtidos por meio do Doppler
pulsado convencional. A DD pode ser graduada de
acordo com a sua gravidade. Assim, entende-se por
grau | a alteracdo no relaxamento do miocérdio,
que se traduz num lento declinio das pressoes
ventriculares, comprometendo o seu enchimento
por diferenca de pressdo. A contracdo auricular, no
final da didstole, ganha progressivo destaque neste
contexto. No grau Il, hd uma pseudonormalizacdo
do enchimento ventricular, diferenciando-se do
grau anterior pelo incremento na sobrecarga de
volume e pressao auricular, responsavel pelo padrao
pseudonormal caracteristico. O grau lll caracteriza-se
por grande rigidez do miocardio, que faz aumentar
de forma dréstica a resisténcia ao enchimento
ventricular. A sobrecarga auricular, de volume e
pressdo, neste grau de DD é evidente, assim como
sdo as repercussdes hemodindmicas ©.

ODopplertecidularveioincrementaraespecificidade
e sensibilidade do estudo ecocardiografico da DD. A
razdo entre a velocidade diastolica E do fluxo mitral e
a velocidade diastélica e’ do anel mitral (relacdo E/e’)
obtida pelo Doppler tecidular pulsado é o melhor
preditor das pressdes de enchimento do ventriculo
esquerdo. Ainda assim, continua a verificar-se a
necessidade de fundamentar o diagnéstico de DD
com base em mais pardmetros ecocardiogréficos,
sendo disso exemplo o volume indexado da auricula
esquerda ou a velocidade méaxima do jato de
regurgitacao tricGspide .

Desta forma, o objetivo deste estudo é avaliar a
validade e fiabilidade da relacdo E/A no diagndstico
de DDVE.

Materiais e Métodos

Desenho de Estudo

O estudo realizado é observacional, transversal e de
abordagem quantitativa com individuos admitidos,
consecutivamente, no servico de Cardiopneumologia
de um hospital da regido centro de Portugal, no
periodo compreendido entre 1 de janeiro e 31
de dezembro de 2017. Foi realizado ecoDoppler
cardiaco a todos os individuos, seguindo as guidelines
da Sociedade Americana de Ecocardiografia (ASE) e
da Associacdo Europeia de Imagem Cardiovascular
(EACVI) ©8),

O ecoDoppler cardiaco foi efetuado numa sala
arejada, com uma temperatura amena e sem entrada




de luz direta. Foi registado num equipamento
da marca Toshiba® e modelo Xario XG®. Para a
realizacdo do exame, o paciente, expos o abdémen
e térax, posicionou-se em decubito lateral esquerdo
com o membro superior esquerdo atrds da cabeca.
Os doentes foram submetidos ao exame
ecocardiografico como método de diagndstico. O
Doppler pulsado foi executado com recurso ao do
plano apical de 4 cdmaras, tendo sido a amostra
colocada ligeiramente acima dos folhetos da
vélvula mitral, com registo e andlise das curvas de
velocidade. J& o Doppler tecidular, foi utilizado
também com recurso ao plano apical de 4 cdmaras e
com a amostra a ser colocada na zona do anel mitral
junto a parede lateral, sendo de seguida, registadas
e analisadas as curvas de velocidade, resultantes da
utilizacdo simultanea do Doppler pulsado. Repete-
se 0 mesmo procedimento junto ao septo. Importa
referir que os métodos sdo coincidentes com as
orientacbes das guidelines da ASE e EACVI ©.

Amostra

Foram incluidos todos os individuos com idade
superior a 18 anos com HTA sistémica. Foram
definidos como critérios de exclusdo todos os
individuos com doenca valvular, insuficiéncia
cardiaca sistélica, patologia cardiaca estrutural,
shunt sistémico pulmonar e hipertensdo arterial
severa.

Variaveis recolhidas

Foram recolhidas varidveis, com o objetivo de
determinar a especificidade e sensibilidade da
relacdo E/A no diagnéstico de DDVE, dividindo-se em
varidveis qualitativas nominais, qualitativas ordinais
e quantitativas.

Dentro das varidveis qualitativas nominais foi
recolhido o género, a raca e a funcdo diastélica do
ventriculo esquerdo. Asvaridveis qualitativas ordinais
sdo o grau de disfuncdo diastélica e a velocidade
do jato de regurgitacdo tricGspide. Em relacdo as
varidveis quantitativas, a idade, o peso (Kg), a altura
(cm), o indice de massa corporal, a PSAP, a fracio de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE), o tempo de
desaceleracdo (TD), velocidade da onda E, Relacdo
E/A, velocidade da onda e’ médio, relacdo E/e’.
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Analise estatistica

Para o tratamento estatistico da base de dados
recorreu-se ao SPSS (Statistical Product and Service
Solutions) Statistics®, versdo 24.0, Windows®.

Foi realizada uma andlise descritiva com
caracterizacdo da amostra e das varidveis recolhidas
com frequéncias absolutas e relativas nas varidveis
qualitativas, assim como a determinacdo de
caracteristicas amostrais de tendéncia central
(média) e dispersdo (desvio padrdo) nas varidveis
quantitativas.

Para avaliacdo da normalidade foi utilizado o teste de
Shapiro-Wilk e o teste Kolmogorov-Smirnov. Para a
avaliacdo da relacdo das varidveis idade, peso, altura,
indice de Massa Corporal (IMC), volume da AE, PSAP
e FE em individuos com e sem DDVE recorreu-se ao
teste T-Student.

De forma a avaliar se a prevaléncia de DD estava
relacionada com o género, fez-se recurso ao teste
Qui-Quadrado. Foi definido um p-value inferior ou
iguala 0,05 como estatisticamente significativo, para
um intervalo de confianca de 95%.

Consideracgoes éticas

A recolha de dados apenas foi iniciada apés parecer
positivo da comissdo de ética da Unidade Local de
Salde da Guarda, com conhecimento e autorizacdo
por parte da Comissdo de Etica da Escola Superior de
Salde Dr. Lopes Dias de Castelo Branco.

Esteestudorespeitouepreservouaconfidencialidade
de todos os dados e informacdes recolhidos. Todos
as informacoes relativas aos individuos incluidos na
investigacdo foram codificadas, tornado impossivel a
identificacdo dos mesmos.

Declara-se, segundo a equipa de investigacdo, ndo
existir conflito de interesses e foram respeitados os
principios expressos na declaracdo de Helsinquia ©.



Resultados

A amostra deste estudo é constituida por 72 individuos, sendo que 32 sdo do género masculino e 40 do
género feminino. A idade média da amostra é de 58,13+5,18 anos, com uma idade minima de 40 anos e
maxima de 65 anos (tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas demograficas da amostra (n=72)

Média + dp Méximo Minimo
Idade (anos) 58,13%5,18 65,00 40,00
IMC (Kg/m2)  25,59+1,99 34,93 21,36

Legenda: IMC - indice de Massa Corporal; Kg/m2 — Quilogramas por metro

Da amostra de 72 individuos, 58 tém DDVE e os restantes 14 funcdo diastélica normal. Entre os 58 individuos
com DD, 47 apresentam Grau I, 11 Grau Il e nenhum individuo foi diagnosticado com Grau lll, tal como se
pode observar no gréfico 1

Grafico 1 - Distribuicdo dos individuos com DD pelo grau de disfuncao, | e Il (n=58)
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As diferencas naidade e no IMC, entre os individuos com e sem DDVE, ndo sdo estatisticamente significativas
(p=0,236 e p=0,055, respetivamente). Diferenca estatisticamente significativa foi encontrada entre o
Volume da AE, a PSAP e a FE nos individuos com e sem DDVE (p<0,001, p<0,001 e p=0,021, respetivamente).
O volume da AE e a PSAP apresentam valores médios mais elevados nos doentes com DDVE e no sentido
inverso, a FE apresenta um valor médio mais baixo nos doentes com disfuncdo (tabela 2).

Tabela 2 - Varidveis em individuos com e sem disfuncdo diastélica do ventriculo esquerdo (n=72)

Disfuncdo Diastoélica

Nao Sim

Média + dp Méx Min Média + dp Méx Min p-value
Idade (anos) 56,36+6,25 65,00 45,00 58,55+4,85 65,00 40,00 0,236
IMC (kg/m2) 26,88+2,75 34,93 23,66 25,28+1,64 28,52 21,36 0,055
Volume da AE (ml/m2) 29,50+1,79 32,00 25,00 37,91+3,24 46,00 34,00 <0,001
PSAP (mmHg) 28,71+£1,64 31,00 26,00 37,05+4,37 46,00 30,00 <0,001
FE (%) 64,36+3,97 71,00 57,00 61,41£3,75 72,00 54,00 0,021

Legenda: IMC - ndice de Massa Corporal; AE - Auricula Esquerda; PSAP — Pressdo Sistélica da Artéria Pulmonar; FE — Fracdo de Ejecdo;
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Entre os individuos com DD, foi possivel verificar
um aumento dos valores da PSAP e volume da AE
em individuos com grau Il, em comparacdo com
os individuos com Grau |, sendo esta diferenca
estatisticamente significativa (p<0,001 e p<0,001,
respetivamente), ao contrario do que foi observado
em relacdo a idade, IMC e FE (tabela 3).

Tabela 3 - Varidveis em individuos com disfuncdo
diastoélica do ventriculo esquerdo de Grau | e Grau |l
(n=58)

Disfuncdo diastoélica do ventriculo esquerdo

Grau | Graulll
Média £ dp Médiatdp p-value
Idade (anos) 58,47+4,78 58,91+5,39 0,789

IMC (Kg/m2) 2525+1,68  2537+1,52 0,826
Volume da AE (ml/m2) 36,70+2,06  43,09+192  <0,001
PSAP (mmHg) 35,60+3,39 43274185  <0,001
FE (%) 61,724¢3,33  60,09519 0,196

Legenda: PSAP — Pressdo Sistélica da Artéria Pulmonar; IMC - indice de
Massa Corporal; FE — Fracdo de Ejecdo

Foi realizada uma andlise individual da relacdo E/A,
fazendo um ponto de corte entre 0,8 e 1,5, sendo
que todos os valores que se encontrem dentro
deste intervalo sdo denominados como valores
normais e todos os restantes valores como anormais.
Constatou-se que, entre a populacdo estudada, 11
individuos teriam funcdo diastélica normal, mas
que segundo as novas guidelines da ASE e EACVI
© seriam diagnosticados com DDVE. No sentido
inverso, podemos observar que dos 61 individuos,
que através do ponto de corte utilizado teriam DD,
14 naverdade ndo tém a patologia de acordo com os
algoritmos das referidas guidelines (gréfico 2).
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Grafico 2 - Distribuicdo dos valores da Relacdo E/A
em Individuos com e sem Disfuncdo Diastélica do
Ventriculo Esquerdo (n=72)
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Foi também realizada a anélise a relacdo E/A entre
os diferentes graus de doenca. E possivel identificar
11 individuos com relacdo E/A normal, que, contudo,
acabaram por ser diagnosticados com DD de grau |l
(gréfico 3).

Grafico 3 - Distribuicdo dos valores da relacdo E/A
nos diferentes graus de Disfuncdo Diastélica do
Ventriculo Esquerdo (n=58)
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Foi realizada uma anaélise individual da relacdo E/e’,
fazendo um ponto de corte de 10, sendo que os
valores que se encontram abaixo de 10 podem ser
considerados como normais, ou Ndo, e que todos os
valores que estdo acima de 10 seriam valores fora da



normalidade. Observou-se que entre os individuos
com relacdo E/e’ superiora 10, todos eles (n=72) tém
DD, de acordo com os algoritmos das mais recentes
guidelines (grafico 4).

Grafico 4 - Distribuicdo dos valores da Relacdo E/e’
em Individuos com e sem Disfuncdo Diastdlica do
Ventriculo Esquerdo (n=72)
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Quanto a relacdo E/e” entre os diferentes graus,
observa-se que todos os individuos com grau Il de
DD tém relacdo E/e” superior ao ponto de corte 10
(gréafico 5).

Grafico 5 - Distribuicdo dos valores da relacdo E/e’
nos diferentes graus de Disfuncdo Diastélica do
Ventriculo Esquerdo (n=58)
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Discussao

A luz do conhecimento atual, o estudo da funcdo
diastolica é de capital importancia. Para além de ser
um fator de risco importante para o surgimento de
doenca cardiovascular @, a tomada de consciéncia
de que cerca de 50% dos individuos com sinais e
sintomas de insuficiéncia cardiaca tém a fracdo de
ejecdo preservada, destaca a importancia do estudo
rigoroso da funcdo diastélica e das pressdes de
enchimento do ventriculo esquerdo ©.

Historicamente, a relacdo E/A é um pardmetro
muito valorizado aquando da tomada de decisdo
diagnéstica, no que diz respeito 3 qualidade da
funcdo diastdlica. Exemplo disso é um estudo, que
acaba por ser um quia pratico de como avaliar a
DDVE através do método de Doppler convencional,
estabelecendo diferentes valores de normalidade
tendo em conta a idade dos doentes (0,7-3,1 entre
0s 21 e 0s 49 anos e 0,5-1,7 a partir dos 50 anos)
(9. Numa outra investigacdo, procurou-se perceber
qual o prognéstico de mortalidade em doentes
idosos com DDVE e para diagnosticar a presenca
de DD, utilizou-se exclusivamente a relacdo E/A,
definindo os valores normais entre 0,6 e 1,5 ", As
mais recentes guidelines contrariam esta opcao
diagnéstica, principalmente na presenca de fracdo
de ejecdo normal ©.

Os resultados deste estudo mostram que, com
base no diagnéstico de DD feito somente com
recurso a relacdo E/A, dos 72 individuos, 14 foram
diagnosticados com DDVE quando, na verdade,
ndo padecem dessa patologia, isto é, sdo falsos
positivos. Na mesma linha, e segundo o diagndstico
com recurso exclusivo a relacdo E/A, 11 individuos
tem funcdo diastélica normal, quando na verdade,
apresentam disfuncdo. Num outro estudo realizado
com 149 doentes, os autores descrevem que o
método de Doppler convencional possui lacunas no
diagnéstico de DD, podendo, em alguns doentes,
existir resultados pouco rigorosos, especialmente na
presenca de disfuncdo discreta ou funcdo sistélica
preservada. O acréscimode métodos, principalmente
o strain rate diastélico precoce e o Doppler tecidular,
acrescentam maior validade e fiabilidade quando
comparados com o método convencional 2.




Da andlise da relacdo E/A entre os diferentes
graus, foi possivel identificar 11 individuos com
relacdo E/A normal, que, contudo, acabaram por
ser diagnosticados com DD de grau Il. Este achado
prende-se com a questdo da pseudonormalizacdo
do padrao de enchimento do VE associado ao grau |l
de DD, que sendo anormal, assemelha-se ao padrao
de enchimento normal, o que por si s6 alerta para
a questdo da utilizacdo do Doppler convencional
no diagnéstico de DD ©. Estando, este padrdo
pseudonormal, relacionado com a sobrecarga de
pressdo na auricula esquerda, o Doppler tecidular,
por ser relativamente independente das condicbes
hemodindmicas (pré-carga), dd um contributo mais
assertivo no diagnéstico da DD quando comparado
com o Doppler de fluxos .

Com base nos resultados, verificou-se que 11
individuos possufam relacdo E/e’ com valores
superiores a 10 (ponto de corte), constatando-se que
todos eles (n=72) possuem DD. Os autores de uma
outra investigacao, afirmam que esta técnica é uma
ferramenta importante, com elevada sensibilidade e
especificidade na avaliacdo da funcdo diastélica do
VE em doentes adultos com implantes valvulares,
bem como em doentes com HTA, enfarte agudo do
miocdrdio e muitas outras patologias 3.

O facto de os resultados demonstrarem que a
relacdo E/e” pode ser normal (<10) entre individuos
diagnosticados com DD, explica-se com base nas
guidelines da ASE e EACVI. Apesar de definirem o
valor 10 para a relacdo E/e” como referéncia para
a graduacdo da disfuncédo diastélica, por ndo ser o
Gnico parametro a considerar, admitem que no grau
| o valor seja inferior a esse ponto de corte ©.

Um estudo que pretendia avaliar a utilidade e
limitacoes do Doppler tecidular pulsado na avaliacdo
das pressdes de enchimento do VE, comparou
a sua fiabilidade em relacdo a medicdo invasiva
das pressbes. Visava igualmente comparar os
resultados do Doppler tecidular pulsado com outros
parametros atualmente disponiveis para a avaliacdo
da funcdo diastélica, entre eles, o Doppler pulsado
convencional. Constatou-se que o Doppler tecidular
pulsado teve mais especificidade e sensibilidade,
apresentado curvas ROC com valores de 0,82 da
relacdo E/e” em comparacdo com 0,75 da relacdo
E/A. Concluiram que a relacdo E/e’ é o melhor
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preditor das pressdoes de enchimento do VE, ndo
sendo, porem, suficiente a sua utilizacdo de forma
isolada, devendo o diagnéstico ser complementado
com os restantes pardmetros ecocardiograficos
(4. Mais recentemente, outro estudo concluiu ndo
haver evidéncia cientifica suficientemente forte para
considerar a relacdo E/e’, por si sé, suficientemente
capazderelatarcomrigoras pressdes de enchimento
do VE (),

Do algoritmo para fazer o diagnéstico da disfuncdo
diastélica, para além da relacdo E/e’, também o
volume da AE tem destaque privilegiado ©. Na
analise dos dados da nossa investigacao, foi possivel
constatar que os valores do volume da AE sdo
significativamente mais elevados em individuos com
DD. Esta diferenca foi igualmente significativa entre
os individuos com grau | e Il de DD. Os autores de
uma investigacdo feita neste contexto, concluiram
que os valores do volume da AE estdo positivamente
correlacionados com a presenca de DD e que o
aumento do volume da AE expressa a gravidade
de DD (9, A AE comporta-se como um reservatorio
durante a sistole ventricular, permitindo a passagem
do sangue proveniente das veias pulmonares para o
VE noinicio da didstole, e como uma camara contratil
e ativa no fim da didstole. O maior volume da AE em
doentes com DD, que aumenta com o evoluir da
disfuncado, explica-se pelo facto das alteracdes no
relaxamento e na complacéncia do VE levarem a
um aumento da pressdo na camara auricular, para
manter o enchimento ventricular. Este aumento da
pressdo representa uma sobrecarga para AE, que
dilata progressivamente (719,

Os resultados mostram que os valores da PSAP sdo
significativamente mais elevados nos individuos
com DD, relativamente aos individuos com funcdo
diastélica normal e, também, em individuos com
grau ll, relativamente ao grau I. No mesmo sentido,
um outro estudo concluiu que os valores da PSAP
estdo positivamente correlacionados com o grau de
DD em doentes com funcdo sistélica do VE normal,
observando-se que quanto maior o grau de DD,
maior sdo os valores da PSAP (9, Esta relacdo verifica-
se, uma vez que quanto maior o grau de DDVE, maior
serd a sobrecarga de pressdo na AE que, por sua vez,
levard a uma elevacdo da pressdo venosa pulmonar
(hipertensdo venosa pulmonar), que se traduz em
valores mais elevados de PSAP ©),



O presente estudo apresentou algumas limitacées,
entre elas a dimensdo reduzida da amostra,
principalmente no ndmero de individuos sem
disfuncdo diastélica, que poderd ter impacto
negativo na relacdo entre as varidveis em estudo.
Por isso, as conclusdes obtidas quanto a analise dos
dois grupos, com e sem DDVE, merecem alguma
cautela, visto que ndo existe homogeneidade entre
as amostras.

