132

Artigo de Revisao

CWEIRA
o %
w Bl
¢SBC: &=
: § >
1943

o DI

Os . w?

Ecocardiografia com Strain para Avaliacao de Pacientes com Disfuncao
Diastolica e Fracao de Ejecao Preservada: Estamos Prontos?

Strain Echocardiography in Patients with Diastolic Dysfunction and Preserved Ejection Fraction: Are We Ready?

Renato Hortegal, Henry Abensur
Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo, Sao Paulo, SP — Brasil

Resumo

O estudo da fungdo diastélica na ecocardiografia tem
como tarefas primordiais: 1) Reconhecimento/Categorizagao
da disfuncdo diastélica e 2) Identificagao de sinais do
aumento das pressdes de enchimento do ventriculo
esquerdo. O guideline ASE 2016 de avaliacao da fungao
diastélica do ventriculo esquerdo abre possibilidades para
o emprego de novas tecnologias que auxiliam no processo
diagndstico. Realiza-se revisdo da literatura sobre as
evidéncias clinicas e sobre o aplicabilidade de parametros da
ecocardiografia com strain na avaliacao da funcao diastélica
em pacientes com fracao de ejegao preservada.

Introducao

O estudo da fungao diastélica na ecocardiografia tem como
tarefas primordiais: 1) Avaliagdo/Categorizacao da disfuncao
diastélica e 2) Reconhecimento de sinais de aumento das
pressoes de enchimento do ventriculo esquerdo.’

Os tradicionais critérios ecocardiogréficos, quando
utilizados isoladamente para diagnéstico e categorizacao da
disfuncao diastdlica, ndo sao suficientemente acurados e por
isso sao necessarios diversos parametros para caracteriza-la.'?

Contudo, sabe-se que este formato de classificagdo tem
implicacao prognéstica: Schillaci et al.* demostraram que o
padrao de alteracao do relaxamento aumenta o risco de eventos
cardiovasculares em uma populagdo de 1839 pacientes com
hipertensao arterial com follow up de 11 anos. Bella et al.,
identificaram que o padrao de alteracao do relaxamento duplicou
o risco de mortalidade, enquanto o padrao de pseudonormal/
restritivo triplicaram o risco de mortalidade cardiovascular.

Esses dois estudos parecem ter sido o ponto de partida para
Nishimura e Tajik® conciliarem as informagbes vigentes até
entdo e publicarem em 1997 uma abordagem simplificada para
classificar a disfungao diastélica baseada no padrdes de Doppler.
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O guideline ASE 2016 de avaliacao da fungao diastélica do
ventriculo esquerdo, classifica como indeterminados (estudo
inconclusivo) aqueles pacientes que apresentam positividade de
50% dos parametros: e’ septal < 7 cm/s e/ou e’ lateral < 10 cm/s,
razao E/e’ media > 14, velocidade maxima de regurgitagao
tricispide > 2,8 m/s. Consequentemente, o desenvolvimento de
novas tecnologias como a ecocardiografia com speckle tracking
(STE) ganha espago com novos indices promissores que ampliam
possibilidades para avaliagdo da fungdo diastdlica. Deste modo,
o guideline traz a STE como método suplementar.’

O presente trabalho tem por objetivo uma revisdo da
literatura para o emprego de parametros da ecocardiografia
com strain na avaliagdo da funcao diastélica em pacientes
com fracao de ejegao preservada.

Metodologia: Foi realizada revisao de literatura dos artigos
publicados através da base de dados PUBMED. Os termos
MeSH utilizados foram: diastolic dysfunction, strain, strain rate,
speckle tracking echocardiography. Por meio de avaliagao dos
resumos foram excluidos os artigos que ndo tratavam sobre o
tema. Ademais, fizemos busca adicional semelhante utilizando
o aplicativo Mendeley.

Strain/Strain rate radial do ventriculo esquerdo

A deformacdo ventricular no eixo radial ocorre
perpendicularmente ao epicardio apontando para fora
em relagdo a cavidade ventricular. Utilizando-se da
tecnologia de Doppler Tissue Imaging (DTI), Wakami et al.,”
foram os primeiros a estudar o papel do strain radial na
diastole e constataram que o pico do strain radial do
ventriculo esquerdo durante a fase de enchimento rapido
tinha correlagao significativa com a constante tau e era
independente da fungdo sistélica do ventriculo esquerdo
(Figura 1). Ademais, o valor pico do strain radial durante a
fase de enchimento rapido era progressivamente menor nos
casos em que ocorria piora da disfungdo diastélica acessada
pelos padroes de Doppler transmitral.

Utilizando STE, Tin tang et al.,® verificaram valores
reduzidos do pico sistélico do strain radial durante a fase de
repouso e esforgo em pacientes com insuficiéncia cardiaca e
fracao de ejecao preservada (ICFEP). Nguyen et al.,” também
reportaram niveis reduzidos do pico sistdlico radial de strain
rate em individuos com ICFEP.

