&
Artigo Original iSBC: &=
g g LN S D0

Comparacao entre Classificacao Funcional e Fracao de Ejecao em
Pacientes com Insuficiéncia Cardiaca na Doenca de Chagas

Functional Classification versus Ejection Fraction in Patients with Heart Failure and Chagas Disease

Joseylton Gongalves Santana’, Marcela Gordilho Aras’, Luca Nascimento', Roque Aras Jdnior’
Universidade Federal da Bahia," Salvador, BA, Brasil.

Resumo

Introducao: A doenca de Chagas é uma infecgao causada pelo protozodrio Trypanosoma cruzi. E considerada um importante
problema de satide do mundo, tendo como manifestagbes a dilatacao cardiaca, arritmias e morte. A insuficiéncia cardfaca
é uma sindrome complexa e de elevada morbimortalidade, que evolui com complicagbes semelhantes. Para categorizar a
gravidade da insuficiéncia cardiaca, utilizamos a classificacao funcional da New York Heart Association, para estratificar risco
e terapias para cardiopatias. Além disso, a reduzida fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo, medida pelo ecocardiograma,
tem relagao direta com mau prognéstico.

Objetivo: Comparar a relacdo entre a classificagdo funcional pela New York Heart Association e a medida da fracao de ejecao
do ventriculo esquerdo em pacientes ambulatoriais chagasicos e ndo chagdsicos.

Metédos: Estudo de corte transversal na coorte, composto de pacientes acompanhados em ambulatério de insuficiéncia
cardiaca. Foram realizadas avaliagdo de prontudrios, entrevista clinica e verificagdo da classificagao funcional e da fragao
de ejegao do ventriculo esquerdo pelo ecocardiograma. Os dados foram arquivados em banco de dados e analisados pelo
Statistical Package for the Social Sciences.

Resultados: No periodo de agosto de 2018 a julho de 2019, foram selecionados 127 individuos com insuficiéncia cardfaca.
Destes, 34 (26,8%) eram portadores da doenga de Chagas e 93 (73,3%) eram ndo Chagas. Observou-se predominancia do
sexo masculino (53,5%) e de idade >60 anos (61,4%). Houve predominio da classe funcional Il nos grupos. Em relagao a
fracao de ejegdo dos pacientes chagasicos e ndo chagas, observou-se que, respectivamente, 71% contra 93% dos pacientes
tinham fragdo de ejecao reduzida, 21% versus 6% tinham fragdo de ejegdo intermedidria e 8% versus 1% fragao de ejecao
preservada.

Conclusao: Houve associagao entre classe funcional avancada e reduzida fragdo de ejecdao do ventriculo esquerdo
principalmente em chagasicos, podendo ser usada para acompanhamento evolutivo ambulatorial.
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Abstract

Introduction: Chagas disease, an infection caused by the protozoan Trypanosoma cruzi, is an important health problem worldwide that causes
cardiac dilation, arrhythmias, and death. Heart failure is a complex syndrome with high morbidity and mortality rates that progresses with similar
complications. The New York Heart Association functional classification is used to categorize heart failure severity and stratify heart disease risks
and therapies. A reduced left ventricular ejection fraction measured by echocardiography is directly related to a poor prognosis.

Objective: To compare the relationship between New York Heart Association functional classification and left ventricular ejection fraction in
Chagas versus no Chagas disease outpatients.

Methods: Cross-sectional study in a cohort of patients followed at a heart failure clinic. Medical records, clinical interviews, functional
classification, and left ventricular ejection fraction by echocardiography were analyzed. The data were filed in a database and analyzed using
SPSS software.

Results: A total of 127 patients with heart failure were selected from August 2018 to July 2019. Of them, 34 (26.8%) had Chagas disease
and 93 (73.3%) had no Chagas disease. There was a predominance of men (53.5%) and patients aged > 60 years (61.4%). There was also a
predominance of functional class Il. Of the Chagas and no Chagas disease patients, 71% versus 93% had a reduced ejection fraction, 21% versus
6% had a mid-range ejection fraction, and 8% versus 1% had a preserved ejection fraction, respectively.
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Conclusion: There was an association between advanced functional class and reduced left ventricular ejection fraction, especially in Chagas

patients, information that can be used for outpatient follow-up.