Outra limitacdo prende-se com a ndo inclusdo de
nenhum caso com o diagnéstico de grau Il de DD.

Conclusao

A avaliacdo da funcdo diastélica do ventriculo
esquerdo, com recurso a relacdo E/A, conduz a
diversos falsos positivos e diversos falsos negativos,
demonstrando-se como método pouco fidvel. Para
um diagnéstico mais assertivo é necessario recorrer
a diferentes parametros, como o volume indexado
da auricula esquerda ou a relacdo E/e’, o que vem
dar suporte ao mais recente algoritmo desenvolvido
para a avaliacdo da funcdo diastélica do ventriculo
esquerdo.

Os profissionais tém, atualmente, ao seu dispor
guidelines que sendo muitas vezes polémicas, tém
o conddo de ajudar a uniformizar a forma como
se constréi o diagnéstico da funcdo diastdlica e
respetivas pressoes de enchimento. Ainda assim,
na prética clinica estd enraizada a utilizacdo da
relacdo E/A como parametro essencial. Ndo sendo
de desprezar o seu significado, este estudo em linha
com as mais recentes recomendacoes, reforca a
ideia de que, ndo poucas vezes, pode isoladamente
conduzir a falsos positivos e falsos negativos.

Sendo o diagnéstico de DD muitas vezes ambiguo
ou indeterminado, sugerem-se mais estudos no
sentido de melhorar a capacidade diagnéstica do
ecocardiograma na avaliacdo da funcdo diastélica.
Estudos recentes indicam o strain como método
promissor nesta matéria, ndo sé pelo seu potencial
diagnéstico, como também pelaaparente capacidade
de predicdo da disfuncdo diastélica precoce, com
impacto significativo na prética clinica.
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Resumo

Introducdo

O acidente vascular cerebral é a primeira causa de
morte em Portugal, sendo também uma das princi-
pais causas de comorbilidades fisicas e psicoldgicas,
condicionando a qualidade de vida. Existem ainda
vérias lacunas no seu prognéstico. Deste modo, é
importante perceber qual dos dois tipos de acidente
vascular cerebral (isquémico ou hemorragico) tem
melhor prognéstico.

Objetivo

O principal objetivo do estudo foi avaliar a taxa de
sobrevivéncia dos principais tipos de acidente vas-
cular cerebral, e avaliar simultaneamente o risco de
mortalidade inerente a estes individuos.

Métodos

Estudo de coorte histérica com dois grupos: acidente
vascular cerebral hemorragico e isquémico. Avaliou-
-se a taxa de mortalidade dos individuos, com uma
amostra de 1367 individuos que sofreram acidente
vascular cerebral entre 2010 e 2014, analisado o
perfil da amostra, fatores de risco e comorbilidades
associadas. Destes, criou-se uma subamostra de 311
individuos que sofreram acidente vascular cerebral,
no periodo de 2013-2014 aos quais foi realizada a
andlise de sobrevivéncia e risco.

Resultados

Os individuos que sofreram acidente vascular cere-
bral isquémico apresentaram uma taxa de mortali-
dade mais baixa, assim como um melhor tempo de
sobrevida inicial. Verificou-se que 3 meses apds o
evento, o risco de mortalidade deixou de ser influen-
ciado pelo tipo de acidente vascular cerebral. Obser-
vou-se também que a idade foi um fator importante
que influenciou a sobrevida.

Conclusdo

Concluiu-se nesta amostra que o acidente vascular
cerebral hemorragico estd associado a uma maior
mortalidade e menor sobrevida que o acidente vas-
cular cerebral isquémico.

Palavras-chave

Acidente vascular cerebral (C10.228.140.300.775);
enfarte cerebral (C14.907.253.855.200.200); hemor-
ragia cerebral (C10.228.140.300.535.200); taxa de
sobrevida; (SP5.006.052.168.154.115); mortalidade
(E05.318.308.985.550).
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Abstract

Introduction

Stroke is the main cause of death in Portugal and
it's also one of the pathologies involved in several
physical and psychological comorbidities, affecting
life quality. There are still several gaps related to
the prognosis of the two different types of stroke
(ischemic and haemorrhagic) and is relevant to know
which type has a better longevity.

Objective

The main objective of the present study is to
evaluate the survival rate of both types of stroke, and
simultaneously the mortality risk in those patients.

Methods

Historical cohort study with two groups: hemorrhagic
stroke and ischemic stroke, in which the mortality
rate of individuals was assessed, with a sample of
1367 individuals who suffered stroke between 2010
and 2015, we analyze the sample profile, risk factors
and associated comorbidities. A subsample of 311
individuals who had suffered a stroke in the period
2013-2014 was study and underwent a survival and
risk analysis.

Results

Individuals who suffered an ischemic stroke have a
lower mortality rate, as well as a better initial survival
time; It was found that 3 months after the event,
the risk of mortality is no longer influenced by the
type of stroke. It was also observed that age is an
important factor that influences survival.

Conclusion

Haemorrhagic stroke is associated to an increased
mortality and worst survival rate compared with
ischemic stroke.

Keywords

Stroke (C10.228.140.300.775); cerebral
infarction (C14.907.253.855.200.200); cerebral
hemorrhage (C10.228.140.300.535.200); survival
rate (E05.318.308.985.550.900); mortality
(E05.318.308.985.550).



Introducao

Nos Ultimos anos o aumento da esperanca média
de vida é um facto a nivel mundial. Em Portugal, as
doencas cérebro e cardiovasculares continuam a
ser a principal causa de morte, situando-se entre os
oito paises europeus com maior taxa de mortalidade
M Em 2015 registaram-se 29,8% dos ébitos por
doencas do sistema circulatério, mais 0,5% do que no
ano anterior, onde os acidentes vasculares cerebrais
(AVC) representaram 10,8% do total de mortes no
pais . Segundo algumas estimativas seis pessoas
por hora tém um acidente vascular cerebral (AVC) em
Portugal, resultando em cerca de dois a trés 6bitos @.
Contudo, nas ultimas décadas tem-se verificado uma
diminuicdo gradual das taxas de mortalidade tendo
como causa a doenca cerebrovascular . Segundo
a DGS (2017) observou-se uma grande reducdo
de mortalidade por doencas cerebrovasculares
mais precisamente em 19,7%, sendo no AVC do
tipo isquémico onde se observa maior reducdo,
abaixo dos 70 anos (menos 39%) . Existem dois
tipos de AVC o isquémico e o hemorragico. O AVC
isquémico define-se como um episddio de disfuncao
neurolégica com origem na isquémia cerebral
devido a diminuicdo do fornecimento de sangue
durante um periodo de tempo superior a 24 horas,
que pode ter origem embdlica ou aterosclerética
@, Por outro lado, o AVC hemorrdgico define-
se como a rotura de uma artéria com posterior
derrame de sangue para o espaco intracerebral,
também este associado a alteracdes neurolégicas
@ Independente do tipo, a distribuicdo geografica
do AVC é heterogénea, devendo-se principalmente
a distribuicdo demogréfica dos diferentes fatores
etiolégicos. Um estudo realizado por Sousa-Uva
(2014) revelou que a regido do Alentejo é a zona
do pais com mais eventos cerebrovasculares em
Portugal, com predominio no género masculino e
uma média de ocorréncia de idades entre os 65-74
anos @. As taxas acima descritas sdo explicadas em
parte no estudo AMALIA, que concluiu que a regido
do Alentejo apresenta uma elevada prevaléncia de
fatores de risco, de hipertensao arterial (HTA - 23%),
de diabetes mellitus (DM - 11,8%) e de excesso de
peso (56,8%), sendo que se existe um maior nimero

de fatores de risco nas faixas etarias dos 60-79 anos
©)

Quando ocorre um AVC, os sintomas e sinais
variam dependendo de diferentes fatores, como a
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localizacdo e extensdo da lesdo, dos fatores de risco
do individuo, etc. Para determinados individuos, os
sintomas sdo leves e de curta duracdo ao contrério
de outros em que podem ser graves e tornar-se
duradouros ©. No que respeita ao progndstico
destes individuos, pouco se sabe, pois apesar
da atual investigacdo na temdtica do AVC, ainda
existem lacunas no que se refere a longevidade
alcancada pelos individuos que tenham sofrido AVC
isquémico e hemorragico. Existe ainda um certo
desconhecimento por parte dos profissionais de
salde einstituicdes quando se coloca a questdo: Qual
dos individuos vive mais tempo, um individuo que
tenha sofrido AVC isquémico ou AVC hemorrdgico?
Devido a sua elevada incidéncia e gravidade, tornou-
se imperativa uma intervencdo imediata apds o
diagnéstico de lesdo cerebral, pois “Time is Brain”
. Neste contexto, pretende-se assim avaliar a taxa
de sobrevivéncia dos principais tipos de acidente
vascular cerebral, e avaliar simultaneamente o
risco de mortalidade inerente a estes individuos.
Como objetivos secunddrios pretende-se também
comparar os dois tipos de AVC (isquémico e
hemorragico) no que respeita a maior nimero de
fatores de risco e comorbilidades associadas, bem
como comprovar a existéncia de relacdo entre
histéria familiar de AVC e a ocorréncia do mesmo
e aferir a taxa de sobrevivéncia para cada um dos
tipos de AVC, contribuindo assim para um melhor
conhecimento acerca dos mesmos.

Materiais e Métodos

Realizou-se um estudo de coorte histérica com dois
grupos (AVC hemorrédgico e AVC isquémico) em que
foiavaliada ataxade mortalidade dosindividuos. Para
tal, procedeu-se a recolha de dados durante 5 meses,
entreoutubrode 2014 efevereirode 2015. Aamostra
foi recolhida num hospital central da regido sul e
interior de Portugal, com base no acesso ao processo
individual de doentes cujo diagndstico principal era
AVC, independente do tipo. Os dados recolhidos
referem-se a totalidade de ocorréncias durante o
periodo de 2010-2014. Foram também recolhidos
dados referentes a tempo de internamento, data
de ocorréncia de AVC, data de falecimento, fatores
de risco vasculares ndo modificdveis como o género,
idade e histéria de AVC e/ou enfarte agudo do
miocérdio (EAM) prévio, fatores de risco modificaveis
como a HTA, DM, dislipidémia, habitos tabdagicos e
alcodlicos, indice de massa corporal (IMC), presenca




de fibrilhacdo auricular (FA), também a presenca
de coagulopatias, patologias cardiacas associadas
(insuficiéncia cardiaca (IC)), doencas valvulares e
doencas congénitas), presenca de doenca vascular
periférica (DVP), doenca dos vasos do pescoco, assim
como patologia oncolégica em remissao ou histéria
da mesma.

Populagdo e amostra

Para construir a amostra foram incluidos todos os
individuos com primeiro AVC, com idade superior a
18 anos e excluidos todos os individuos com registo
de ocorréncia de eventos isquémicos transitérios,
eventos correspondentes a sindromes vertiginosos,
individuos com doenca oncolégica ativa e todos
os individuos com histéria anterior de AVC ou
traumatismo craniano. Assim, a amostra ficou
constituida por 1367 individuos para realizacdo da
caraterizacdo demografica daamostra, quantificacdo
dos fatores de risco e anélise das comorbilidades
associadas.

A partir da amostra inicial foi criada uma subamostra
para a andlise de sobrevida, que corresponde as
primeiras 70 ocorréncias (morte por todas as causas)
para cada tipo de evento cerebral (AVC isquémico
e AVC hemorragico) referentes aos anos de 2013
e 2014. Ficou constituida por 320 individuos, cujos
dados recolhidos coincidem com os previamente
descritos, com excecdo de que foi acrescida uma
pesquisa no programa SONHO® para avaliacdo de
registo de ébito apés o periodo de internamento e
também confirmar a sua auséncia.

Variaveis estudadas

Para a caraterizacdo demogréfica da amostra foram
analisadas as varidveis idade, género e fatores de
risco. Os fatores de risco foram classificados como
presente ou ausente, ndo tendo sido possivel o
acesso a tabelas de quantificacdo do grau em que
o doente se encontrava. Nao foi possivel observar
dados quantitativos dos fatores de risco de HTA,
FA, (sendo que esta se carateriza pela presenca de
multiplos focos arritmogénicos auriculares e pela
auséncia de ondas P sinusais no electrocardiograma,
sendo substituidas por ondas F e por ritmo cardiaco
irregular) DM, hébitos tabdgicos e/ou alcodlicos, IMC
(definido como normal ou obesidade inespecifica), a
presenca patologia cardiaca associada (insuficiéncia
cardiaca, cardiopatia congénita), DVP, presenca
de coagulopatias, histéria de eventos isquémicos
cardiacos e/ou cerebrais. Para caraterizacdo do
tipo de AVC, foram recolhidos dados referentes ao
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tempo deinternamento e principais sinais e sintomas
apresentados (alteracdoes na marcha, disfagia, afasia,
disartria, tontura e sincope, hemiplegias, deficiéncias
no campo da visdo e alteracoes hemiparéticas da
face, entre outros). Para a anélise de sobrevivéncia,
recolheu-se a data de ocorréncia do evento bem
como o estado do doente 3 data da recolha,
categorizado como sobrevivente ou falecido. Todas
as varidveis anteriores foram analisadas como
possiveis condicionantes da sobrevida dos individuos
e também como preditoras para a ocorréncia de AVC.

Os dados relativos aos sujeitos da amostra foram
informatizados e tratados com recurso ao programa
SPSS® (Statistical Product and Service Solutions), para
Windows® versdo 22.0, assegurando-se o anonimato
e confidencialidade dos dados recolhidos através da
codificacdo dos dados. Os dados foram recolhidos
apos a devida autorizacdo da comissao de ética do
hospital onde foi recolhida a amostra. A equipa de
investigacdo declara o seguimento de todos os
principios inscritos na declaracdo de Helsinquia e a
inexisténcia conflitos de interesse na realizacdo do
estudo.

No que respeita as distribuicdes das varidveis, foram
realizados testes para avaliacdo da sua normalidade,
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov (n>30). Recorreu-
se a uma analise simples de estatistica descritiva,
para caraterizacdo geral da amostra e distribuicdo
das varidveis, sendo que os valores sdo apresentados
como média + desvio padrdo (dp). Para realizacdo
de andlise comparativa procedeu-se a utilizacdo de
o coeficiente de correlacdo de Spearman, para a
comparacdo de médias (T-student e MannWhitney
para amostras independentes); para a verificacdo
de associacdo entre varidveis independentes foi
utilizado o teste de Qui-Quadrado para amostras
independentes, com comparacao de frequéncias. O
critério estatistico utilizado foi um valor de p<0,05.

De modo a avaliar as taxas de sobrevivéncia e a
sua possivel relacio com dados demogréficos
foram usados modelos de regressdo de Cox tendo-
se definido a idade e género como co-varidveis.
O tempo foi definido em dias contados a partir
do primeiro AVC e foi censurada a ocorréncia de
morte por outra causa. O teste de Log-Rank foi
usado para avaliar diferencas significativas entre as
curvas de sobrevivéncia. Como a ocorréncia de AVC
isquémico e hemorrdgico apresentam caracteristicas
fisiopatolégicas distintas e, consequentemente,
pressuposto de proporcionalidade de risco estd



afetado, optou-se por uma andlise Strata de modo a
criar modelos de sobrevivéncia independentes para
cada um dos tipos de AVC.

Resultados

A amostra total ficou constituida por 1367 individuos
de raca caucasiana sendo 51.7% do género
masculino e 48.3% do género feminino, com idades
compreendidas entre os 28 e os 101 anos e uma
média de idades de 73,74 + 12,23 anos. Cerca de
9,1% da amostra apresentou obesidade inespecifica
e 76,9% dos individuos apresentou IMC normal
(tabela 1).

Tabela 1 - Carateristicas da amostra (n=1367).

Tabela 2 - Prevaléncia dos fatores de risco e

comorbilidades por género (n=1367).
Género

Fatores de risco Masc Fem total

e comorbilidades n % n % n %

Obesidade inespecifica 44  74% 80 13,8% 124 10,6%

Tabagismo 139 19,7% 11 1,7% 150 11,0%

Dislipidemia 356 50,4% 285 43,3% 641 47,0%

Diabetes mellitus 192 272% 186 283% 378 27,7%

Hipertensdo arterial 570 80,6% 546 83,0% 111681,8%

Alcoolismo 125 17,7% 2 3% 127 9,3%

Fibrilhagdo auricular 142 20,1% 190 28,9% 332 24,3%

Transtornos do aparelho

circulatério 9 13% 9 14% 18 1,3%

IC ou outras patologias

cardiacas 169 239% 149 22,6% 318 23,3%

Antecedentes de EAM 87 123% 61 9,3% 148 10,8%

Doenca vascular periférica 29 4,1% 41 62% 70 51%

Carateristicas n ou média % ou dp
Doenga vasos pescoco
Idade (anos) 73,74 12,23 (estenoses) 103 14,6% 64 9,7% 167 12,2%
Género masculino 707 51,70% Doenga oncolégica
" P associada 35 5,0% 28 42% 63 4,6%
AVC isquémicos 1044 76,40% "
— Outras patologias
AVC hemorragicos 323 23,60% associadas 364 51,5% 384 583% 748 54,8%
Média de dias de internamento 9,09 9,76 Antecedentes Familiares
de AVC/AIT 68 9,6% 64 9,7% 132 9,7%

Legenda: dp —desvio padrao.

No que respeita aos fatores de risco da amostra
(tabela 2), verificou-se que 11% dos individuos eram
fumadores, cerca de 46.9% tinham dislipidemia,
27.7% tinham DM e 9.1% eram alcodlicos. AFA estava
presente em 24,3% da amostra, 81.6% dos sujeitos
tinham HTA, sendo este Ultimo o fator de risco mais
frequente. Em relacdo ao nimero de fatores de risco
presentes em cadaindividuo, a maioria dos individuos
tinha entre 1 e 3 fatores de risco (78.4%), sendo que
cerca de 34% da amostra apresentava 2 fatores. No
género masculino verificou-se um maior nimero de
fatores de risco como o tabagismo e alcoolismo. Ja
no género feminino verificou-se um maior ndmero
de individuos com obesidade inespecifica, FA e HTA.
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Legenda: IC—insuficiéncia cardiaca; EAM —enfarte agudo miocérdio.