Kosmala et al.," buscaram uma relacdo entre a
deformacao radial e sintomas de insuficiéncia cardiaca em
uma populagdo de hipertensos. De modo interessante,
constatou-se valores normais ou até aumentados (segmentos
laterais e/ou posteriores) do pico strain radial em paciente
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Figura 1 - Diferengas significativas nos valores de deformagéo foram demonstradas para diferentes padrées de enchimento.”

estagio NYHA |, enquanto mostrava valores reduzidos
em todos os segmentos miocdrdicos nos pacientes com
insuficiéncia cardiaca NYHA Ill e V.

Strain/Strain rate longitudinal do ventriculo esquerdo

A deformagdo longitudinal ocorre perpendicular ao eixo
radial em direcao a base ventricular esquerda. Mltiplos autores
estudaram seu emprego na avaliagdo da fungdo diastdlica:
Wang et al.,"" evidenciaram que o strain rate global pico da
fase de relaxamento isovolumétrico (Global SR|\/R) se relaciona
com a constante tau (t) e sugere a razao E/ SR|y/R para avaliagao
acurada das pressoes de enchimento do ventriculo esquerdo.

Del Castillo et al.,'? identificaram que valores de corte de
strain rate diast6lico precoce (SR pico da fase de enchimento
rapido) < 1, seria indicativo de disfuncao diastélica, com boa
sensibilidade e alta especificidade, sugerindo que o parametro
de deformacao poderia ser utilizado para reclassificar os casos
de funcao diastélica indeterminada. Neste mesmo trabalho,
o autor ainda evidenciou uma redugdo progressiva deste
parametro nos individuos com disfuncao diast6lica mais grave.

Hayashi et al.,"> em um elegante trabalho utilizando
avaliagdo hemodinamica invasiva para analise comparativa
entre a constante tau e a pressao diastélica média do
ventriculo esquerdo, evidenciaram a superioridade da razao
onda E/Global longitudinal Strain (E/GLS), para estimativa
das pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo com
sensibilidade de 72% e especificidade de 88% estabelecendo
como ponto de corte o valor de 680 cm/s. Este parametro
apresentou melhor acurdcia que a razao E/A e, inclusive, a
relagdo E/e’ (Figura 2).

Apesar de evidéncias em varios trabalhos apontarem uma
relagao linear entre a deformagao longitudinal do ventriculo

esquerdo e a constante tau (1), Bhatia et al.,'* sugerem que
o GLS pode ndo ser um indice adequado para discriminar os
diferentes estagios de disfuncao diastdlica.

Com base nas informacées dos estudos contemplados nesta
revisao a alteragao do GLS parece ocorrer quando ha aumento
das pressoes de enchimento do ventriculo esquerdo e/ou em
graus mais avangados de disfungdo diastélica do ventriculo
esquerdo (Figura 3).

Strain/Strain rate circunferencial do ventriculo esquerdo e
Twist e untwist

A deformagao circunferencial ocorre perpendicular aos
eixos radial e longitudinal e se dirige no sentido anti-horario
ao redor do classico eixo curto do ventriculo esquerdo.
Pouco se estudou sobre o Global Circunferencial Strain (GCS)
na avaliacdo da funcao diastélica.

Diferentemente, o twist global ventricular deriva-se a
partir do shear strain circunferencial-longitudinal, o que
matematicamente significa que a integral espacial do shear
strain longitudinal-circunferencial desde a base até o apex
é igual a torsion global ventricular. Diferentes grupos tém
focado seu interesse no estudo do twist e unstwisting do
ventriculo esquerdo. Baseados na premissa que 40% do
enchimento ventricular acontece na fase de relaxamento
isovolumétrico (TRIV), alguns autores propuseram o pico
untwisting nesta fase como marcador de enchimento
ventricular: Bruns etal.,” o sugerem como marcador precoce
de disfuncao diastdlica, embora o grupo de Park et al."
tenha evidenciado seu maior valor nas mudancas durante o
incremento das cargas durante o teste de esforgo.

Este Gltimo grupo, também demostrou que a torsion sistélica
e o twist diastélico estao significativamente aumentados na
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Figura 2 - Avaliagdo comparativa da acuracia para identificagdo do aumento das pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo: a razdo E/GLS mostra uma maior

area sob a curva em relagdo aos pardmetros E/e’ e E/A.*
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Figura 3 — Curvas de strain do ventriculo esquerdo para os diferentes graus de disfungéo diastélica.?

disfuncao diastélica discreta, enquanto mostram normalizagao
e redugao nos pacientes com disfungao diastélica avangada
com sinais de aumento das pressdes de enchimento.'”