Keywords: Chagas disease; Heart failure; Stroke volume

Introducao

A doenca de Chagas, doenga infecciosa causada pelo
protozoario Trypanosoma cruzi, transmitida por insetos
triatomineos hematéfagos, é considerada um dos principais
problemas de satide do mundo. Estima-se que cerca de 15
milhdes de pessoas estejam infectadas em todo o mundo,
com um pouco mais de 100 milhes de pessoas sob o risco de
infecgdo, principalmente nos pafses da América Latina e em
desenvolvimento.'A doenga de Chagas é uma das 13 doengas
tropicais mais negligenciadas do mundo, tendo como
manifestacao clinica mais grave a cardiomiopatia chagdsica.?
Esta, muitas vezes complicada pela descompensagao de
uma Insuficiéncia Cardfaca (IC), traz consigo consequéncias
importantes em relagdo a fungdo e ao desempenho do
miusculo cardiaco, sendo determinante na progressdo da
doenca.? A Insuficiéncia Cardiaca (IC), disfuncao cardiaca
que cursa com suprimento de oxigénio inadequado para
suprir as demandas metabélicas dos tecidos, é uma doenga
grave, com morbimortalidade elevada, representando
também um sério problema para a salde publica.* Para
estratificar pela gravidade a IC, foi descrita, em 1928 e
revisada em 1994 a Classificagao Funcional (CF) da New
York Heart Association (NYHA), instrumento que avalia o
progndstico ou efeito da doenga miocdrdica em relacao a
sinais e sintomas e ao grau de limitagao fisica as atividades
habituais imposto pela doenga cardiaca.’

Em relacdo a CF da NYHA, os individuos com IC
podem ser classificados em quatro categorias. A classe |
corresponde ao quadro de auséncia de sintomas durante
a realizagao de atividades habituais, com limitacao a
esforcos semelhante a de individuos saudaveis; a classe
I, a situacao de presenca de sintomas leves ao realizar
atividades habituais; a classe 1ll, ao quadro de presenca de
sintomas moderados ao realizar atividades habituais, com
limitagdo acentuada e a classe IV corresponde a presenca
de sintomas em repouso (incapacidade fisica). Apesar
de ser bastante empregado em todo o mundo e ter alto
valor prognéstico, a CF da NYHA tem carater subjetivo
e, assim, pode estar sujeito a vieses, principalmente
de interpretagao.>® Segundo Mady et al.,® na doenca
de Chagas ou em outras formas de IC, a mortalidade
aumenta por complicagdo e deterioracao do miocardio.
Associado a isso, a Fragao de Ejecdo (FE), especialmente
do ventriculo esquerdo, tem mostrado relagdo com o mau
prognéstico de individuos acometidos pela doenga de
Chagas. A FE, isto é, a proporgao entre volume sistélico
ejetado e volume diastélico final, pode ser avaliada
pela FE do Ventriculo Esquerdo (FEVE) por meio do
ecocardiograma.? O objetivo deste estudo foi comparar
a frequéncia da CF pela NYHA e a medida da FEVE entre
pacientes chagasicos e nao chagasicos atendidos em um
ambulatério de insuficiéncia cardiaca.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2021;34(3):eabc137

Métodos

Foi realizado um estudo de corte transversal dentro de
uma coorte existente. Participaram do estudo pacientes
com diagnéstico de IC acompanhados no Ambulatério
de Insuficiéncia Cardiaca e Miocardiopatias de centro de
referéncia. Definiu-se a sindrome de IC conforme padronizado
e medida da FE pelo método de Teicholz e/ou Simpson.”? A
etiologia chagasica foi definida por dois exames sorolégicos
positivos de diferentes métodos laboratoriais. Foram
considerados critérios de inclusdo: pacientes maiores de 18
anos de idade; pacientes com resultados de ecocardiograma
e, consequentemente, FE recentes (no maximo do dltimo
ano de acompanhamento) e com cardiopatia chagdsica e
nao chagdsica com CF de NYHA registrada em prontudrios.
O critério de exclusao considerado foi a incompletude de
dados para variaveis minimas.

Foi feita entrevista clinica para definicdo de sintomas
cardiovasculares, avaliagao de prontudrios e estabelecimento
da CF da NYHA e da FEVE dos pacientes em consultas de
rotina do ambulatério.