A comorbilidade mais frequente registada é
patologia cardiaca associada, totalizando cerca de
23,3% (n=318) da amostra. Foram registadas outras
patologias associadas que estdo presentes em 54,7%
(n=748) dos individuos da amostra.

Caraterizacao de acordo com o tipo de AVC
Registaram-se cerca de 76,4% AVC isquémicos
(1044 individuos) e 23,6% AVC hemorrdgicos (323
individuos).

Registaram-se cerca de 76,4% AVC isquémicos
(1044 individuos) e 23,6% AVC hemorrdgicos (323
individuos).

Ndo se observou uma relacdo significativa entre o
tipo de AVC e o género (AVC isquémico e género
masculino 51,8%; AVC hemorrdgico e género
masculino 51,4%). Verificou-se uma média de
idades de ocorréncia de AVC semelhante entre os
dois grupos, sendo 73,71 anos e 73,82 anos no AVC
isquémico e hemorragico, respetivamente (p=0,411).
Em relacdo aos fatores de risco e tipo de AVC (tabela

fimll




3), verificou-se prevaléncia de um maior nimero de
fatores de risco associados ao AVC isquémico, com
importante predominio do tabagismo e dislipidemia,
existindo relacdo estatisticamente significativa
entre o tipo de AVC e tabagismo, FA e dislipidemia
(p<0.05). No AVC hemorragico, comparativamente
ao AVC isquémico, observou-se maior nimero de
individuos com obesidade inespecifica e um ligeiro
aumento da prevaléncia de DM, HTA e alcoolismo
no mesmo grupo. Ndo se verificou associacdo entre
HTA, alcoolismo e o tipo de AVC.

Tabela 3 - Andlise de prevaléncia dos fatores de risco
tendo em conta o tipo de AVC (n=1367).

Tipologia do AVC

Isquémico Hemorragico

n % n % p
Obesidade
inespecifica 94 9,8% 30 13,8% 0,092
Tabagismo 129 12,4% 21 6,5% 0,002
Dislipidémia 525 50,3% 116 36,1% 0,000
DM 284 272% 94 293% 0,468
HTA 847 81,1% 269 83,8% 0,273
Alcoolismo 89 8,5% 38 11,8% 0,081
FA 267 25,6% 65 20,2% 0,048

Legenda: IMC - indice de massa corporal; DM — Diabetes mellitus; HTA —
Hipertenséo arterial; FA - Fibrilhacdo auricular; IC — Intervalo de confianca;
p - p-value.

Mediante as comorbilidades apresentadas (tabela 4),
verificou-se que no AVC isquémico, existe uma maior
prevaléncia de doenca cardiaca associada e doenca
dos vasos do pescoco (p<0,05), engquanto que a
prevaléncia de outras comorbilidades inespecificas
no AVC hemorrégico é superior em relacdo ao outro
grupo (p<0,001). As restantes comorbilidades,
ndo apresentam associacdo com o tipo de AVC e
apresentam numero de ocorréncias semelhantes
nos dois grupos.
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Tabela 4 - Distribuicdo das comorbilidades tendo em
conta o tipo de AVC (n=1367).

Tipologia do AVC

Isquémico Hemorragico
Comorbilidades n % n % p
Transtornos

do aparelho

circulatério 15 1,4% 3 0,9% 0,474

IC ou outras
patologias
cardiacas 259 24,8% 59 18,4% 0,015

Antecedentes
de EAM 119 11,4% 29 9,0% 0,225

Antecedentes
familiares
de AVC/AIT 102 9,8% 30 9,3% 0,809

Doenca
oncologica
associada 50 4,8% 13 4,0% 0,568

Doenca vasos
pescogo
(estenoses) 145 13,9% 22 6,9% <0,001

Doenca
vascular
periférica 54 52% 16 5,0% 0,893

Outras
patologias
associadas 536 51,3% 212 65,8% <0,001

Legenda: IC—Insuficiéncia cardiaca; EAM —Enfarte agudo do miocérdio; AVC
—Acidente vascular cerebral.

Analise de Sobrevivéncia

Dos 1367 individuos que constitufam a amostra, 311
(23,41%) fizeram andlise de sobrevivéncia tendo
ocorrido 166 6bitos. Destes, 54,2% (n=90) tinham
AVC hemorrdgico e 45,8% (n=76) AVC isquémico.
Da andlise observou-se que os individuos com
AVC hemorrdgico apresentam uma probabilidade
de sobrevivéncia média mais baixa, cerca de 1,37
vezes (IC 95,0%; 1,01-1,86) em relacdo ao grupo de
individuos que sofreu AVC isquémico (gréfico 1).

- Tipologia do
10 & A\9c
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Hemorragico

Sobrevivéncia cumulativa
o
S
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Grafico 1 - Sobrevida dos dois grupos até aos
primeiros 100 dias apos o evento.



Verificou-se também que a sobrevivéncia nos
primeiros dias apds a ocorréncia do evento é
semelhante para ambos os grupos e que 25%
dos individuos de ambos grupos analisados tém
probabilidade de falecer nos primeiros 5 dias.

Apds um ano da ocorréncia de AVC, constata-se
que a probabilidade de sobrevivéncia é de 55% nos
individuos com AVC isquémico, e de apenas 40%
nos individuos com AVC hemorragico. Verifica-se
também que a partir desta data ndo existe alteracdo
na taxa de sobrevida.

AVC Isquémico

Individuos>65
099

0,77

064

Sobrevivéncia cumulativa

049

Da anélise multivariada ajustada para o tipo de AVC,
idade e género (grafico 2) constatou-se que em
individuos com idades superiores a 65 anos, a taxa
de sobrevivéncia era em média 1.98 vezes mais baixa
(IC 95,0%; 1,21-3,24) que nos individuos com idades
inferiores a 65 anos, sendo que os individuos com
AVC isquémico e com idades superiores a 65 anos
demonstram uma sobrevida maior que os individuos
que sofreram AVC hemorrdgico na mesma faixa
etaria.
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Grafico 2 — Sobrevida por classe de idade. a-AVC isquémico; b-AVC hemorragico.
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Na avaliacdo da sobrevivéncia tendo em conta
o género verificou-se que esta é mais baixa nos
individuos do género feminino. Nos primeiros 50
dias apés o evento, cerca de 50% dos individuos com
AVC isquémico e do género feminino faleceram,
contrastando com 30% do género masculino. Na
mesma anélise tendo agora em conta o grupo que
sofreu AVC hemorrdgico, verificou-se que ao final de
50 dias existe 65% de probabilidade dos individuos
do género feminino terem falecido, sendo que no
AVC isquémico apenas 40% dos individuos tém a
mesma probabilidade, no mesmo periodo.
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Discussao e Conclusdao

Com uma amostra constituida por 48,3% de
individuos do género feminino e 51,7% do género
masculino, a prevaléncia de individuos que sofreram
AVC isquémico versus AVC hemorrdgico foi de
76,9% vs 23,6%, respetivamente, demonstrando
que o nimero de eventos isquémicos é largamente
superior ao numero de hemorrdgicos, o que esta
de acordo com a literatura @. A idade média de
ocorréncia de eventos encontra-se maioritariamente
entre os 70-75 anos, sendo este considerado um
fator de risco importante para a ocorréncia de
eventos cardiovasculares em ambos os géneros (8,
9). A prevaléncia dos fatores de risco encontrados
na amostra demonstra que a HTA é o fator de risco
mais prevalente, seguindo-se a dislipidemia, DM,
FA, tabagismo e por Ultimo o IMC. As prevaléncias
sdo bastante mais elevadas em relacdo ao estudo
AMALIA (2011). Este facto pode dever-se aos
habitos culturais e gastronémicos da regidgo @. A
dislipidemia estd associada ao AVC isquémico, tal
como demonstrado por Andersen et al (2009), pelo
facto de estar fortemente associada a formacao
de aterosclerose. O tabagismo é um fator de risco
importante para eventos vasculares cerebrais, pois
aumenta o risco de AVC cerca de duas vezes (",

Verificou-se que existe maior nimero de fatores
de risco no género masculino, destacando-se
o tabagismo e alcoolismo, outros estudos & 12,
podendo mais uma vez justificar-se com os habitos
culturais e gastronémicos da regido. Cerca de 15%
dos AVCs isquémicos devem-se a FA (3.9 Segundo
Andersen et al (2009), a FA associa-se ao risco de
ocorréncia de AVC isquémico, sendo a cardiopatia
embdélica mais frequente em individuos com AVC
isquémico de etiologia embélica. A associacdo de
outras patologias e o AVC ndo é explicita, porque
muitas vezes o tratamento farmacolégico de outras
patologias pode desencadear um AVC, como é o
caso do tratamento da angiopatia amiléide, que é &
base de anticoagulantes, que por sua vez poderdo
levar a eventos cerebrais hemorrdgicos (. Outras
alteracoes podem estar associadas com diferentes
patologiase consequentemente comaadministracdo
de farmacos anticoagulantes e antiagregantes
podem levar a eventos hemorragicos. No que
concerne as comorbilidades, constatou-se uma
maior prevaléncia de patologias cardiacas e doencas
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dos vasos do pescoco em individuos com AVC
isquémico comparativamente ao AVC hemorrégico,
sendo que se verificou o inverso em relacdo ao
AVC hemorragico e outras patologias inespecificas
associadas. Estes dados estdo em concorddncia com
Andersen et al (2009) que afirma que a patologia
cardiaca estd fortemente relacionada com a
ocorréncia de AVCs, uma vez que a presenca de
patologia cardiaca congénita no adulto, tal como a
presenca de insuficiéncia cardiaca aumentam o risco
de AVC isquémico.

No presente estudo nao foi encontrada associacdo
entre histéria familiar de AVC e o tipo de AVC.
Vérios estudos referem existir maior risco de AVC
isquémico em individuos com histéria familiar de
AVC positiva (¢ 17, Esta diferenca poderd dever-
se ao desconhecimento da histéria clinica dos
seus antecessores. Em relacdo a doenca vascular
periférica, observou-se uma prevaléncia baixa e
semelhante em ambos os grupos (AVC hemorragico
5% e AVC isquémico 5,2%), sendo que esta
frequentemente se relaciona ou é devida a outros
fatores de risco '®. Andersen et al (2009) relatou
uma prevaléncia semelhante. No que respeita a
doenca ateromatosa dos vasos do pescoco, sabe-
se que aumenta o risco de incidéncia de AVC ™. No
presente estudo verificou-se que nos individuos com
doenca ateromatosa dos vasos do pescoco ha uma
maior ocorréncia de AVC isquémico, a semelhanca
de Joseph F. Polak et al (2013). Com a histéria de
doenca oncoldgica ndo se encontrou associacdo
entre o fator de risco e o tipo de AVC, o que pode ser
explicado pela exclusdo de todos os individuos com
doenca oncolégica ativa e em tratamentos.

Relativamente a sobrevivéncia verificou-se que os
individuos com AVC hemorrdgico tinham maior
risco de mortalidade comparativamente ao AVC
isquémico, a semelhanca de outros estudos © 121
21, Assim como Andersen et al (2009), verificdmos
que o AVC hemorragico representa por si sé um
fator de risco independente. Estes fatos podem
ser explicados pelos mecanismos fisiopatoldgicos
subjacentes a ambos os tipos de AVC (no caso do
AVC isquémico devido a interrupcdo ou diminuicdo
do fluxo de sangue no cérebro, geralmente por
embolia, trombose ou ateromatose e no caso do AVC
hemorragico um sangramento de sangue para fora
da artéria, por rutura de aneurisma, dilatacdo arterial



ou hipertensdo). Verificou-se que o AVC hemorragico
apresenta em média cerca de 1,37 vezes menor
probabilidade de sobrevivéncia. Também Goulart et
al em 2013, concluiu que o AVC hemorrdgico estd
associado a uma maior mortalidade, e a um menor
risco de sobrevivéncia de 1,38. A sobrevivéncia nos
primeiros dias (5 dias) ap6s a ocorréncia do evento
¢é idéntica para ambos os grupos (tipos de AVCQ).
Cerca de 25% de individuos de ambos grupos tem
probabilidade de falecer nos primeiros 5 dias, da
mesma forma que na literatura existem cerca de 20
a 25% que falecem nos primeiros dias (2.

Apds um ano de ocorréncia do evento, verificou-
se que a probabilidade sobrevivéncia é de 55% no
grupo com AVC isquémico, e de 40% nos individuos
com AVC hemorrdgico ndo existindo alteracdo
significativa na taxa de sobrevida a partir do ano
de seguimento, o que que estd de acordo com
Hollander et al (2003).

Constatou-se que em individuos com idades
superioresa65anosexistiaumataxade sobrevivéncia
em média 1.98 vezes mais baixa em comparacdo com
os individuos com idades superiores a 65. Estudos
semelhantes demonstram que uma idade superior a
75 anos nao sé estd associada a uma diminuicao da
sobrevivéncia, mas também a uma maior recorréncia
de eventos vasculares cerebrais (12, 23). Individuos
com idades inferiores e superiores a 65 anos que
sofreram AVC isquémico quando comparados com
individuos da mesma faixa etéria, mas que sofreram
AVC hemorragico, os primeiros demonstram ter uma
sobrevida superior como demonstrado por Zia et al
(2009).

Individuos que tenham sofrido AVC isquémico
possuem menor risco de mortalidade que individuos
com AVC hemorrégico, o que estd de acordo com o
risco relativo uma semana apés o evento é de 1,57,
demonstrando que existe um risco acrescido de ndo
sobreviver. Nos primeiros dias apds a ocorréncia do
evento o risco de mortalidade aumenta 20% em
ambos os grupos. Cerca de 30 dias apds a ocorréncia
do AVC, os individuos com AVC hemorragico
apresentam um risco relativo de mortalidade em
relacdo ao AVC isquémico de 1,4, mantendo-te o
valor se mantém ao final de 90 dias. Outros estudos
referem que um risco 5 vezes superior @4, Apds os 90
dias observou-se um risco relativo de 1,3, valor que
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se mantem até um ano de seguimento, indicando
que o tipo de AVC deixa de influenciar o risco de
mortalidade, como demonstrado por Andersen
et al (2009). Observou-se uma sobrevivéncia mais
baixa nos individuos do género feminino. Para além
disso, constatou-se também que nos primeiros 50
dias apdés o evento, aproximadamente 50% dos
individuos com AVC isquémico e do género feminino
tém probabilidade de falecer, contrastando com
apenas 30% dos individuos do género masculino.
Na mesma linha de anélise, tendo em conta o grupo
que sofreu AVC hemorragico, verificou-se que,
apo6s 40 dias, existe 65% de probabilidade de os
individuos do género feminino falecerem, sendo
que no caso de AVC isquémico, é de 40%. Estudos
referem que o facto de o género feminino sofrer
variacdes hormonais bruscas durante a menopausa
acresce aos fatores de risco e consequentemente a
probabilidade de ocorréncia de eventos vasculares
secundarios @?. Outros estudos referem que a
sobrevivéncia no género é dependente do tempo,
sugerindo que individuos do género feminino
tendem a ter uma sobrevivéncia mais alta que o
género masculino com o passar do tempo, devido
a uma maior vulnerabilidade nos primeiros meses
@9 o que podera justificar o resultado obtido no
nosso estudo uma vez que a maioria dos individuos
do género feminino tinha idade superior a 70 anos.
Individuos do género feminino de ambos os grupos
(AVC isquémico e AVC hemorragico), cerca de 30
dias ap6s a ocorréncia do evento e possuem 0
dobro do risco de mortalidade comparativamente
ao género masculino. Num outro estudo, observou-
se que os géneros masculinos que tém maior risco
de mortalidade que o género feminino, sendo fator
invertido quando comparamos individuos com idade
superior a 75 anos. No estudo em questao, a maioria
dos individuos do género feminino tem idades
superiores a 70 anos, sendo que é concordante
com os achados de Wu et al (2014). Individuos com
idade superior a 65 anos e com AVC hemorrdgico
possuem um risco relativo de mortalidade duplicado
comparativamente a individuos com idade inferior a
65 anos, o mesmo foi verificado em individuos que
tenham sofrido AVC isquémico. Estudos referem
que o risco relativo entre homens e mulheres com
idades inferiores vs. idades superiores a 75 é de
1.64 vezes superior M, Assim, o presente estudo
demonstrou que o AVC hemorragico representa um
risco acrescido de mortalidade em relacdo ao AVC




isquémico. Este facto mantém-se apds o ajustamento
para a idade e género, tal como observado por
Andersen, et al (2009). Foi possivel constatar que o
risco de mortalidade diminufa a8 medida que o tempo
pbs AVC decorria. Foi também possivel aferir que a
idade é um importante influenciador da sobrevida,
e que o género feminino quando em idade mais
avancadas estd associado a uma maior mortalidade
comparativamente com o género oposto.

Relativamente as limitacoes, o tipo de amostragem
efetuado, que se focou apenas nos individuos
seguidos no hospital durante o periodo de estudo,
ndo existindo informacdo de seguimento de
pacientes que foram seguidos noutros locais ou
que apresentaram AVC menos graves, ndo existindo
necessidade de seguimento.

A sobrevivéncia ndo foi avaliada de modo
multivariado tendo em conta os fatores de risco
uma vez que existia uma grande possibilidade de
viés entre os individuos de ambos os grupos do
tipo de AVC pela diferente fisiopatologia. Outra
limitacdo foi a forma como foi verificado o ébito ou
ndo recorrendo ao programa SONHO ® uma vez
que todos os individuos que tenham falecido fora
do hospital poderdo ndo estar registados como
falecidos. Foi considerada limitacdo o facto de ndo
ter sido possivel caracterizar a extensdo do AVC, ndo
permitindo assim aferir a sobrevida tendo em conta
o grau de gravidade do evento. Por fim, ndo foram
analisados os dados relativos aos sinais e sintomas
aprofundados devido a um risco de viés secundario
ao preenchimento erréneo da ficha individual
do doente, ou mesmo a auséncia de informacao
complementar. Em Portugal existem muito poucos
estudos que avaliem a taxa de sobrevivéncia de
individuos com AVC, acrescentando que estes tém
um nimero de amostra reduzido, pelo que se revela
essencial a avaliacdo da sobrevida em Portugal.