Wang et al.,"® estudaram o pico de twist assim como
o pico de untwist rate e ndo encontraram diferengas

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2017;30(4):132-139

significativas em pacientes controle e pacientes com
disfungao diastélica do ventriculo esquerdo (Figura 4).
Os autores identificaram ainda que o untwist strain rate
era determinado principalmente pelo twist e o volume
telessistélico do ventriculo esquerdo. Tais achados permitem
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Figura 4 - Comportamento do twist do ventriculo esquerdo (quadros superiores) e untwisting rate do ventriculo esquerdo (quadros inferiores) em trés diferentes cenarios:
individuo normal (quadros a esquerda), disfungdo diastélica sem alteragdo da fragdo de ejegéo (quadro centrais) e com fragdo de ejegéo reduzida (quadros a direita).
Nota-se que néo ha diferengas significativas entre pacientes normais e pacientes com disfungéo diastolica do ventricular esquerdo.

indicar que o twist e o untwist rate atuam como fatores de
compensagao para manter o enchimento ventricular e, desta
forma, nao seriam os mecanismos principais determinantes
na génese dos sintomas da ICFEP.

Esse mesmo grupo liderado por Sherif Nagueh, em
publicagao subsequente, detectou que o strain circunferencial
e o twist poderiam manter-se preservados, quando ha alteragao
do strain radial e longitudinal em paciente com ICFEP,

Apesar de todos os trabalhos supracitados, ndo podemos
deixar de destacar as dificuldades técnicas inerentes a
aquisicao ecocardiogréfica do corte apical, o qual tem grande
variabilidade na metodologia empregada entre os autores.'>2

Strain/Strain rate do atrio esquerdo

A medida da fase de reservatério do atrio esquerdo é
definida pela rigidez da parede atrial e pela extensao do
descenso da base do ventriculo esquerda em diregao ao apex.

H4 questionamentos acerca do valor adicional provido pelo
strain do &trio esquerdo (Strain AE) comparado a informagao
ja fornecida pelo GLS e pelo préprio aumento do volume do
atrio esquerdo.?!

Entretanto, algumas consideragdes parecem indicar um
valor diagnéstico adicional do Strain AE: as classicas curvas
de pressao atrial extensamente estudadas em modelos
animais e humanos, bem como o cateter de artéria pulmonar
discernem o componente atrial passivo (onda v) da contragao
atrial (onda a), do descenso resultante da base ventricular

esquerda (colapso x), bem como do descenso y, resultante
principalmente do esvaziamento atrial. Se considerarmos
a notéria semelhanga das classicas curvas presséricas com
as de deformacao atrial, temos indicios da existéncia de
componentes atriais especificos a serem acessados e validados
para o estudo da fungao diastélica.

Macruz propds que as alteragoes estruturais do atrio
esquerdo desencadeadas por hipertensao arterial sistémica
deveriam necessariamente preceder as alteracoes do
ventriculo esquerdo.”’ Achados semelhantes utilizando STE
foram evidenciados por Kokubu et al.?? e Cameli et al.,** que
mostraram a piora progressiva dos valores de strain rate e
Strain AE em pacientes hipertensos com disfungao diastdlica
mesmo antes do aumento do étrio esquerdo.

Kurt et al.?* propuseram o indice de rigidez atrial, através
da razao entre os parametros E/e’ e o Strain AE. Utilizando
comparagao com a pressao encunhada de artéria pulmonar,
estabeleceu-se o valor de corte de 1,1 mmHg, o qual
mostrou uma sensibilidade de 84% e especificidade de 100%
para distinguir o paciente com insuficiéncia cardiaca do
paciente com disfuncao diastélica sem insuficiéncia cardiaca.
Khan et al., verificaram que o indice de rigidez atrial também
era significativamente mais alto entre pacientes com disfungao
diastélica quando comparado com controles.

Singh et al.,?* demonstraram que todas as trés fases da
funcao atrial foram afetadas com a piora do grau da disfungao
diastélica. A fase de reservatério se deteriora com a piora
da disfungao diastélica com redugao significante ocorrendo
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entre os graus 1 e 2 versus normais. A fungao de conduto se
comporta de modo similar. Curiosamente, a fase de contragao
atrial inicialmente aumenta na disfungao diastélica grau | e
reduz nos estdgios subsequentes. Esse achado também foi
reproduzido por Brecht et al.?” (Figura 5).

Diferentemente do ventriculo esquerdo, a avaliagao do atrio
esquerdo por STE ndo teve validagao por sonomicrometria e/
ou Tagging miocdrdico com ressonancia magnética, porém o
ndmero de evidéncias que vieram a tona na dltima década
dd suporte ao seu valor diagndstico e prognéstico.