Foram avaliadas variaveis demogréficas como sexo
(masculino e feminino), cor da pele (negra, parda e branca)
e idade dos pacientes (18 a 59 anos e =60 anos), além da CF
da NYHA (I, Il, Il e IV) e FEVE medida pelo ecocardiograma
de, no méximo, 6 meses da realizacdo (reduzida: < 40%;
intermedidria: 40% a 49% e preservada = 50%).

Foram utilizadas estatisticas descritivas; médias/proporgoes,
comparando as varidveis entre os dois grupos, além da razao
de prevaléncia para a analise de prevaléncia entre os fatores
estudados, tendo sido utilizados o Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) e o STATA.

Os resultados foram apresentados em tabela e graficos
construidos por meio do programa Excel 2016. O
protocolo foi aprovado pelo Comité Etica e Pesquisa
do Hospital Universitario Prof. Edgard Santos (CAAE:
951089185.0000.0049), e todos pacientes assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Resultados

No periodo de agosto de 2018 a julho de 2019, foram
selecionados 127 individuos com IC acompanhados no estudo.
Destes, 34 (26,8%) eram portadores da doenca de Chagas, e 93
(73,3%) eram portadores de uma IC de origem nao chagdsica.
Observou-se predominancia do sexo masculino (53,5%), com
idade maior ou igual a 60 anos (61,4%), conforme Tabela 1.
Nessa populagao, 2,3% foram considerados como tendo FEVE
preservada (=50%), 10,2% tinham FEVE intermediaria (40% a
49%) e 86,5%, FEVE reduzida.

Do total de pacientes com FEVE preservada do estudo, 75%
tinham doenga de Chagas. Nao foram encontradas diferengas
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de frequéncia entre os sexos e as idades, assim como entre
negros e pardos. Entre os pacientes com FEVE intermediaria,
observou-se predominancia de pacientes com a doenga de
Chagas (53,8%), do sexo masculino (53,8%), com idade =60
anos (76,1%) e de cor parda (53,8%).

Ja em relagdo aos pacientes com FEVE reduzida (<40%),
houve predomindncia de pacientes com doenca cardiaca
nao chagdsica (78,2%), do sexo masculino (53,6%), idade
=60 anos (60%) e de cor parda (50%). Nota-se significativa
estatistica entre ser portador de doenca de Chagas e gravidade
da IC pela redugao da FEVE.

Em relagdo a frequéncia da CF da NYHA, observou-se
predominio da CF Il em ambos os grupos. Nos pacientes
chagasicos, foram encontradas frequéncias equivalentes (12%)
entre as CF lll e [V, enquanto a CF I tinha frequéncia de apenas
9%. No grupo dos pacientes nao chagdsicos, a frequéncia foi
30% da CF Ill, seguida de 12% da CF IV e somente 1% da
CF I (Figura 1).

Tabela 1 - Distribuicdo dos 127 pacientes, conforme variaveis
demogréficas e fagdo de eje¢do ao ecocardiograma.

Fragao de ejegao

Variaveis n (%) Preservada Intermediaria Reduzida \(I;:(:
n % n % n %

Doenga de Chagas
Sim 34(268) 3 750 7 538 24 218
Nao 93(733) 1 250 6 462 86 782 0,004
Sexo
Masculino 68(535) 2 500 7 538 59 536
Feminino 59465 2 500 6 462 51 464 0,990
|dade
34-59 49(386) 2 50,0 3 231 44 400
260 78(614) 2 500 10 761 66 600 0440
Cor da pele
Negra 46(36,2) 2 500 5 385 39 354
Parda 64 (504) 2 500 7 538 55 500
Branca 17 (134) - - 1 7.7 16 145 0,871
Total 4 23 13 102 110 86,5

Idade em médiia; fragdo de ejegdo em % ao ecocardiograma.

Quando avaliou-se a relagdo entre FE dos pacientes
chagasicos, observou-se que 71% dos pacientes tinham FEVE
reduzida, 21% intermediaria e 8% preservada. Nos pacientes
nao chagasicos, o padrao encontrado foi semelhante, com
predominio de pacientes com FEVE reduzida (93%), seguida de
intermedidria (6%) e preservada (1%) (Figura 2), demonstrando
distribuicdo semelhante nas duas populagoes estudadas.