Como perspetivas futuras seria importante avaliar
a sobrevida para mais de um ano com a realizacdo
de estudos longitudinais, caracterizando mais
aprofundadamente o tipo de AVC e aferir a
sobrevivéncia segundo o grau de gravidade do
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mesmo. Seria igualmente interessante realizar
um estudo prospetivo, com follow-up para
confirmacao do estado dos individuos e dos fatores
de risco associados contribuindo para uma melhor
compreensdo dos fatores e comorbilidades que
poderdo ou ndo influenciar a morte apds o AVC,
permitindo uma intervencao atempada dos cuidados
de salde, nomeadamente numa perspetiva de
prevencdo secunddria.
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Resumo

Os biocombustiveis sdo todos aqueles em que a
producdo parte de matéria-prima e, portanto, de
fontes renovaveis, tais como compostos vegetais
e/ou de origem animal. A primeira etapa do
processamento da matéria-prima lenhocelulésica
deve ser o pré-tratamento, que permite solubilizar
aclcares da  hemicelulose aumentando a
acessibilidade a celulose por parte das enzimas
hidroliticas. O pré-tratamento catalisado por 4cidos
consiste em quebrar as macromoléculas presentes
na celulose e/ou hemicelulose, por adicdo de um
4cido 3 biomassa; ou enzimas no caso da hidrdlise
enzimatica; j& naqueles em que sdo utilizadas bases,
uma parte da lenhina é removida e a hemicelulose
tem de ser depois hidrolisada pelo uso de enzimas
—hemicelulases. Numa fase final deve ser realizada
uma fermentac¢do do hidrolisado obtido apés pré-
tratamento utilizando para o efeito microrganismos
geneticamente selecionados com as melhores
caracteristicas que proporcionem a bioconversdo da
matéria-lenhocelulésica em bioetanol.

Neste trabalho pretendeu-se avaliar a utilizacdo da
espécie Cynara cardunculus (planta do cardo) como
fonte de biomassa lenhocelulésica e como potencial
matéria-prima para a producdo de bioetanol por
intervencdo microbiana no processo fermentativo
da matéria-prima.

Véarios investigadores tentaram proceder a
esta bioconversdo realizando, em primeiro
lugar, um pré-tratamento a biomassa obtendo
rendimentos de xilose e/ou glicose entre os 64 e
0s 90%. Posteriormente, aquando da realizacdo da
sacarificacdo enzimatica, podendo esta ser realizada
simultaneamente a fermentacdo, foram reportados
rendimentos entre os 60 e os 70%. Concluiram uma
maior eficdcia com rendimentos de etanol superiores
aquando da realizacdo da sacarificacdo enzimética
simultaneamente com a fermentacdo. A partir da
obtencdo de bioetanol, este pode ser aplicado em
diversas dreas com diferentes finalidades.

Um dos principais entraves para a globalizacdo
e expansdao destes processos de bioconversido
de material lenhocelulésico por fermentacdo a
bioprodutos é o custo que os processos envolvidos
apresentam. No entanto, é de ressalvar que esta
situacdo é verificada apenas em situacdes que se
pretende uma bioconversdo de biomassa rica em
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amido, dado que, necessita de uma conversao a
aclcares passiveis de fermentacdo; o que evidencia
a vantagem clara na utilizacdo de biomassa que
apresente nasua constituicdo a glicose no seu estado
nato e que possa ser diretamente fermentada a
etanol.

Palavras-chave

Cynara cardunculus (B01.650.940.800.575.912
.250.100.269.500), Biomassa lenhocelulésica
(SP4.011.072.573.994), Etanol (D02.033.375), Hidré-
lise (G02.380), Fermentacao (G03.191.249)

Abstract

Biofuels are all those in which the production starts
from raw material and therefore from renewable
sources such as plant or animal compounds. The
first step in the processing of lignocellulosic raw
material should be pretreatment, which allows
solubilizing sugars from hemicellulose, increasing
the accessibility of hydrolytic enzymes to cellulose.
The acid catalyzed pretreatment consists of breaking
down the macromolecules present in cellulose or
hemicellulose, by adding an acid to the biomass or
enzymes in the case of enzymatic hydrolysis. In those
where bases are used, part of the lignin is removed,
and hemicellulose must then be hydrolyzed by
the use of enzymes — hemicellulases. In the final
phase, a fermentation of the hydrolysate obtained
after pretreatment should be carried out using
genetically selected microorganisms with the best
characteristics that provide the bioconversion of
lignocellulosic matter in bioethanol.

This work aimed to evaluate the use of the species
Cynara cardunculus as a source of lignocellulosic
biomass and as a potential raw material for
bioethanol production by microbial intervention in
the fermentation process of the raw material.

Several researchers have attempted to perform
this bioconversion by first performing a biomass
pretreatment vyield xylose and/or glucose vyields
between 64 and 90%. Subsequently, at the time
of enzymatic sacrifice, which can be performed
simultaneously with fermentation, yields between
60 and 70% were reported. They concluded to be
more effective with higher ethanol yields when
enzymatic sacrifice was performed simultaneously
with fermentation. By obtaining bioethanol, it can
be applied in several areas with different purposes.



One of the main challenges for the globalization
and expansion of these processes of bioconversion
of lignocellulosic material by Ffermentation to
bioproducts, is the cost that the involved processes
present. However, it should be noted that this
situation is verified only in situations that are
intended for a bioconversion of starch-rich biomass,
as it requires conversion to fermentable sugars; this
shows, on the other hand, the clear advantage in the
use of biomass that presents glucose in its natural
state and that can be directly fermented to ethanol.

Keywords

Cynara cardunculus (B01.650.940.800.575.91
2.250.100.269.500), Lignocelullosic biomass
(SP4.011.072.573.994), Ethanol (D02.033.375), Hy-
drolysis (G02.380), Fermentation (G03.191.249)
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Introducao

O Homem tem procurado satisfazer as suas
necessidades energéticas de forma sustentavel,
desde os primérdios da sua existéncia na tentativa
de substituir os combustiveis fésseis . O novo
padrdo de producdo de energia encontra-se
centralizado na producdo de etanol a partir de
celulose sendo considerado um modelo energético
sustentavel e que prioriza a diversificacdo de fontes
utilizéveis preservando o ambiente ™. O interesse
de alguns paises para a utilizacdo da energia a
partir da biomassa produzida especificamente
com esse proposito deu inicio com a producdo de
etanol por fermentacdo de aclcares — etanol de
primeira geracdo — extraido de matérias-primas
lenhoceluldsicas @9, No entanto, mais tarde com
a expansdo da tecnologia e das necessidades
consumiveis da populacdo, surgiu a necessidade
de despoletar novas estratégias para producdo
de etanol a partir da biomassa e que sdo referidos
como uma segunda geracao de biocombustiveis (19
Esta baseia-se na utilizacdo de residuos organicos de
algum processo onde seja utilizada biomassa residual
e por intervencdo de uma técnica de hidrélise da
matéria-prima celuldésica e hemicelulésica, com
producdo de glicose, esta pode ser fermentada para
producado direta de bioetanol . Mundialmente, a
principal fonte renovével de producdo de bioetanol
sdo as matérias-primas lenhocelulésicas, podendo
ser produzido anualmente cerca de 442 mil milhoes
de litros a partir delas ©. Dados de 2016 mostram
que a producdo de bioetanol mundial alcancou os
101 mil milhdes de litros e presume-se que a sua
producdo continue a aumentar . Com base nestes
dados, estima-se que a sua producdo e consumo
alcancem os 135 mil milhdes de litros j& em 2024 (7.

A producdo de bioetanol no mundo incide
principalmente na utilizacdo de glicose (61%) e,
em menor percentagem, de amido (39%) (9. E
importante salientar que enquanto a conversao
dos hidratos de carbono em bioetanol é um
procedimento relativamente simples, a conversao
da biomassa na sua complexidade de constituintes
é consideravelmente mais complexa, dai requerer
um pré-tratamento mais afincado e moroso (9,
Volumes significativos de etanol sdo produzidos
para mercados industriais e de bebidas, outra
parte estd direcionada ao setor dos transportes
como aditivo de combustivel (2. Para além disso
apresenta ainda propriedades de interesse para
utilizacdo como intermediario na indUstria de tintas,
quimica, farmacéutica e/ou de cosméticos, sendo

Dl

El

J}




um importante produto quimico comercial usado
como solvente em diversos produtos de limpeza,
de desinfecdo, vernizes, vinagre, acido acético,
sintese de cloral e iodoférmico (273, Cada vez mais o
bioetanol é utilizado como uma alternativa renovavel
aos produtos quimicos com o propdsito de criar
uma variedade de produtos . Em termos clinicos,
o etanol tem muitas utilidades médicas podendo
ser também encontrado em medicamentos, panos
e como antissético na maioria dos casos (2. E ainda
utilizado em géis desinfetantes antibacterianos para
as maos ou outra superficie cutdnea, imprescindivel
no seio hospitalar e em restantes unidades de satde
(12 Por esta razao, nas Ultimas décadas do século XX
e ja no século XXI, tem havido um enorme interesse
na producdo e utilizacdo de bioetanol utilizando para
o efeito Matérias-primas lenhoceluldsicas 7.

Como forma de otimizar os rendimentos de
bioetanol, tém vindo a ser desenvolvidas formas
de alterar o genoma das plantas para melhorar a
produtividade e composicdo em monossacarideos
das diferentes matérias-primas, facilitando as etapas
de processamento ©.

A Cynara cardunculus L., é a espécie mais difundida
integrante da familia Asteraceae e do género Cynara
(49 E considerada uma planta herbicea perene
diploide que tem vindo a ser cultivada amplamente
nas regides do mediterrdneo e em regides
adjacentes a Europa (Madeira, Canarias, Norte de
Africa, Chipre e Turquia) correspondendo a cerca de
85% da producao mundial, crescendo naturalmente
em condicbes adversas de habitat ©'¥. A Cynara
cardunculus L. selvagem cresce espontaneamente
em areas marginais de culturas de campo, zonas de
pasto e ao longo de caminhos, nomeadamente em
dreassecas e emsolos com diferentes caracteristicas,

subsistindo a condicdes de elevado stress abidtico
(6,14,15)

Desde hd muitos anos que muitas das espécies
pertencentes ao género Cynara spp tém sido
utilizadas na producdo de medicamentos e para
trabalhos de investigacdo em varios ambitos,
apresentando  ainda  diversas  propriedades
terapéuticas (49, Devido ao alto teor de celulose
e hemicelulose desta espécie de Cynara spp, a
fracdo lenhoceluldsica tem sido utilizada tanto para
a producdo de biocombustivel sélido (incluindo
a sintese de bioetanol) como para a producdo de
biogds de forma mais sustentavel 4. Assim, para a
producdo deste tipo de compostos, sdo utilizadas
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tanto as fibras de celulose como também pode ser
utilizado o éleo presente nas sementes (4.

O que se encontra mais em voga é o sistema da
celulase de fungos, sendo o primeiro e o mais
utilizado, o fungo Tricoderma reesei ®. Para além
das celulases produzidas por mutacéo e selecdo das
melhores descendéncias desta espécie de fungo,
também hé igualmente a producdo de celulases a
partir de bactérias aerdbias e anaerdbias ©.

A autohidrélise possibilita a desorganizacdo da
estrutura vegetal da matéria-prima lenhocelulésica
e favorece a libertacdo dos aclcares diminuindo a
formacao de inibidores . Os aclicares provenientes
da celulose e hemicelulose sdo solubilizados na
forma de oligossacarideos minimizando a formacao
de produtos de degradacdo, o que exige que ambas
as fracoes celuldsicas tenham de ser novamente

hidrolisadas a monémeros de glicose fermentaveis
(7

Objetivos

Investigar a  utilizacdo de  matéria-prima
lenhocelulésica a base de amido e/ou glicose para
avaliacdo da producdo de bioetanol.

Analisar a utilizacdo da espécie Cynara cardunculus
(planta do cardo) como potencial fonte de matéria-
prima lenhocelulésica para a producdo de bioetanol.

Avaliar as vantagens e desvantagens dos diferentes
procedimentos de pré-tratamento realizados a
matéria-prima  lenhocelulésica.

Estudar a producdo de bioetanol a partir de
hidrolisados originados do pré-tratamento da
matéria-prima lenhocelulésica por intermédio de
uma fermentacdo microbiana.

Metodologia de pesquisa

E um estudo exploratério descritivo de revisdo
de literatura especifica, através do levantamento
documental cientifico com método dedutivo,
abordagem remota e atual, sobre a fermentacdo
microbiana da Cynara cardunculus para obtencdo de
bioetanol.

Para a recolha e andlise de referencial bibliogréafico
foram utilizadas as bases de dados National Center
for Biotechnology Information — NCBI, ResearchGate,



SCiELO, Science Directe Google Académico, empregando
as palavras-chave em inglés cardoon, Cynara
cardunculus, Lignocelullosic biomass, Ethanol, Hydrolysis,
Saccharification and Fermentation.

Foram determinados como critérios de inclusdo
bibliografia cientifica nos idiomas Portugués e Inglés
publicados entre 1999 e janeiro de 2019.

Dados

Os investigadores Ballesteros e et al. (2008) apés
compreenderem a composicdo da planta do cardo
deram inicio ao seu pré-tratamento realizando uma
hidrélise dcida & biomassa seca ®. A biomassa foi
submetida a um pré-tratamento de hidrélise 4cida
diluida utilizando para o efeito 4cido sulfdrico a
0,2% e sob diferentes pardmetros de temperatura
— 160 a 200°C — concentracdo da biomassa,
concentracdo de acido e tempo de reacdo ®. No
estudo de Shatalov e Pereira (2011) realizaram
uma hidrélise dcida da biomassa seca seguindo os
mesmos parametros utilizados por Ballesteros e
et al. (2008) . Obtiveram uma recuperacao de
xilose maxima de 81% a 140°C durante 30 minutos
utilizando uma concentracdo de 4acido de 0,5%
(90O residuo insollvel apés a hidrélise de xilano
foi facilmente digerido em aclcares fermentéveis
para producdo de etanol, proporcionando uma
conversdo de celulose em glicose de 76% (9. Ja
um estudo bastante recente de Fernandes e et al.
(2018) veio reforcar os resultados obtidos por estes
investigadores ao realizarem uma hidrélise 4cida

diluida da biomassa seca utilizando para o efeito
acido sulfdrico a 6,7%, procedimento este realizado
3 130°C durante 55 minutos tendo havido uma
recuperacao de 57%, condicbes estas semelhantes
as estabelecidas como ideais no estudo realizado por
Shatalov e Pereira (2011), embora utilizando uma
concentracdo de 4acido significativamente inferior
@9 O rendimento dos monossacarideos foi de
14,7%, sendo que este corresponde principalmente
as hemiceluloses dissolvidas @9, A quantidade de
xilose obtida foi semelhante a obtida por Ballesteros
e et al. (2008) 9. Os rendimentos maximos de xilose
foram obtidos a 180°C e com uma concentracao
de acido de 0,1% ou 0,2% 9. J& a quantidade de
glicose foi superior, tendo sido rematado pelos
autores que o principal motivo se deveu a condicoes
de processamento mais exigentes, nomeadamente
uma concentracdo de acido e simultaneamente um
tempo de tratamento superiores %, Diferentemente
ao que ja foi mencionado, Fernandes e et al. (2015)
realizaram outro estudo em que procederam a
realizacdo de um pré-tratamento por explosdo a
vapor que permitiu obter um residuo sélido que
foi seco a 40°C sendo proporcionadas as condicoes
de desintegracdo dos tecidos da planta do cardo
ideais para ocorrer a acessibilidade ao complexo
dos polissacarideos para a hidrélise enzimatica @".
Posteriormente, procederam a realizacdo de uma
hidrélise alcalina utilizando Hidréxido de Sédio a
2% que permitiu uma recuperacdo do residuo seco
de cerca de 50% @". Apds o pré-tratamento do cardo
seguido da hidrélise alcalina foi possivel obter uma
concentracdo de glicose de 20g.L-1 no hidrolisado @".

Ballesteros e et al. (2008)

Shatalov e Pereira (2011)

Fernandes e et al. (2015)

Fernandes e et al. (2018)

Hidrélise écida diluida Hidrélise acida diluida Hidroélise alcalina Hidrélise acida diluida
Acido sulftrico a 0,2% Acido sulfarico a 0,5% Hidréxido de Sédio a 2% Acido sulfurico a 6,7%
Temperatura Temperatura Temperatura Temperatura
160 a 200°C 140°C ---°C 130°C

Tempo Tempo Tempo Tempo

- 30 min 15 min 55 min

Xilano Xilose Xilose Xilose
Variou de 0 para 16,2% (recuperacao maxima) (recuperacao) (recuperacao)

oy 1O (+)
[Glicose] 81% 50% 57%
20g.L- Glicose [Glicose] Rendimento de
Conversao de celulose em 20g.L" onossacHngeog
glicose de 76% 14,7%

Tabela1-Comparacao dos procedimentos de pré-tratamento de hidrélise dos diversos estudos apresentados.
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Ballesteros e et al. (2008) obtiveram um rendimento
de hidrélise enzimatica de 80,2% quando o pré-
tratamento foi realizado a 200°C com &cido
sulfarico a 0,2% (9. Para além disso, este grupo de
investigadores determinou que o ponto étimo para
o rendimento total de xilose e o rendimento global
de glicose corresponde a valores de temperatura
de 184,5°C, uma concentracdo de acido sulfurico de
0,15% (p/p) e uma concentracdo de soélidos de 5%
(p/v) prevendo-se um rendimento total de xilose de
15,4g por 100g de matéria-prima e 26,3g de glicose
por 100g de matéria-prima (®. Apds a obtencdo do
hidrolisado, este foi submetido a uma sacarificacdo
simultaneamente a fermentacdo para conversiao
a biotenol pela levedura Kluyveromyces marxianus
a uma temperatura de 42°C ®, Com este trabalho
obtiveram um rendimento de etanol préximo dos
65% e uma concentracdo de 23g.L-1 09,

Shatalov e Pereira (2011) realizaram uma hidrdlise
enzimdtica sob condi¢des normais durante 72 horas
alcancando uma conversdo de celulose em glicose
monomérica de 76% utilizando para o efeito a
levedura Saccharomyces cerevisiae ).