A diastole como parte integrante do ciclo cardiaco

O enchimento ventricular é um fenémeno complexo que
envolve miltiplas varidveis fisiolégicas e tem relagao estreita
com as demais fases do ciclo cardiaco. O nimero ideal de
parametros para a melhor caracterizagao da fungao diastélica
ainda é uma questao nao resolvida.’

Na presente revisao, evidencia-se que a ecocardiografia
com strain tem fornecido um corpo crescente de evidéncias
que suportam seu uso na avaliagdo da funcao diastélica do
ventriculo esquerdo. O strain AE emerge como parametro
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Figura 5 — Curvas de strain do atrio esquerdo para diferentes graus de disfungéo diastolica.?®
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que pode auxiliar na categorizagao da disfungdo diastdlica
e estimativa das pressdes de enchimento do ventriculo
esquerdo, enquanto o GLS parece alterar-se apenas neste
Gltimo cendrio. Obviamente, sao necessdrios mais estudos
que formalizem o emprego rotineiro de ambos.

Em um editorial sobre o artigo de Singh, Solomon e
Biering-Sgrensen?® tecem algumas criticas ao strain do AE:
“permanece incerto se o strain pico da fase de reservatério
acessa de fato as propriedades intrinsecas do &trio
esquerdo e a disfuncdo diastélica além do deslocamento
longitudinal ventricular esquerdo. Nao obstante, a medida
da complacéncia do étrio esquerdo pode definitivamente
provar-se (til na avaliacao da ICFEP”.

O guideline ASE 2016 de avaliacao da funcao diastélica
do ventriculo esquerdo, propde a razao E/e’ para estimativa
das pressdes de enchimento,' apesar deste parametro ser
alvo de questionamentos quanto a sua real acurdcia para tal
propésito.** A relacao E/e’ pode ser vista, do ponto de vista
hemodinamico, como uma relagdo pressao-volume (P/V),
uma vez que a onda E estima o gradiente pressérico diastélico
AE-VE, enquanto a onda e’ infere a variagao volumétrica global
do ventriculo esquerdo a partir da analise dos seus segmentos
basais durante a fase de enchimento rapido.

Consequentemente, tanto a substituicao da e’ pelo GLS
na tentativa de um denominador mais préximo da variagao
volumétrica global,’ quanto a correcao da relagao pura
E/e’ pelo Strain AE,** mostram um racional fisiol6gico para
uma avaliagdo mais acurada das pressoes de enchimento.

Estudos mais amplos se fazem necessarios para avaliacao,
comparagao e validagao destes indices.

No que discerne a deformacao ventricular e sua avaliagao
em diferentes eixos cardfacos, pode-se inferir que é possivel
identificar estados de anormalidade que resultam em
hipofungao de um dos eixos cardiacos e compensatéria
hiperfuncao nos demais eixos: DeVore et al.,** detectaram
acometimento do GLS em 65% dos individuos com ICFEP.
Porém, nao houve associacdo entre os valores do GLS e
sintomas, qualidade de vida ou capacidade funcional.

Recentemente, Stokke et al.,* utilizaram um modelo
matematico para constatar como a redugao do encurtamento
longitudinal pode ser compensada de tal forma a manter a fracao
de ejecao inalterada: cada reducao de 1 ponto percentual no
encurtamento longitudinal pode ser compensado com o aumento
de 0,5 pontos percentuais no encurtamento circunferencial, no
aumento de aproximadamente 0,9 mm na espessura parietal ou
uma reducdo 6-9 mL no volume diastélico final.

Isto nos permite ilagbes importantes acerca da
interdependéncia de parametros anatdmicos entre si e destes
com variaveis funcionais do sistema cardiovascular. Ademais, nos
remete a quao intrincados estao os conceitos de funcao sistélica
e diastélica, na dialética do coragdo como bomba premente.

Borg e Ray,*' em um excelente editorial sobre o artigo de
Park et al.,*? propdem uma rede unificada de parametros para
explicar diferentes manifestagdes da insuficiéncia cardiaca e
a progressao dos estados patolégicos incorporando forgas de
restauracao ventricular, o remodelamento e a torsion (Figura 6).
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Figura 6 - Rede unificada de pardmetros para explicar diferentes manifestagdes da insuficiéncia cardiaca e a progresséo dos estados patologicos incorporando forgas

de restauragéo ventricular, o remodelamento e a torsion.*’
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Por fim, o surgimento de novas tecnologias que permitam
a visualizagao de outros aspectos da fisiologia do coragao
(ultrafast imaging) e a implementagdo de pratica de
técnicas de inteligéncia artificial (machine learning) no
estabelecimento da “cardiologia de precisao”, podem
vislumbrar uma compreensao mais profunda sobre a avaliagao
ecocardiogréfica da fungao ventricular.333*
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