O rendimento da hidrélise enzimética foi de cerca de
72,8+0,7% no estudo realizado por Fernandes e et al.
(2015) @M. O hidrolisado foi submetido a fermentacdo
a bioetanol pela intervencdo da levedura
Saccharomyces cerevisiae tendo sido obtida uma
concentracdo de glicose no inicio da fermentacdo

Ballesteros e et al. (2008) Shatalov e Pereira (2011)

de 43,9+1,8g @". A concentracdo méxima de etanol
atingida as 24 horas foi de 18,7g.L-1 com eficiéncia
de fermentacdo de 66,6% @". Os resultados deste
estudo permitiram concluir que o etanol obtido apés
fermentacdo do cardo pré-tratado por explosdo a
vapor e hidrélise alcalina foi de 20,1+0,5g.L-1 apds
72 horas @V,

Os resultados das concentracdes e dos rendimentos
de glicose e xilose obtidos nos hidrolisados
apés sacarificacdo enzimatica do cardo com
5% e 8% (p/v) foi de 68,3 + 2,0%/54,7+6,8% e
43,6%1,3%/54,6+0,3%, respetivamente, num estudo
realizado pelos mesmos investigadores em 2018 ©9,
A sacarificacdo enzimatica foi realizada utilizando
também a levedura Saccharomyces cerevisiae ?®. Apds
72 horas de sacarificacdo com 5% (p/v) de biomassa
sélida obtiveram 13% de rendimento de glicose
@9 A sacarificacdo do cardo pré-tratado com éacido
apresentou um rendimento de glicose de 68% 9.
Apbs 24 horas de fermentacdo, a concentracdo de
etanol foi de 11,5g.L-1 com uma eficiéncia global
de fermentacdo de 52,5% @9, Estes autores também
procederam a uma fermentacdo simultaneamente a
sacarificacdo enzimatica, o que lhes permitiu obter
uma concentracdo de etanol de 12,2g.L-1 com uma
eficiéncia global de fermentacdo de 55,8% apds
24 horas ?9. O rendimento méaximo de hidrélise
enziméatica foi de 81% utilizando 4cido sulfdrico a
0,11% (p/p) a 200°C e 10% (p/v) de concentracdo de
solidos @9,

Fernandes e et al. (2015) Fernandes e et al. (2018)

Hidrélise enzimatica { Hidrélise enzimatica ] Hidroélise enzimatica Hidrdlise enzimatica
Ferme;\tagéo Rendimento L Ferme:\tagéo ) Ferme;\tagéo
Rendimento 76% Rendimento Rendimento

81% Temperatura 72,8% 81%
Temperatura 50°C Temperatura Temperatura

200°C Tempo ---°C 42°C

Tempo 72h Tempo Tempo
72h ( Fermentacao J 24/72 h 24h

Microrganismo Microrganismo Microrganismo Microrganismo
Kluyveromyces marxianus Saccharomyces cerevisiae Saccharomyces cerevisiae Saccharomyces cerevisiae
Rendimento de etanol Rendimento de etanol Rendimento de etanol Rendimento de etanol

65% 66,6% 55,8%

Tabela 2 — Comparacdo dos procedimentos de hidrélise enzimatica e fermentacdo dos diversos estudos

apresentados.
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Em todos os estudos apresentados, os teores
de aclcar presentes no hidrolisado foram
analisados e determinados por High Pressure Liquid
Chromatography (HPLC), assim como foi descrita a
utilizacdo de azida sdédica com o intuito de conservar
os constituintes do hidrolisado ao mesmo tempo
que funciona como bacteriostatico por inibir o
citocromo oxidase presente em bactérias gram-
negativas e gram-positivas e, desta forma, pode ser
usado como controlo de pragas (2. Sobre a anélise
e determinacdo do teor de bioetanol obtido na fase
final do tratamento do hidrolisado, este foi realizado
por HPLC no estudo de Shatalov Pereira (2011) e nos
estudos de Fernandes e et al. (2015) e (2018) (1927,
No estudo de Ballesteros e et al. (2008) essa andlise
e determinacdo foi realizada por cromatografia
gasosa (9,

Discussao

Existe notoriamente uma vantagem da composicdo
quimica do cardo relativamente a outras matérias-
primas, dado que este apresenta menos lenhina —
interferente no processo de bioconversdo a etanol
— e mais extrativos passiveis de bioconversao
indicando um maior grau de acessibilidade e
reatividade do complexo de carboidratos presentes
na biomassa ao processamento quimico que sofre
(1921 Para a determinacdo da composicdo e dos
diferentes componentes macromoleculares da
Cynara cardunculus, foi tido em conta a variabilidade
naturalda planta, as condicoes edéficas e climatéricas
de crescimento e as diferencas nas metodologias
envolvidas das andlises quimicas realizadas (1827,

Na etapa de pré-tratamento por hidrélise &cida,
Ballesteros e et al. (2008) e Shatalov e Pereira (2011)
constataram que a medida que a temperatura e
a concentracdo do catalisador aumenta, ocorre
uma diminuicdo da recuperacdo total da biomassa
devido a solubilizacdo da hemicelulose e, embora
acelere a hidrélise do xilano para xilose, intensifica
simultaneamente as reacdes secundarias de
degradacdo dos aclicares monomeéricos decorrentes
do processo (8. Assim, perceberam que a inter-
relacdo mais equilibrada entre a eficiéncia e a
seletividade da hidrélise pode ser alcancada a
temperaturade 140°Cdurante 30 minutos e utilizando
uma concentracdo de dcidoa 0,5% 9. O teor de xilano
— maior constituinte da hemicelulose — é o indicador
mais importante da eficicia do pré-tratamento com
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acido, sendo que a sua solubilizacdo aumentou com o

aumento da temperatura e da concentracao de acido
(18)

Posteriormente, em 2018 outros investigadores
demonstraram que a hidrélise 4cida diluida tem a
vantagemde melhoraradigestibilidade enzimaticada
celulose porque a remocao da hemicelulose é capaz
de destruir as microfibrilas celuldsicas de protecdo
da matriz presente na parede celular da biomassa
@9 Sob condicdes selecionadas conseguiram que
quase todas as hemiceluloses fossem hidrolisadas
e removidas dos materiais vegetais, ficando o
hidrolisado enriquecido em celulose e lenhina @9,
O residuo insolivel apés a hidrélise de xilano foi
facilmente digerido a aclcares fermentdveis para
producdo de etanol, proporcionando uma conversao
de celulose em glicose de 76% (.

Para além da hidrélise dcida que é realizada como
pré-tratamento da biomassa, também é possivel
realizar uma hidrélise alcalina como outra alternativa
de pré-tratamento da biomassa, possibilitando a
remocao da lenhina de baixo peso molecular, parte
da hemicelulose e outros produtos de degradacdo
da superficie da fibra vegetal surgida durante o pré-
tratamento @V, Esta fase de hidrélise alcalina revelou
ser fundamental para a remocdo de compostos
ndo celulésicos formados secundariamente e que
poderiam impedir a hidrélise enzimatica diminuindo
a concentracdo efetiva de glicose ®". No estudo
realizado por Fernandes e et al. (2015) desfecharam
que o pré-tratamento de explosdo a vapor do cardo
permitiu o rompimento das superficiesinterfibrilares
com solubilizacdo preferencial da fracdo solivel em
dgua hemiceluldsica, produzindo assim residuos
solidos mais ricos em celulose e em lenhina ©",
A lenhina foi praticamente toda removida pelo
procedimento de hidrélise alcalina @".

No processo de sacarificacdo enzimatica simultdnea
a fermentacdo realizada por Ballesteros e et al.
(2008), a glicose libertada é simultaneamente
convertida em etanol pela intervencdo da levedura
Kluyveromyces marxianus o que reduz a inibicdo da
enzima pela glicose ®. A temperatura é o fator que
tem maior influéncia no rendimento da hidrélise
enzimatica e fermentacdo simultdneas ®. Os
rendimentos maximos de etanol relatados no estudo
de Ballesteros e et al. (2008), obtidos nas mesmas
condicdes de carga enzimatica e concentracdo de




substrato comparativamente com outros estudos
deve-se ao facto de que neste obtiveram matéria-
prima pré-tratada com maior teor em celulose
(8 Saccharomyces cerevisiae é considerado o
microrganismo mais comumente utilizado para a
producdo de etanol a partir da fermentacdo das
hexoses, constituintes da celulose, porque nao
fermenta xilose ou qualquer outro aclcar pentose a
bioetanol @22,

Fernandes e et al. (2018) precisaram que a realizacdo
do pré-tratamento da biomassa com é&cido diluido
permitiu intensificar o procedimento de hidrélise
enzimatica, uma vez que o rendimento da glicose
aumentou 8 vezes @, O grau de digestibilidade da
celulose pode ser melhorado apenas através do
estudo de otimizacdo da sacarificacdo enzimatica .
A presenca de lenhina em matéria-prima pré-tratada
com écido diluido pode contribuir para a maior
adsorcdo ndo especifica de enzimas, resultando em
hidrélise ndo produtiva @0,

Os resultados fornecidos por estes autores foram
focados apenas na hidrélise da celulose somente
porque existe pouca contribuicdo da hemicelulose
nos residuos de plantas pré-tratadas“?. No entanto,
a realizacdo de um pré-tratamento catalitico com
acido sulfdrico permite uma producdo de residuos
digestiveis e a solubilizacdo de quantidades
significativas da fracdo hemicelulésica @,

Proceder a realizacdo da sacarificacdo enzimética
simultaneamente a fermentacdo permite obter
resultados mais satisfatérios comparativamente
ao procedimento de fermentacdo realizada
isoladamente @9, O processo de sacarificacdo
e fermentacdo simultdnea permitiu a maxima
concentracdo de etanol, produtividade e eficiéncia
de fermentacdo em 24 horas versus as 96 horas
do processo de duas etapas necessarias para os
procedimentos de sacarificacido e fermentacdo
individualizados @". Para além disso, os rendimentos
de etanol mostraram-se superiores quando o
pré-tratamento realizado foi o de exploséo a
vapor ao invés da hidrélise acida sob condicoes de
fermentacdo semelhantes @9,

Quando comparamos estes dados obtidos por estes

investigadores, em diversos momentos temporais,
percebemos que as nuances que se estabelecem
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entre todos sdo tdo ténues, que nos possibilita
estabelecer uma concordancia positiva entre todos.
Quando comparamos estes dados com outros
obtidos noutros estudos é possivel amplificar esta
concordancia estabelecida.

Segundo Balat (2011) e Sun e et al. (2014), apds
a determinacdo da composicdo e dos diferentes
componentes macromoleculares da biomassa
lenhocelulésica concluiram valores percentuais de
celulose, hemicelulose e lenhina muito semelhantes
aquilo que foi obtido nos estudos mencionados
anteriormente, o que estabelece, sem duvida,
uma similaridade entre a diversa matéria-prima
lenhocelulésica que pode ser utilizada neste
processo @329,

Asada e et al. (2015), embora tenham realizado
0s seus estudos noutro tipo de biomassa que ndo
a Cynara cardunculus, obtiveram resultados que
sugerem que a aplicacdo de explosdo de vapor a
alta pressdo favorece as taxas de conversdo da
glicose, resultados estes que sdo corroborados
com os obtidos por Fernandes e et al. (2018) @.
Num estudo realizado por Chen e et al. (2009) e
Sun e et al. (2014) utilizando como matéria-prima
lenhocelulésica o milho e bambu, respetivamente,
ja tinham outrora determinado uma maior eficiéncia
de pré-tratamento quando realizada uma hidrélise
alcalina que comprovou remover uma maior
percentagem de lenhina, resultados comprovados
posteriormente por Fernandes e et al. (2015) ©429),
Sun e et al. (2014) determinaram um incremento
do teor de celulose no hidrolisado quando este era
tratado por explosdo a vapor combinado com o
tratamento de hidrélise alcalina comparativamente
com hidrolisados que eram apenas tratados com
explosdo a vapor @4, Desta forma, a hidrélise alcalina
intensifica consideravelmente o pré-tratamento
permitindo obter resultados mais satisfatérios ¢426),

Segundo Yuan e et al. (2017) e Sun e et al. (2014),
o processo de fermentacdo quando realizado a
alta temperatura e durante mais tempo torna-
se mais vantajoso, permitindo reduzir os custos,
assim como a quantidade de enzimas que sdo
necessarias utilizar no processo de sacarificacdo, a
semelhanca daquilo que foi obtido anteriormente
por Ballesteros e et al. (2008) ?2. Apesar disto, foi
identificado que a lenhina continua a ser uma das



maiores desvantagens da utilizacdo de biomassa
lenhocelulésica no procedimento da fermentacdo,
pois torna a lenhocelulose bastante resistente a
degradacdo quimica e biolégica que é necessério
ocorrer para a sua conversdo em produto final
@3 No entanto, quando se procede a remocao da
lenhina, esta promove melhorias na sacarificacdo
enzimatica, ou seja, quanto maior a quantidade
de lenhina removida no pré-tratamento, maior a
digestibilidade enzimatica da celulose, ndo sendo
a remocao da hemicelulose um passo fundamental
para a melhoria do rendimento deste procedimento
(2420) Este facto evidencia que o pré-tratamento de
hidrélise alcalina tem uma maior vantagem sobre
o rendimento de sacarificacdo enzimatica quando
comparado com o pré-tratamento de hidrélise 4cida
também ja estudado por alguns investigadores
@9 Os valores de glicose e xilose obtidos nos
diversos estudos tendem a ser semelhantes e os
monossacarideos predominantes no hidrolisado,
o que indica que a celulose e hemicelulose sdo
degradadas simultaneamente @9, Os perfis da
concentracdo destes monossacarideos tendem
a apresentar um padrdo de hidrélise com rapida
libertacdo no inicio do processo, seguindo-se um
periodo de abrandamento da taxa de producdo
verificando-se uma auséncia de glicose apds cerca de
24 horas e, isto ja foi explicitamente demonstrado
no estudo de Fernandes et al. (2018) 7. De referir,
que a concentracdo de etanol obtida apds o processo
de fermentacdo depende quase exclusivamente da
producdo de aclicares ocorrida durante a etapa de
hidrélise enzimética e concentracdes mais altas de
substrato levam a uma concentracdo mais alta de
aclcares hidrolisados, sendo isto confirmado pelos
dados apresentados @7, Foi também demonstrada
a importancia da moagem da matéria-prima numa
fase anterior ao pré-tratamento propriamente
dito, facilitando e melhorando notavelmente a
sacarificacdo enzimética @4,
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Conclusado

Por razbes ambientais, geopoliticas e econdmicas,
o mundo e a comunidade subsistente estd focada,
cada vez mais, nas fontes renovaveis de matérias-
primas. No que se refere especificamente ao etanol,
a comunidade de interesse estd inteiramente
focada na sua producdo em grande escala e a
baixo custo para utilizacdo em biocombustiveis ou
para a génese de produtos quimicos de beneficio
comercial. Atualmente, a investigacdo e utilizacdo de
diversos métodos e tecnologias para conversdo dos
aclcares presentes nas matérias-primas celuldsicas
em etanol encontra-se em constante progressdo e
aprimoramento.

A fase de desenvolvimento dos biocombustiveis que
se encontra a ser liderada mundialmente, dando
enfase ao bioetanol, como solucdo alternativa aos
produtos ndo renovaveis, tem demonstrado um
significativo progresso nas etapas de pré-tratamento
da biomassa utilizada que acresce de investigacdo
cientifica no ambito da manipulacdo e sintese de
microrganismos compativeis com as necessidades,
bem como a etapa final de separacdo e purificacdo do
bioetanol. No entanto, espera-se que o crescimento
e avanco tecnoldgico e cientifico nesta area continue
incessantemente de formaaaumentara producadode
bioetanol, de forma mais sustentdvel e com o intuito
de minimizar os custos adversos no decorrer de todo
o processo elaborado de extracdo e producdo deste.
Facto é que o consumo dos biocombustiveis, e em
particular do etanol, cresceu consideravelmente
nos Ultimos anos. Em contraponto também ha a
necessidade de preservar o espaco geoldgico e
ambiental em que se vive.

Um dos principais entraves para a globalizacdo e
expansdo destes bioprocessos é o custo que os
processos envolvidos apresentam, nomeadamente
no que diz respeito a obtencdo das enzimas
envolvidas no processo de sacarificacdo, assim
como as altas temperaturas utilizadas que também
envolvem um elevado dispéndio de energia e,
globalmente, o processo torna-se um pouco
dispendioso. No entanto, a utilizacdo de biomassa
que apresente na sua constituicdo a glicose no seu
estado nato torna-se uma grande vantagem ja que
pode ser diretamente fermentada a etanol, como é
o caso da planta do cardo, encontrando-se no auge
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das matérias-primas mais adequadas para producao
de biocombustiveis.

A opcao por determinado tipo de biomassa em
detrimento de outro influencia logo a primeira etapa
de processamento — etapa do pré-tratamento
— que altera, naturalmente a biomassa podendo
facilitar ou dificultar a sacarificacdo enzimatica que
tem efeito direto na produtividade e rendimento
da etapa de fermentacdo que é decisiva em termos
de concentracdo de etanol obtido, tanto pela
concentracdo de aclcares disponiveis como pela
presenca ou auséncia de inibidores. Para além
disso, o pré-tratamento aplicado, o rendimento da
hidrélise e eventual custo das enzimas, assim como a
estratégia utilizada durante todo o bioprocesso sdo
fatores que influenciam diretamente os resultados
finais obtidos e, portanto, o principal foco é a plena
compreensdo e otimizacdo do processo.
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Desafios e perspetivas futuras

A demanda constante e com projecdo futura no
aumento pela producdo de etanol com alta eficiéncia
esustentabilidade projeta, sem duvida, anecessidade
de aumentar significativamente a sua producao nos
préximos anos. Este aumento poderd ser alcancado
pela introducdo de novos métodos e tecnologias
e pelo aperfeicoamento dos ja existentes, assim
como do aproveitamento dos residuos agricolas
e florestais e/ou por intermédio da utilizacdo de
plantas com poder estrutural e quimico para o efeito
da conversdo. O grande objetivo é tornar o custo da
producdo do bioetanol competitivo aos combustiveis
fésseis.

Pesquisas sobre configuracdo avancada de reatores
ou sobre a utilizacdo de suspensdo total gerada
na etapa de pré-tratamento parecem ser meios
promissores para aumentar o rendimento final de
etanol no processo de sacarificacdo e fermentacdo
simultdnea da biomassa 9.

Também existe outro cendrio que seria interessante
testar laboratorialmente que implica a producao
de bioetanol a partir quer do hidrolisado liquido
quer da fracdo sélida, realizando os dois processos
simultaneamente para que possa haver uma
comparacao posteriormente ©. Isto iria permitir dar
um avanco na producdo de bioetanol, dado que,
iria haver um aproveitamento integral da biomassa
e, encontrar um processo que seja possivel aplicar
conjuntamente a ambas as fracdoes seria um passo
crucial no dmbito desta investigacdo ©.

Quanto 3 obtencdo de etanol a partir da planta
do cardo especificamente, entendemos que seria
interessante avaliar e comparar a composicdo e teor
dosaclcaresnaplantadocardoe, consequentemente,
o rendimento de bioetanol obtido a partir dela nas
diferentes fases de desenvolvimento da planta. Da
mesma forma, seria interessante proceder a uma
comparacao na fase inicial, a meio e numa fase mais
tardia da idade da planta permitindo especular qual a
melhor fase do estddio da planta.
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Resumo

Objetivo

Analise das variacoes induzidas pela terapéutica de
relaxamento termal na variacdo da pressao arterial e
na percecdo do estado de salde e qualidade de vida.

Métodos

Estudo prospetivo do tipo observacional transversal.
Do total da amostra 20 individuos realizaram 7
dias de tratamentos termais, e 50 fizeram um
programa de 14 dias. A pressdo arterial foi avaliada,
respetivamente, em 2 e 3 momentos distintos em
cada grupo (no momento zero - TO, ao sétimo dia -
T1 e ao décimo quarto dia - T2). Todos os individuos
preencheram o questionario EQ-5D para avaliacdo da
percecdo da qualidade de vida e do estado de salde.

Resultados

Amostra constituida por 70 individuos, 21 homens
e 49 mulheres, com idade média de 72,15 + 9,38
anos. Verificaram-se diferencas estatisticamente
significativas na descida da pressdo arterial sistolica
entre TOe T1 (p=0,008) bemn como na pressao arterial
diastolica, entre T0e T1 (p=0,001)eT1e T2 (p=0,003).
No grupo de individuos hipertensos verificaram-se
diferencas estatisticamente significativas na descida
da pressao arterial sistélica entre TO e T1 (p=0,002)
e TO e T2 (p=0,002), bem como da pressao arterial
diastolicaentre TOe T1 (p=0,006) e TOe T2 (p=0,011).
Na aplicacdo do questiondrio EQ-5D verificou-se um
aumento significativo do bem-estar dos termalistas
entre todos os momentos avaliados, TO a T1
(p=0,0001), T1 a T2 (p=0,001) e TO a T2 (p=0,0001).

Conclusdes

Existem efeitos benéficos dos tratamentos termais
na pressdo arterial e no bem-estar, em todos os
grupos estudados.

Palavras Chave

Pressdo Arterial [G09.330.380.076.347], Balneologia
[E02.056], Qualidade de vida
[N06.850.505.400.425.837], Hidrologia
[H01.158.273.248.875]
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Abstract

Objective

Analysis of the variations induced by the thermal
relaxation therapy in the variation of blood pressure
and in the perception of health status and quality of
life.

Methods

Prospective cross-sectional observational study. Of
the total sample, 20 individuals underwent 7 days
of thermal treatments, and 50 underwent a 14-day
program. Blood pressure was assessed, respectively,
at 2 and 3 distinct moments in each group (at
time zero - TO, on the seventh day - T1 and on the
fourteenth day - T2). All individuals completed the
EQ-5D questionnaire to assess the perception of
quality of life and health status.

Results

Sample consisting of 70 individuals, 21 men and 49
women, with an average age of 72.15 + 9.38 years.
There were statistically significant differences in the
decrease in systolic blood pressure between T0 and
T1 (p = 0.008) as well as in diastolic blood pressure,
between TO and T1 (p = 0.001) and T1 and T2 (p =
0.003). In the group of hypertensive individuals,
there were statistically significant differences in
the decrease in systolic blood pressure between
TO and T1 (p = 0.002) and TO and T2 (p = 0.002), as
well as in the diastolic blood pressure between TO
and T1 (p = 0.006) and TO and T2 (p = 0.011). In the
application of the EQ-5D questionnaire, there was
a significant increase in the well-being of the spa
therapists between all evaluated moments, TO to T1
(p =0.0001), TTto T2 (p =0.001) and TO to T2 (p =
0.0001).

Conclusions

There are beneficial effects of thermal treatments
on blood pressure assessment and well-being in all
groups studied.

Keywords

Arterial Pressure [G09.330.380.076.347],
Balneology [E02.056], Quality of Life
[N06.850.505.400.425.837], Hidrology
[H01.158.273.248.875]



Introducao

As terapéuticas chamadas “ndo farmacoldgicas”
e o conceito de bem-estar tém ganho grande
popularidade nos Gltimos anos, sendo o recurso a
terapéutica termal uma alternativa de tratamento
eficaz e segura face as modalidades terapéuticas
intituladas de convencionais. E menos agressiva e
amplamente utilizada na populacdo portuguesa
desde had muitas décadas .

O termalismo definido como o uso de dgua mineral
natural para fins de prevencdo, terapéutica,
reabilitacdo e bem-estar, consiste numa aplicacdo,
habitualmente, externa de d4guas minerais
consideradas bacteriologicamente préprias da
circulacdo profunda com propriedades fisico
quimicas estdveis que resultam da dissolucdo das
rochas por onde ela atravessa dando-lhe desta
forma caracteristicas terapéuticas @. S3o usadas
geralmente através da imersdo de todo o corpo
ou parte dele ® em condicbes de temperatura e
pressoes varidveis ¥, pela utilizacdo de dgua quente
(sob o estado liquido ou gasoso), que proporciona
um alivio do mal-estar. Em Portugal, existem vdrias
instancias termais que oferecem diversos tipos de
tratamentos que se adequam as necessidades de
cada individuo e que sdo prescritos por médicos
hidrologistas ©.

Este estudo desenvolveu-se numa estancia termal
a Norte de Portugal, as termas de Vizela, que
tém como caracteristica as suas aguas sulfuradas
sédicas, ricas em fldor, apresentam como principais
indicacoes clinicas intervencdes ao nivel do sistema
reumatico, muscular, respiratério e dermatoldgico
M onde sdo realizados diversos tratamentos, entre
0s quais as pulverizacdes e nebulizacoes, massagens
relaxantes, duches de massagem Vichy, banhos
mineromedicinais, entre outros, que apresentam
efeitos fisiolégicos amplos, que sdo proporcionados
pela dgua quente e envolvem respostas fisiolégicas.
Algumas dessas respostas podem influenciar o
sistema cardiovascular provocando um aumento do
retorno venoso que leva a um aumento do volume
sanguineo e consequentemente aumento do
débito cardiaco ©. As terapias termais comecam a
evidenciar-se como alternativas de prevencdo e/ou
reabilitacdo, nomeadamente através das técnicas de
relaxamento na diminuicdo da pressdo arterial (PA)
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. Configura-se desta forma como objetivo principal
do estudo perceber quais as variacdes induzidas pela
terapéutica de relaxamento termal na variacdo da
pressdo arterial e na percecdo do estado de salde e
qualidade de vida.

Métodos

Estudo de cardter observacional transversal
prospetivo que se realizou nas Termas de Vizela com
recolha da amostra entre julho e agosto de 2014,
num perfodo de 7 semanas em individuos que fizeram
programas de terapia termal com duracdo 7 ou 14
dias. Constitufram critérios de inclusdo individuos
com idades =18 anos, aceitacdo de participacdo no
estudo com assinatura do consentimento informado,
o cumprimento da participacdo da avaliacdo da
PA nos védrios momentos da investigacdo e ainda a
resposta aos dois questiondrios de investigacdo.

A metodologia utilizada foi igual para todos os
individuos; aos que realizaram 7 dias de tratamento
foram efetuadas avaliacoes em dois momentos (TO -
inicioeT1-final),nosque aderiramao programade 14
dias, em trés momentos distintos (TO - inicio, T1—aos
setes dias e T2 - final). Todos os individuos assinaram
o consentimento informado e responderam a dois
questionérios; o de investigacdo, desenhado para o
efeitoe previamentetestadoque permitiu caraterizar
a amostra quanto ao seu perfil sociodemografico
(idade e género), antropométrico (peso, altura e
indice de massa corporal), habitos diarios (tabagismo,
vida sedentaria, habitos alimentares), indicacoes
clinicas, antecedentes cardiovasculares (hipertensao
arterial, hipercolesterolémia, dislipidémia, diabetes)
e terapéutica farmacoldgica. O segundo questionario
(questionario de qualidade de vida EQ-5D) validado
para a populacdo Portuguesa @, permite medir a
qualidade de vida e o estado de salde dosindividuos,
foi aplicado em cada um dos momentos de recolha
de dados.

A avaliacdo da PA foi realizada através do método
auscultatério, recorrendo a um  estetoscépio
Panascope®, um esfigmomandmetro manual da MDF
Instruments Medic Palm AneroidTM que incorpora
uma bracadeira, tendo-se efetuado duas avaliacoes
na posicdo sentado e no braco esquerdo, apds um
periodo de repouso de 5 minutos, com intervalos de
1 minuto entre cada uma das duas avaliacdes. Obteve-




se o valor da PA de cada um dos momentos pela
média das avaliacoes, pressdo arterial sistdlica (PAS)
média e Pressao arterial diastélica (PAD) média. Todos
os dados foram tratados estatisticamente sob um
cédigo de nimeros, assegurando desta forma a sua
confidencialidade de todos os dados recolhidos.

Para estratificacdo dos valores da PA dos individuos
foram utilizadas as Guidelines da European Society
of Hypertension, sendo que os valores de PAS iguais
ou superiores a 140 mmHg e/ou de PAD iguais ou
superiores a 90 mmHg se considerou hipertensdo
arterial (HTA) ©.

A andlise estatistica de todos os dados recolhidos foi
informatizada e tratada com recurso ao programa
SPSS® (Statistical Product and Service Solutions)
para Windows, versdo 22.0. Considerou-se uma
significancia estatistica com um p< 0,05 para um
intervalo de confianca de 95%.

A distribuicdo das varidveis foi testada, quanto a
normalidade, pelo teste de Kolmogorov-Smirnov e,
quanto a homogeneidade das variancias, pelo teste
de Levene. Recorreu-se a uma estatistica descritiva
simples para caracterizacdo geral da amostra e
respetiva distribuicdo das varidveis.

Recorreu-se frequentemente a andlise com teste
t-Student para amostras independentes e teste ¢ -
Student para amostras emparelhadas. De modo a
comparar os 3 momentos de andlise relativamente
as medidas de PAS e PAD foi utilizado o ANOVA para
amostras repetidas. Para comparacdes multiplas, foi
utilizado o teste Post hoc de Bonferroni.

A equipa de investigacdo declara ter sempre

respeitado os principios da declaracdo de Helsinquia
(10)
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Resultados

Caracterizacdo da Amostra

A amostra é constituida por 70 individuos 21
homens (30%) e 49 mulheres (70%) com idades
compreendidas entre os 18 e os 89 anos, com uma
média de 72,15+9,38 anos. Do total da amostra, 50
individuos fizeram tratamentos durante 14 dias e 20
durante 7 dias.

Através da prescricdo clinica para a terapia termal,
averigudmos que a causa mais frequente foi a
reumatolégica com 77,1% (n=54) da amostra,
seguido da combinacdo de dois diagnosticos
(reumatologia e respiratéria) com 14% (n=10), da
causa dermatoldgica com 4%, respiratéria com 3% e
da combinacdo da dermatoldgica e respiratéria com
2% do total da amostra.

Fatores de Risco Cardiovascular

Com base na andlise do indice de massa corporal
(IMQ), constatou-se que 72,8% da amostra estudada
tinha um IMC superior a 25 Kg/m2, o que indica
que quase trés quartos da amostra tém um IMC
acima do valor da normalidade. Pela aplicacdo
do questionario de investigacdo foi aferido ainda
que logo a seguir ao IMC os fatores de risco mais
prevalentes foram o sedentarismo (58,6%), a HTA
(54,3%) e a hipercolesterolémia (50%). A diabetes
Mellitus apresentou-se com 22,9% e os habitos
alimentares com 20%, sendo assim o quarto e o
quinto fator de risco mais presente nos individuos
estudados, seguidos da hipertrigliceridémia (8,6%) e
do tabagismo (1,4%).

Paraoestudo dosindividuos com HTA foramincluidos
todos os que tinham HTA medicada controlada
(25,7%), ndo controlada (22,9%) e individuos que
afirmavam ndo ter HTA, mas apresentaram valores
médios avaliados da PA acima dos valores de
normalidade no momento TO (5,7%).

Varia¢do da Pressdo Arterial entre TO e T1

Estudou-se a avaliacdo da PAS nos 70 individuos e
verificou-se uma variacdo significativa (p=0,008) da
PAS entre TO (127,41 £ 18,93) e T1 (123,23 + 16,37).
O mesmo se obteve com a PAD, onde foi possivel
observar diferencas estatisticas significativas com
um p=0,001 entre TO (74,80 + 8,36) e T1 (71,67 +
8,05).



Variagao da Pressdo Arterial entre TO e T2

De forma a perceber se uma maior duracdo do tempo de terapia tinha uma maior influéncia na diminuicao
da PA foram analisados os dados obtidos no estudo dos 50 individuos que realizaram terapia durante os
14 dias de tratamento. Os resultados mostram no que diz respeito a PAS, que apenas entre TO e T1 se
verificaram alteracoes estatisticamente significativas. No entanto é importante referir que nos momentos
T1eT2 osvalores de PAS sdo sempre inferiores ao momento TO, tal como podemos observar no grafico 1.

Grafico 1 - Variacdo da Pressao Arterial Sistolica e Diastdlica entre TO-T1-T2
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T2 - Avaliagdo ao 14° dia de tratamento

Também na andlise da PAD, se verificou que existe
uma relacdo estatisticamente significativa entre TO
e T1 (p=0,001) e que entre T1 e T2 o mesmo volta
a acontecer (P=0,003), apesar de ter havido uma
subida da PAD em T2. Na andlise global da PAD
constata-se que tal como na PAS, a pressao arterial
diastélica se mantem sempre abaixo dos valores que
foram registados no momento TO, visivel no gréfico
1.
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Avaliacdo da Pressao Arterial em Hipertensos
durante as Sess6es Termais

De forma a perceber como se comportava a variacdo
da pressdo arterial nos individuos que apresentavam
HTA (28,6 % da amostra) isoldmos o grupo. No
decorrer desta anélise percebeu-se que houve uma
diminuicdo estatisticamente significativa dos valores
da PAS entre o TO-T1 com p=0,002 (diminuicdo
de 12,25 mmHg) e entre T0-T2 com p=0,002
(diminuicdo de 11,92 mmHg) tal como se pode
verificar no grafico 2. No entanto, ao analisarmos
o intervalo entre T1-T2 verifica-se que ndo houve
alteracdes estatisticamente significativas apesar de
haver uma ligeira diminuicdo dos valores da PAS apdés
o tratamento dos 7 dias, podendo assim concluir-se
que o valor da PAS diminui muito significativamente
em individuos hipertensos quando submetidos a
terapias termais.
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Gréfico 2 — VVariacdo da Pressdo Arterial Sistélica e Diastélica nos Individuos Hipertensos
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Para a avaliacdo da PAD, atesta-se, igualmente, que houve uma variacdo positiva da PA, havendo uma
diminuicdo estatisticamente significativa entre TO-T1, com p=0,006 (diminuiu 5,80 mmHg) e entre TO-T2,
p=0,011 (diminuiu 4,33 mmHQg). Entre os momentos T1-T2 ndo sem verificou alteracdes estatisticamente
significativas, tal como se pode observar no gréfico 2.

Avaliacdo do Estado de Saude

Através do questiondrio EQ-5D que foi preenchido
pelos individuos participantes, percebeu-se qual
o seu estado geral de salde, através do seu indice
cardinal que varia entre — 0,59 e 1, sendo que 1
representa o valor da salde perfeita. Pela analise
do gréafico 3 verifica-se que ocorreu uma subida
dos valores do indice cardinal entre cada um dos
trés momentos avaliados, sendo que em T2 os
individuos apresentaram os valores de indice
cardinal mais elevados, verificando-se existir uma
diferenca estatisticamente significativa entre todos
os momentos avaliados (TO — T1 (p= 0,0001), T1-T2
(p=0,001) e TO-T2 (p= 0,0001)).
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Gréafico 3 — indice do Estado de Satde dos Individuos
Estudados

0,6

VARIAGAO DO iNDICE DO ESTADO DE
SAUDE
o
W

TO-T1p =0,0001 |T1-T2 p = 0,001 |TO-T2 p = 0,0001

TO T1 T2

Legenda: TO- Avaliagdo no inicio do tratamento; T1- Avaliagcdo ao7° dia de

tratamento; T2 — Avaliagdo ao 14° dia de tratamento



Discussao

A literatura descreve que a imersdo em 4&gua
quente apresenta um efeito de aumento da
pressdo hidrostética no corpo, que se reflete num
aumento do retorno do sangue venoso ao coracao.
Este, é sensivel as diferencas de pressdo externas
© agindo no corpo do termalista e provocando um
deslocamento do sangue das extremidades para
os grandes vasos do coracdo, produzindo assim um
aumento significativo na pressdo intraventricular
direita, no volume sistélico e no débito cardiaco
61113 Como resultado deste processo fisioldgico,
ocorre uma diminuicdo da resisténcia vascular
periférica, resultando na diminuicdo da PA devido
a ocorréncia de vasodilatacdo das arteriolas @14,
Consequentemente, com o aumento do retorno
venoso, 0s barorrecetores arteriais respondem
ao aumento de volume de sangue, levando a que
haja um aumento do consumo energético © (9, ou
seja, ocorre um aumento da forca de contracdo
cardiaca, traduzindo-se num aumento da FC 04,
Sabe-se que aumentos do débito cardiaco poderdo
estar relacionados com variacdes da temperatura
da dgua, podendo ocorrer aumentos até 30% a uma
temperatura de aproximadamente 33°C.

FoipertinenteavaliarasvariacdbesdaPAnostermalistas
sujeitos aos vdrios tipos de terapia existentes nas
termas de Vizela, incluindo as terapias de imersdo.
Ao analisar os resultados da amostra verifica-se que
dos 70 individuos sujeitos a 7 dias de tratamento (TO
a T1), houve variacdo estatisticamente significativa
da PAS e da PAD, verificando-se que ocorreu uma
diminuicdo dos valores de PA comparativamente
com os inicialmente avaliados o que é consistente
com os resultados do estudo realizado por Valeria
Scandella e colaboradores em 2011 (9, ao referirem
ocorrer uma diminuicdo da PAS e PAD, em 20 jovens
saudaveis apds a imersdo em agua salina quente.
Também Guillamén num estudo publicado em 2018
refere que os individuos sujeitos a 10 dias de terapia
termal com d&guas sulfuradas apresentam uma
diminuicdo da PAS (9, O facto de a amostra estudada
incluir individuos com e sem patologia cardiaca
conhecida e sujeitos a varias terapias termais podera
ter-se constituido uma limitacdo do estudo, pelo que
se sugere a realizacdo de novos estudos com grupos
populacionais especificos.
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Na avaliacio dos individuos que realizaram
tratamentos termais num total de 14 dias, foi criado
o momento de avaliacdo T2. Ao relacionar-se os
valores de PAS e PAD entre o primeiro momento
(TO) e o ultimo (T2) averiguou-se que apesar de
haver uma continuidade de diminuicdo do valor da
PA entre o primeiro momento e o Gltimo este ndo se
revela estatisticamente significativa, no entanto, é
importante realcar que a continuidade da diminuicdo
do valor da PA ao longo dos 14 dias apresenta-se
como um fator positivo na sua regulacdo. O facto
de a equipa de investigadores nao ter solicitado
aos sujeitos uma higienizacdo dos seus habitos
alimentares pode apresentar-se como uma limitacdo
do estudo e abrir a possibilidade a uma investigacdo
futura.

Na analise exaustiva dos valores da PAS e PAD de
todos os sujeitos constatou-se que geralmente o
valor avaliado em T1 e T2 é abaixo do valor obtido
na primeira avaliacdo (T0). Torres, et al referencia
que quanto maior o nimero de dias de tratamento,
maiores sdo os efeitos anti oxidativos obtidos
e consequentemente maior a melhoria clinica
concomitante ™. As conclusoes deste relatério e
os resultados descritos evidenciam o potencial do
tratamento termal na regulacdo da PA.

No decorrer da andlise dos dados foi considerado
pertinente, isolar o grupo de termalistas com a PA
no momento TO acima do considerado normal,
de forma a perceber o comportamento da PA
em hipertensos. Para este grupo especifico quer
a PAS quer a PAD apresentaram uma diminuicdo
estatisticamente significativa entre TO e T1 e
TO a T2, o que poderd ser explicado pelo efeito
benéfico que ocorre pela imersdo dos individuos
na dgua termal quente e que provoca um aumento
do volume de sangue na zona central até 700 ml,
promovendo portanto um aumento do peptidio
natriurético auricular, responsdvel por suprimir
o sistema renina-angiotensina-aldosterona e o
sistema nervoso simpdtico e que leva a diminuicdo
da PA (719 3companhada de alteracées no controlo
renal. Ocorrem também alteracbes em alguns
neurotransmissores do sistema nervoso auténomo
— catecolaminas (sendo as mais importantes, nesse
caso, a epinefrina, a norepinefrina e a dopamina)
— que agem regulando a resisténcia vascular e a
frequéncia cardiaca e sdo ativadas logo apds a

=
il




imersdo. Esses mecanismos sao amenizados com
o tempo de imersdo, mas os efeitos combinados
entre o sistema renal e o cardiovascular, em
temperaturas termoneutras, parecem apresentar
efeitos terapéuticos ao gerar uma diminuicdo
da PA que persiste até horas, pés imersdo (6,18).
Notoriamente, a variacdo da PA depende da
temperatura da dgua, do tempo de imersdo, da PA
de base (7 e da salinidade da 4gua, jogando em
conjunto, numa relacdo que serd proporcional a
capacidade com que cada componente se expressa
(14 e que terd maior ou menor influéncia em
cada um dos sujeitos que se submete a terapias
termais. De certa forma, os achados do grupo de
termalistas que apresentam a PA acima dos valores
da normalidade, podera possivelmente ser explicado
pelas carateristicas fisiopatoldgicas que apresentam,
ou seja, neste grupo de individuos com valores altos
de PA a resisténcia vascular periférica encontra-se
elevada devido a alteracbes estruturais e funcionais
e alteracdes nas propriedades mecanicas das
pequenas artérias. Assim, em hipertensos sabe-
se que existe um aumento da resisténcia que se
encontra associada a diminuicdo do nidmero de
vasos sanguineos interligados e ao estreitamento do
[tmen dos vasos. Além disso, é conhecido que com a
idade existe uma reducdo da elasticidade (aumento
da rigidez) das artérias @, de modo que, aquando
a imersdo em &gua termal os individuos tém uma
reacdo de vasodilatacdo, que provavelmente é
mais acentuada do que em individuos que nao
apresentam esta comorbilidade, devido ao conjunto
de fatores fisiopatoldégicos que estdo inerentes
a esta condicdo clinica. Em concorddncia com
os resultados encontrados pode-se afirmar que
existem beneficios na prética de terapias termais em
individuos com valores da PA acima do normal, uma
vez que apos as sessdes ocorreu uma diminuicdo dos
valores apresentando-se abaixo do valor medido na
primeira avaliacdo (T0).

Na aplicacdo do questionério (EQ-5D) e certificou-
se, pelos resultados encontrados, que ocorreu uma
acentuada melhoria do bem-estar do individuo que
foi percecionada pela autoavaliacdo do seu estado
de salde, nos diferentes momentos de avaliacdo e
que se mostrou estatisticamente significativa pelos
resultados encontrados em todos os momentos, o
que poderéd ser explicado pelo efeito benéfico que
a d4gua quente parece apresentar nos niveis de dor,
por um mecanismo de reducdo de sensibilidade das
terminacdes nervosas livres ©.
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Conclusao

Com a anédlise dos resultados deste trabalho
constata-se uma diminuicdo da pressdo arterial. De
forma semelhante consegue-se perceber o aumento
da percecdo geral da qualidade de vida e da melhoria
do estado de salde geral associados ao relaxamento
termal.

Concluem-se claramente um conjunto de aspetos
positivos que validam estes tratamentos, devendo
ser preconizados em parceria com vdrias outras
metodologias no sentido holistico.
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Resumo

Introducdo

A funcdo do ventriculo direito é o principal
determinante do progndstico na hipertensao
pulmonar. Esta enfermidade, definida pelo aumento
da pressdo nas artérias pulmonares, tem como
consequéncias o remodelamento e disfuncdo do
ventriculo direito.

Objetivo

Avaliar as caracteristicas morfolégicas e fisioldgicas
do coracdo direito em doentes com hipertensao
pulmonar.

Materiais e Métodos

Estudo observacional, transversal, de abordagem
guantitativa, com recurso a uma amostragem nao
probabilistica por conveniéncia, realizado entre 1
de agosto e 31 de dezembro de 2018 no servico de
Cardiopneumologia de um Hospital da regido centro
de Portugal. Todos os sujeitos foram submetidos
a realizacdo de um ecoDoppler cardiaco. Foram
registados parametros ecocardiograficos como a
excursao sistélica do plano anular tricGspide, pressao
sistélica da artéria pulmonar, bem como o tamanho e
funcdo das cavidades cardiacas.

Resultados

A amostra do estudo foi composta por 100
individuos, divididos em dois grupos: 50 saudéveis
e 50 doentes portadores de hipertensdo pulmonar,
com idades superiores a 40 anos e auséncia de outra
patologia cardiaca conhecida ou hipertenséo arterial
severa. No que diz respeito a funcdo sistélica do
ventriculo direito, esta apresenta-se mais elevada
nos individuos sauddveis, sendo essa diferenca
estatisticamente significativa (p<0,001) embora,
em média, apresente valores normais nos doentes
com patologia. As cavidades cardiacas apresentam-
se significativamente dilatadas na presenca da
doenca (p<0,001), a excecao do ventriculo esquerdo
(p-value=1). Relativamente a funcdo diastélica
esta apresenta uma relacdo inversa com a pressao
sistélica da artéria pulmonar, ou seja, esta é tanto
menor quanto melhor se apresentar a funcdo de
ambos os ventriculos (p<0,001).
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Conclusao:

Foi encontrada evidéncia de que, com base nos
pardmetros ecocardiograficos nesta amostra de
doentes, a hipertensdo pulmonar provoca disfuncao
ventricular direita e dilatacdo das cdmaras direitas.
Istoreforcaanecessidade de prevencao,identificacdo
e intervencdo precoces nestes individuos.

Descritores

Ecocardiografia [E01.370.350.130.750]; Ventriculos
do Coracdo [A07.541.560]; Auriculas Cardiacas
[A07.541.358]; Hipertensdo Pulmonar [C08.381.423]

Abstract

Introduction

Right ventricular function is the main determinant
of the prognosis in pulmonary hypertension.
This disease, defined by increased pressure in
the pulmonary arteries, has the consequences of
remodeling and dysfunction of the right ventricle.

Objective

To evaluate the morphological and physiological
characteristics of the right heart in patients with
pulmonary hypertension.

Materials and Methods

This cross-sectional observational study was
carried out using a non-probabilistic sampling
for convenience. All subjects underwent an
echocardiogram. Echocardiographic parameters
such as systolic excursion of the tricuspid annular
plane, systolic pulmonary artery pressure, as well
as the size and function of the cardiac cavities were
recorded.

Results

The study sample consisted of 100 individuals,
divided into two groups: 50 healthy and 50 patients
with pulmonary hypertension, aged over 40 years
and with no other known cardiac pathology or severe
arterial hypertension. With regard to the systolic
function of the right ventricle, it is higher in healthy
individuals, with a statistically significant difference
(p <0.001) although, on average, it presents normal
values in patients with pathology. The cardiac



chambers are significantly dilated in the presence
of the disease (p <0.001), with the exception of the
left ventricle (p-value = 1). Regarding the diastolic
function, it has an inverse relationship with the
systolic pressure of the pulmonary artery, that is, the
lower the better the function of both ventricles (p
<0.001).

Conclusion

Evidence wasfoundthat, based onechocardiographic
parameters in this sample of patients, pulmonary
hypertension causes right ventricular dysfunction
and dilation of the right chambers. This reinforces
the need for early prevention, identification and
intervention in these individuals.

Keywords

Echocardiography [E01.370.350.130.750]; Heart
Ventricles [A07.541.560]; Heart Atria [A07.541.358];
Pulmonary hypertension [C08.381.423].
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Introducao

A hipertensdo pulmonar (HP) é definida como
sendo o aumento da pressdo média da artéria
pulmonar =25 mmHg em repouso. Nestes doentes,
o ventriculo direito (VD) desempenha um papel
fulcral na morbilidade e mortalidade, sendo desta
forma determinante a sua correta avaliacdo. Esta
enfermidade afeta adultos de todas as idades,
tendo o ecoDoppler cardiaco um papel destacado
no seu diagndstico, ja que possibilita quantificar
a pressdo sistélica da artéria pulmonar (PSAP), a
partir da velocidade de regurgitacdo triclspide e da
estimativa pressdo da auricula direita (3.

A HP pode ser encontrada em diferentes condicoes
clinicas e ter origem em patologias muito diversas.
Quando se consegue averiguar a causa subjacente
ao desenvolvimento da mesma, esta é designada
como secunddria. Porém, ha casos em que a causa
que propicia o desenvolvimento da hipertensao
pulmonar ndo é identificada, sendo assim designada
hipertensdo pulmonar idiopética (HPI) ©.

Segundo a Organizacdo Mundial de Satide (OMS),
a HP pode ser classificada em diferentes grupos
com base em dados clinicos como a apresentacao
clinica, abordagens terapéuticas e ainda diferentes
processos e doencas que compartilham mecanismos
fisiopatolégicos. No grupo 1, hipertensdo arterial
pulmonar (HAP), dentro do qual se encontra
a hipertensdo pulmonar hereditaria, Fforam
identificadas mutacdes genéticas especificas, entre
as quais no recetor 2 da proteina morfogenética
6ssea (BMPR?2). Estas alteracbes estdo presentes em
muitos casos de hipertensdo pulmonar idiopética
(20%-30%) e familiar (60%), contudo, a probabilidade
dos portadores desta mutacdo desenvolverem
a doenca é de apenas 20%. No grupo 2, a HP esta
associada a doenca cardiaca esquerda, enquanto
que no grupo 3, a HP estd relacionada com doenca
pulmonar ou hipoxemia. O grupo 4 é constituido por
doentes com hipertensdo pulmonar tromboembdlica
crénica (CTEPH) e, por fim, o grupo 5 é constituido
por doentes com hipertensdo pulmonar com
mecanismos pouco claros ou multifatoriais ©.

Até 3 data ndo tem sido facil determinar a verdadeira
prevaléncia da HP. Escribano e colaboradores
@ referem que segundo dados de 4 registos
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Internacionais sobre HP, a prevaléncia varia entre
5,6 e 9 casos/milhdo para HPI. Segundo dados do
Registo Espanhol de Hipertensao Pulmonar (REHAP)
os doentes com HPI representam cerca de 34% dos
doentes com hipertensdo pulmonar.

Alguns estudos apontam para uma diminuicdo da
excursao sistélica do plano anular tricispide (TAPSE)
e da funcdo global em doentes com HP ©7. Uma
outra investigacdo concluiu que os doentes com HP
apresentavam dimensodes do VD significativamente
mais elevadas e medidas da funcdo sistélica
significativamente mais diminuidas ©.

Verifica-se assim uma elevada prevaléncia de
alteracbes dos pardmetros ecocardiogréficos em
doentes com HP, sugerindo associacdo importante
entre esta doenca e a disfuncdo ventricular direita,
tendo graves consequéncias, como por exemplo
a insuficiéncia cardiaca. Pela sua complexidade e
pelo impacto que tem a nivel clinico, é altamente
relevante entender corretamente a fisiopatologia
da HP, dando a ultrassonografia cardiaca um
contributo excecional, seja porque permite perceber
as alteracGes estruturais envolvidas, seja pela
capacidade de retratar fielmente a repercussao a
nivel hemodindmico.

Neste contexto, o presente estudo objetiva a
avaliacdo da funcdo ventricular direita em doentes
com hipertensdo pulmonar e o seu impacto sobre a
funcdo ventricular direita.

Materiais e Métodos

Desenho de Estudo

Trata-se de um estudo observacional, transversal,
de abordagem quantitativa, realizado entre 1 de
agosto e 31 de dezembro de 2018 no servico de
Cardiopneumologia de um Hospital da regido centro
de Portugal.

O ecoDoppler cardiaco foi efetuado numa sala
arejada, com temperatura amena e sem entrada
de luz direta. Foi registado num equipamento da
marca Toshiba® e modelo Xario XG®, com recurso
a uma sonda de frequéncia 2.4 — 4.5 MHz. Quanto
ao procedimento para a recolha dos dados, este foi
feito seqguindo as guidelines da Sociedade Americana
de Ecocardiografia e da Associacdo Europeia de
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Imagem Cardiovascular ', As medicoes foram
indexadas a drea de superficie corporal dos
individuos. Assim, fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (FEVE) foi determinada pelo método
de Simpson biplanar; o didmetro telediastélico do
ventriculo esquerdo foi medido por Modo M e a
medicdo do didmetro proximal da cdmara de safda do
ventriculo direito com recurso ao bidimensional, em
telediastole. O fluxo de enchimento ventricular foi
avaliado por Doppler pulsado, com o cursor alinhado
perpendicularmente ao anel valvular e a amostra
posicionada naextremidade dos folhetos dasvélvulas
mitral e tricispide, medido a onda E, onda A, tempo
de desaceleracdo e relacdo E/A. A partir das curvas
de velocidades do Doppler tecidular, foram medidos
0s picos maximos sistolicos (S'), protodiastolico (e')
e telediastélico (a") correspondentes as velocidades
miocérdicas ao nivel do anel mitral (septal e lateral)
e tricGspide (parede livre), a partir da via apical
de 4 camaras. O volume telessistélico da auricula
esquerda foi quantificado com recurso ao método
biplano. A 4rea da auricula direita foi determinada
pelocontornodos limitesda cavidade emtelessistole.
Para a medicdo da TAPSE, o cursor foi posicionado na
zona de intercecdo entre a parede livre do ventriculo
direito e o anel da vélvula tricGspide, quantificando
seguidamente a excursdo sistélica do anel. Quanto
a PSAP, o cursor foi alinhado perpendicularmente ao
jato de regurgitacao triclspide, fazendo-se o registo
da velocidade méaxima do Doppler continuo, para
o cdlculo do gradiente maximo entre o ventriculo
direito e a auricula direita. A este valor somou-se a
pressdo estimada na auricula direita, determinada
através do indice de colapsibilidade da veia cava
inferior.

A HP foi considerada improvavel para velocidade do
jato de regurgitacao tricGspide (V. Reg. T.) < 2,8 m/s,
PSAP < 36 mmHg (assumindo pressdo na auricula
direita de 5 mmHg) e nenhum sinal ecocardiogréafico
de HP; HP possivel para V. Reg. T. < 2,8 m/seg e
PSAP < 36 mm Hg, mas com presenca de outros
sinais ecocardiograficos de HP ou V. Reg. T. de 2,9
a 3,4 m/seg e PSAP de 37 a 50 mm Hg com ou sem
sinais adicionais de HP; e HP provavel para V. Reg. T.
> 3,4 m/seg e PSAP > 50 mm Hg com ou sem sinais
adicionais de HP (12,



Amostra

O presente estudo é composto por uma amostra
ndo probabilistica por conveniéncia, dividida em dois
grupos: 50 individuos portadores de hipertensao
pulmonar, dos quais 26 sdo do género masculino e
24 do feminino; 50 individuos saudaveis dos quais 24
sdo do género masculino e 26 do feminino.
Individuos com idades acima dos 40 anos portadores
de hipertensao pulmonar foram incluidos no estudo,
sendo excluidos todos os que apresentassem
doenca valvular, shunt sistémico-pulmonar, doenca
cardiaca esquerda, patologia cardiaca estrutural ou
hipertensdo arterial (HTA) severa.

Variaveis recolhidas
Foram recolhidas varias, dividindo-se em qualitativas
nominais, qualitativas ordinais e quantitativas.

Dentro das varidveis qualitativas nominais foi
recolhido o género, a raca, a presenca de disfuncao
sistélica do ventriculo direito e de hipertensdo
pulmonar, enguanto, entre as ordinais apenas a
velocidade de regurgitacdo do jato tricispide.
Dentro das varidveis quantitativas a idade, o
peso (Kg), a altura (cm), a TAPSE, a PSAP, FEVE, a
funcdo diastélica dos ventriculos e a dimensdo dos
ventriculos e das auriculas.

Analise estatistica

Os dados foram analisados através do programa
SPSS® versao 20.0 (Statistical Product and Service
Solutions).

A frequéncia absoluta (n) e a frequéncia relativa
(%) do género foram determinadas, bem como,
os valores de tendéncia central (média), maximo,
minimo e de dispersdo (desvio-padrdo) da idade,
do peso, da altura e do IMC, com o objetivo de
caracterizar a amostra. Para a TAPSE, PSAP, FEVE e
tamanho das cavidades cardiacas foram igualmente
determinados os valores anteriores.

O teste t-Student foi realizado de forma a comparar a
média das idades em ambos os grupos de individuos,
assim como, os intervalos de confianca a 95%.

O teste qui-quadrado da independéncia foi utilizado
para avaliar a associacdo entre a presenca de
hipertensdo pulmonar com a presenca de dilatacdo
nas cdmaras cardiacas, bem como, com os diferentes
niveis de PSAP e velocidade de regurgitacdo do jato
tricUspide.
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Para avaliar se a PSAP e a V. Reg. T. influenciam
significativamente a TAPSE, e uma vez que as
amostras ndo resultam de distribuicoes normais
(apds aplicacdo do teste de Kolmogorov-Smirnov)
recorreu-se ao teste ndo paramétrico de Kruskal-
Wallis, seguido da comparacdo multipla das médias
das ordens. Por outro lado, o teste de correlacdo
de Spearman foi utilizado para avaliar possiveis
correlacbes de varidveis como a TAPSE, PSAP e
disfuncdo diastélica do ventriculo direito e esquerdo.

Um p-valueinferior ou igual a 0,05 foi definido como
estatisticamente significativo para todos os testes
realizados.

Consideragoes éticas

A recolha de dados apenas foi iniciada apds parecer
positivo da comissdo de ética da Unidade Local de
Salde da Guarda, com conhecimento e autorizacdo
por parte da Comissdo de Etica da Escola Superior de
Salde Dr. Lopes Dias de Castelo Branco.

Esteestudorespeitouepreservouaconfidencialidade
de todos os dados e informacdes recolhidos. Todos
as informacoes relativas aos individuos incluidos na
investigacao foram codificadas, tornado impossivel a
identificacdo dos mesmos.

A equipa de investigacdo declara a auséncia de
conflitos de interesse na realizacdo do estudo.
Esta investigacdo ndo possui quaisquer fins
lucrativos ou comerciais, baseando-se apenas numa
investigacdo com interesse cientifico e académico.

Resultados

A amostra deste estudo foi constituida por um total
de 100 individuos, sendo que 50 sdo do género
feminino (50%) e 50 do género masculino (50%). A
idade média da amostra é de 63.79 anos, com uma
idade minima de 53 anos e maxima de 75 anos. O
IMC médio da populacdo estudada é de 25.46 Kg/m?2
(tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas demogréaficas da amostra

Minimo Maximo Média Desvio Padrdo
Idade (anos) 53 75 63.79 5.529
IMC (Kg/m2)  20.31 3048 2546  1.968

Legenda: indice de Massa Corporal; Kg/m2 - Quilogramas por metro
quadrado




A tabela 2 apresenta os valores méaximos, médios
e minimos para o tamanho dos ventriculos direito
e esquerdo bem como para as auriculas direita e
esquerda, nos dois grupos de individuos, com e sem
hipertensdo pulmonar e no geral. Através desta, é
possivel concluir que os doentes com hipertensao
pulmonar apresentam, em média, valores mais

elevados para as dimensodes do ventriculo direito e de
ambas as auriculas (p<0,001). O grupo de individuos
sem hipertensdo pulmonar apresenta estes valores
dentro da normalidade. No que diz respeito ao
ventriculo esquerdo os valores ndo variam entre
ambos os grupos de individuos (p-value =1).

Tabela 2 - Caracteristicas das cdmaras cardiacas entre os dois grupos de individuos

Hipertensdo pulmonar Sim Nao Total p-value

Tamanho Ventriculo Minimo 26 24 24

Direito (mm) Méximo 45 31 45 <0,001
Média + dp. 34,62 £4,203 26,801,714 30,71 £ 5,064

Tamanho Auricula Minimo 17 11 11

Direita (cm?) Méximo 31 16 31 < 0,001
Média + dp. 22,34 +3,.211 13,64 + 1,241 17,99 + 4,998

Tamanho Ventriculo Minimo 49 48 48

Esquerdo (mm) Méximo 58 57 58 =1
Média + dp. 54,02 £2,124 54,02 £1,911 54,02 £2,010

Tamanho Auricula Minimo 30 27 27

Esquerda(ml/m2) Méximo 44 37 44 <0,001
Média + dp. 36,38+ 2,892 31,54 £ 2,605 33,96 + 3,662

Legenda: dp - Desvio Padrdo; mm — milimetros; cm? - centimetros quadrados; ml/m?2 - mililitro por metro quadrado

A tabela 3 apresenta os valores maximos, médios e
minimos para a TAPSE, PSAP e FEVE nos dois grupos
de individuos, com e sem hipertensdo pulmonar
e no geral. Através desta é possivel verificar uma
diferenca (p<0,001) entre as médias de TAPSE dos
dois grupos em estudo, ainda que os individuos com

hipertensdo pulmonar tenham apresentados valores
médios dentro da normalidade. Relativamente a
PSAP, apenas os individuos saudaveis apresentam,
em média, valores normais (p<0,001). Quanto a
FEVE, apesar de ambos 0s grupos apresentarem
valores médios dentro da normalidade, a diferenca
de médias é significativa (p<0,001).

Tabela 3 - Caracteristicas da TAPSE, PSAP e FEVE entre os dois grupos de individuos estudados

Hipertensao pulmonar Sim Nao Total p-value

TAPSE Minimo 14 18 14

(mm) Méximo 21 32 32 <0,001
Média + dp. 17,76 £ 1,585 24,48 £ 3,215 21,12 +4,215

PSAP Minimo 35 20 20

(mmHg) Maéximo 66 32 66 <0,001
Média + dp. 46,40 + 9,060 25,682,583 36,04 +12,343

FEVE Minimo 51 58 51

(%) Mé&ximo 69 74 74 <0,001
Média + dp. 59,54 + 4,343 66,08 + 4,490 62,81+5,488

Legenda: TAPSE — Excursdo Sistélica do Plano Anular TricGspide; PSAP — Pressao Sistélica da Artéria Pulmonar; FEVE — Fragdo de Ejecdo do Ventriculo

Esquerdo; dp — Desvio Padrdao: mm — milimetros; mmHg — milimetros de mercurio.
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Na tabela 4 temos presentes as diversas categorias
da PSAP e da velocidade de regurgitacdo do jato
tricGspide, segundo as quais a Sociedade Europeia de
Cardiologia categoriza a hipertensdo pulmonar em
HP improvavel, HP possivel e HP provdvel. Através
desta, é possivel verificar que os sujeitos portadores
de hipertensdo pulmonar apresentam valores mais
elevados, tanto de PSAP como de velocidade de
regurgitacdo, isto, relativamente aos individuos
saudaveis (p<0,001).

Tabela 4 - Percentagem dos niveis de PSAP e
velocidade de regurgitacdo do jato tricUspide em
ambos o0s grupos.

Hipertensdo Pulmonar

Nao Sim
N % N % p-value
PSAP <25 22 44% 0 0%
(mmHg) 2636 |28 |56% 1 2% <0,001
37-50 |0 0% 35 70%
>50 0 0% 14 28%
V.Reg.T. <2,8 50 100% O 0%
(m/s) 2,9-34 |0 0% 34 | 68% | <0,001
>3,4 0 0% 16 32%

Legenda:N-Ndmero de casos; PSAP-Pressdo Sistélica da Artéria Pulmonar;
V.Reg.T.—Velocidade de Regurgitagdo do Jato TricGspide.

Foi ainda possivel verificar que as diferencas nas
ordenacdes médias da TAPSE sdo estatisticamente
significativas entre as classes de <25 mmHg e 26-36
mmHg com as classes de 37-50 mmHg e >50 mmHg
da PSAP e as classes de <2,8 m/s com as classes de
2,9-3,4 m/s e >3,4 m/s da V. Reg. T. (tabela 5).

Tabela 5 - OrdenacOes médias para a TAPSE
nas diferentes classes de PSAP e velocidade de
regurgitacdo do jato triclspide

Ordenagdo Média p-value
TAPSE PSAP* <25 73,18 <0,001
(mm) (mmHg) 26-36 72,97
37-50 29,46
>50 20,93
V.Reg. T.#| <2,8 74,19 <0,001
(m/s) 2,934 2872
>3,4 22,75

Legenda: *<25 - 26-36 = 0,975; 37-50 - >50 = 0,773; #2,9-3,4 - >3,4 = 0,695,
TAPSE - Excursdo Sistélica do Plano Anular Tricspide; PSAP — Pressdo
Sistélica da Artéria Pulmonar; V. Reg. T. - Velocidade de Regurgitacdo do
Jato Tricspide; m/s — metro por segundo; mmHg — milimetros de mercurio.
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Apesar de se verificar um aumento da classe <25
mmHg para a classe 26-36 mmHg, existe uma
tendéncia da TAPSE ser tanto menor quanto maior
for o valor da PSAP (gréfico 1).

Grafico 1— Evolucdo da TAPSE em funcdo da PSAP
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Legenda: TAPSE - Excursdo Sistélica do Plano Anular TricUspide; PSAP —
Pressdo Sistélica da Artéria Pulmonar; mmHg — milimetros de mercdrio.

Quando procuramos analisar a relacdo existente
entre a TAPSE e a velocidade do jato de regurgitacao
tricGspide, verifica-se uma tendéncia inversamente
proporcional entre ambas (grafico 2).

Grafico 2 — Evolucdo da TAPSE em funcdo da
velocidade de regurgitacdo do jato triclspide
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Legenda: TAPSE - Excursdo Sistélica do Plano Anular TricGspide; V. Reg. T. -
Velocidade de Regurgitagdo do Jato Tricispide; m/s — metros por segundo.

Para verificar se existe associacdo entre a TAPSE, a
PSAP, a funcdo diastélica de ambos os ventriculos e o
tamanho das cavidades direitas recorreu-se a andlise
da correlacdo de Spearman. Verificou-se que a
correlacdo é estatisticamente significativa (p<0,001),
demonstrando que existe uma correlacdo moderada
da funcdo diastdlica do VD e do VE com a PSAP (p=-
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0,677 e p=0,575), com a TAPSE (p=0,534 e p=0,654),
com o tamanho do VD (p=-0,664 e p=-0,543) e com
adimensao da AD (p=-0,652 e p=-0,602). Verificou-se
ainda uma correlacdo forte entre ambas as funcoes
diastolicas (p=0,773), entre ambos os tamanhos das
cavidades cardiacas direitas (p=0,872), entre a TAPSE
e a PSAP (p=0,724) e entre estas duas e o tamanho
do VD (p=-0,711 e p=0,815) e da AD (p=-0,758 e
p=0,841). Relativamente ao tamanho das cavidades
cardiacas direitas estas apresentam uma relacdo
inversa com ambas as funcdes ventriculares, quer
diastélica quer sistolica (tabela 6).

Tabela 6 - Correlacdo de Spearman entre diferentes
variaveis
Correlagdo Spearman

Funcdo |PSAP TAPSE | Tamanho|Tamanho
Diast. VE VD AD
Fungao p=0,773 | p=-0,677| p=0,654 | p=-0,664 |p=-0,652
Diast. VD |p<0,001 |p<0,001| p<0,001| p<0,001 |p<0,001
Funcdo p=-0,575| p=0,534 | p=-0,543 |p=-0,602
Diast. VE p <0,001| p<0,001| p<0,001 |p<0,001
PSAP p=-0,724| p=0,815 |p=0,841

p <0,001| p<0,001 |p<0,001

TAPSE p=-0,711[p=-0,758

p <0,001 |p <0,001
Tamanho p=0,872
VD p <0,001

Legenda: Diast. — Diastélica; AD — Auricula Direita; VD - Ventriculo Direito;
VE — Ventriculo Esquerdo; TAPSE — Excursdo Sistélica do Plano Anular
TricUspide; PSAP — Pressdo Sistélica da Artéria Pulmonar.
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Discussao

O diagnédstico de HP tem particular importancia,
por um lado devido a presenca de sintomas comuns
a outras doencas cardiacas e pulmonares, o que
dificulta um correto diagnéstico e, por outro, devido
3o elevado risco de desenvolver insuficiéncia
cardiaca. Assim, o seu diagnostico atempado, bem
COMO a sua intervencdao e prevencao precoces
constituem uma questdo deveras importante para a
salde publica.

Para diagndstico e controlo desta patologia,
o ecoDoppler cardiaco é o exame de eleicdo,
apresentando a enorme vantagem de ser indolor
para o paciente. Igualmente relevante é o facto de
serrelativamente rdpido e de baixo custo, permitindo
obter medicoes precisas e reprodutiveis da pressao
sistélica da artéria pulmonar. Sendo um exame gold
standard neste contexto, a reprodutibilidade dos
dados extraidos pode ser influenciada por diversos
fatores, sendo a qualidade técnica eventualmente
o mais determinante, uma vez que este exige
experiéncia, habilidade e um adequado e profundo
conhecimento cientifico de anatomia, fisiologia e
patologia cardiovascular. O objetivo do presente
trabalho foi avaliar as caracteristicas morfoldgicas
e fisiolégicas do coracdo direito em doentes
com hipertensdo pulmonar. Esta andlise centra-
se, assim, na avaliacdo das alteracoes da funcdo
ventricular direita e das alteracdes estruturais, por
ecocardiografia  transtordcica.

Um dos pontos centrais deste estudo foi a
comparacdao dos tamanhos e das percentagens
de dilatacdo das cavidades cardiacas entre os dois
grupos em estudo e no geral. No que diz respeito ao
tamanho e funcdo sistdlica do VE, foram observadas
médias muito semelhantes (p-value=1) e dentro
dos valores normais. Os autores de um estudo que
pretendeu avaliar o envolvimento do VE na HP,
concluiram que, apesar da preservacdo da FEVE, a
tensdo sistélica da cavidade também foi reduzida
e associada a mortalidade precoce, destacando a
importancia da interdependéncia ventricular nestes
doentes (3,

A nossa investigacdo permitiu registar diferencas
significativas no volume da AE, entre os dois grupos
analisados. Os autores de um outro estudo, que
pretendeu avaliar a relacdo entre a severidade da
HP e o tamanho da AE, concluiram que o tamanho



da cavidade auricular esquerda é um preditor da
gravidade da referida patologia. Referem, acerca
desse facto, o aumento das pressdes de enchimento
do VE nestes doentes, possa contribuir para a
dilatacdo progressiva da AE e agravamento das
pressdes arteriais pulmonares (4.

No presente estudo, todos os individuos que ndo
tém doenca, apresentam os critérios de HP pouco
provdvel. Dos individuos sinalizados como tendo
hipertensdo, 70% cumprem os critérios de HP
possivel, enquanto que 30% os de HP provavel.
De facto, a relacdo entre os valores da PSAP e da
velocidade do jato de regurgitacdo tricispide, com
a HP estd amplamente descrito, estando mesmo
os dois pardmetros intimamente relacionados com
o estabelecimento do diagndstico. O ecoDoppler
cardiaco é uma ferramenta de triagem fundamental
no estudo destes doentes, acima de tudo porque
possibilita uma estimativa muito fiel da PSAP.
Por sua vez, este aumento de pressdo na artéria
pulmonar, precipita alteracbes estruturais e
funcionais, principalmente nas cdmaras cardiacas
direitas. Alerta-se, no entanto, para o facto de a HP
ser mais frequentemente diagnosticada em estdgios
avancados devido a natureza inespecifica dos sinais e
sintomas precoces (2,

Os pardmetros ecocardiogrédficos, em individuos
portadores de HP, podem apresentar valores
extremamente varidveis entre estudos, mas de forma
geral sdo favoraveis para o diagnéstico de disfuncao
ventricular direita. A funcdo do VD é o principal
determinante do prognéstico na HP e geralmente
considera-se que a fracdo de ejecdo do ventriculo
direito (FEVD) é um dos principais determinantes
da funcdo sistélica do VD @', Por sua vez, Sato e
colaboradores concluiram que um valor de TAPSE
> 20mm indica FEVD preservada, com um valor
preditivo positivo de 87%, enquanto que um valor
de TAPSE < 15mm indica uma FEVD visivelmente
deprimida, com um valor preditivo positivo de
100% e ainda que um valor de TAPSE < 19.7 mm
indica uma reducdo da FEVD em doentes com HP
com sensibilidade e especificidade clinicamente
aceitdveis (19,

As  principais  diferencas  ecocardiogréficas
visualizadas entre os dois grupos sdo os valores
de TAPSE e tamanho do VD, e AD. Os doentes em
estudo apresentam valores médios normais para
a funcdo sistélica, mas quando comparados com
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o grupo de controlo, este apresenta valores de
TAPSE bem mais elevados (17,76 + 1,585 vs. 24,48 +
3,215, respetivamente). Relativamente as cavidades
direitas, VD e AD, estas apresentam dimensodes
médias significativamente superiores na presenca da
doenca comparativamente com o grupo de controlo
(34,62 + 4,203 vs. 26,80 + 1,714; 22,34 + 3,211 vs.
13,64 + 1,241, respetivamente). Estes dados estdo
em concordancia com outros autores que concluiram
haver uma diminuicdo da TAPSE e um aumento
significativo das cavidades direitas, estando este
facto relacionado com o aumento progressivo da
pressdo arterial pulmonar ©9.

E importante notar também que a TAPSE
foi inversamente associada, quer ao grau de
regurgitacdo tricispide, como 3 PSAP, ou seja, é
tanto menor quanto maior estes dois valores, dados
estes que sio corroborados por outros estudos 7.
A disfuncdo diastélica é definida como um
aumento da resisténcia ao enchimento ventricular
e estd associada a enumeras desordens cardiacas.
Ultimamente o papel da funcdo ventricular diastélica
vem sendo cada vez mais enfatizado. Esta mudanca
de paradigma deriva da tomada de consciéncia de
que cerca de 50% dos doentes com sinais e sintomas
deinsuficiéncia cardiaca tém funcao sistélica normal,
sendo as manifestacdes clinicas da responsabilidade
de um deficiente relaxamento ventricular e elevadas
pressdes de enchimento 9.

Evidenciou-se neste estudo uma correlacdo
moderada tanto da PSAP como da dimensdo
das cavidades cardiacas direitas, importantes
marcadores da repercussdo hemodindmica da
doenca, com a funcdo diastélica de ambos os
ventriculos. Num outro estudo, foi indicada a
disfuncdo diastolica com a responsével Gnica pela
hipertensdo pulmonar secundéria, com a sugestdo
de que o tratamento destes doentes passa pela
diminuicdo das pressoes de pressdao de enchimento
ventricular, em vez de tratar a arvore vascular
pulmonar . Dois mecanismos foram propostos
para explicar que doentes diagnosticados com HP
também exibam disfuncdo diastélica do ventriculo
esquerdo. Um deles é o compromisso do enchimento
do ventriculo esquerdo, em virtude da hipertensao
pulmonar pré-capilar significativa, que ocorre devido
a interdependéncia ventricular. O outro mecanismo
proposto é a pré-disposicao genética comum que dé
origem ao remodelamento vascular pulmonar e a
cardiomiopatia @0,




Conclusao

O presente estudo evidencia, de acordo com as
alteracoes dos parametros ecocardiograficos,
que a hipertensdo pulmonar provoca disfuncdo
ventricular direita e dilatacdo das cdmaras direitas,
sugerindo a necessidade de uma cuidada avaliacdo
ecocardiografica, importante quer para diagnéstico
antecipado da patologia, quer no seguimento
dos doentes previamente diagnosticados, ou no
contributo para a otimizacdo terapéutica. Arealcar a
importancia deste assunto estd ointeresse crescente
da comunidade cientifica em torno da questao,
tendo-se esse facto traduzido em recomendacdes
da Sociedade Americana de Ecocardiografia em
parceria com a Associacao Europeia de Imagem 9,

No decorrer desta investigacdo depardmo-nos com
algumas limitacoes, como o ndmero de individuos
que participaram na mesma e com a auséncia de
informacdo relativa aos antecedentes clinicos dos
participantes. Ainda assim, entre os diferentes
parametros ecocardiogréficos avaliados nos dois
pequenos grupos de individuos é possivel retirar
conclusdes suficientemente fortes. Existe ainda
uma outra limitacdo, relacionada com o facto de
ndo estarem explicitas as etiologias da doenca
apresentada na amostra, bem como a realizacdo ou
nao de alguma forma de tratamento, o que pode ter
impacto nos resultados.
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