Entre os pacientes com FEVE reduzida, observou-se
predominio da CF Il de NYHA (61%), seguida da CF 111 (25%)
e CF IV (14%). Entre os pacientes com FEVE intermediaria,
houve predominio da CF Il (61%), seguida da CF Ill (31%) e
da CF 1 (8%). Por outro lado, entre os pacientes com FEVE
preservada, observou-se predominancia da CF 1 (75%), seguida
da CF I (25%) (Figura 3).

Discussao

O presente estudo analisou dados de uma coorte de
pacientes com IC, considerando uma andlise transversal das
relagoes entre varidveis como FEVE, CF da NYHA e etiologia da
IC entre chagasicos e nao chagdsicos. Observou-se associagao
significativa entre CF avangada e pior FEVE, principalmente
em portadores de doenca de Chagas.

Discordancias entre apresentacdo clinica definida pela
estratificagdo por CF (NYHA) e métodos diagnésticos
complementares podem ocorrer. Modelos comparativos
para julgamento prognostico na avaliagio médica, mesmo
utilizando dados objetivos como indicadores de gravidade
(FEVE pelo ecocardiograma ou cintilografia, Peptideo
Natriurético Cerebral (BNP) sérico, ressonancia ou
tomografia do coragao) por exemplo, sdo objetos estudados
de concordancia ou discordancia, causando possiveis
divergéncias, que podem refletir diferentes modos de avaliar
asindrome da insuficiencia cardiaca congestiva influenciados
pelo curso evolutivo, estabilidade individual, compreensao
fisiopatogénica, resposta terapéutica e compensagao da IC.”?
A maioria dos individuos estudados nesta populagdo tinha
FEVE reduzida (86,5%), e predominou a etiologia ndo-chagas,
apesar de o estudo ter sido desenvolvido em numa regido
endémica para doenga de Chagas e se tratar do ambulatério
referéncia no estado.’ Em estudo de Coles et al.," também sem

88%
67%
T0%
57%
L}
53% Il
L]
350¢ 30 iy
18% - 12%  12% 12%
mm BN -
0%
Pacientes chagdsicos Pacientes nao chagdsicos

Figura 1 - Frequéncia de pacientes chagasicos e ndo chagasicos em relagéo a classe funcional da New York Heart Association.
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Figura 2 - Frequéncia dos pacientes chagasicos e ndo chagasicos em relagéo a fragao de ejecdo do ventriculo esquerdo.
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Figura 3 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com a classe funcional New York Heart Association e a fragdo de ejec¢éo d ventriculo esquerdo nos grupos.

distingdo entre as etiologias da IC, foi observada frequéncia
diferente, segundo a qual a maioria dos individuos tinha FEVE
preservada (52%), seguida de reduzida (35%) e intermedidria
(13%). Resultado discordante também foi encontrado por Koh
etal.," para quem a maioria da populagao estudada tinha FEVE
preservada (56%), seguido de reduzida (23%) e intermedidria
(21%). A divergéncia entre as proporgoes pode ser explicada
pelos diferentes locais e estudo, populagdes ambulatoriais
e objetivos dos estudos. Em estudos de perspectiva de base
populacional, pode prevalecer maior ndimero de individuos
com FEVE preservada.®'®'2 Neste trabalho, predominou o sexo
masculino (53,6%) em pacientes com FEVE reduzida, enquanto
que, nos pacientes com FE preservada, nao houve diferenca
na proporgao entre os sexos. Estudo realizado por Borlaug
et al.” mostrou resultados semelhantes, ao identificar
distribuicao bimodal de FEVE, com preponderancia do sexo
masculino com FE reduzida e do sexo masculino com FE
preservada, demonstrada também em varios estudos. Tais
informagoes sugerem fortes evidéncias de que as FEs (reduzida
e preservada) sugerem processos distintos da doenca.

A IC é uma sindrome prevalente na populagao idosa."™
Borlaug et al.”® descrevem a média da populagdo com FEVE
preservada foi de 74 anos versus 70 anos da populacao
com FEVE reduzida. Esses dados foram concordantes com

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2021;34(3):eabc137

os resultados encontrados no presente estudo, segundo os
quais os pacientes com FEVE reduzida eram idosos. Chioncel
et al."”? apresentaram resultados semelhantes, com média
de populacao acima de 60 anos, tanto para FEVE reduzida
quanto para FEVE preservada (69 anos versus 64 anos). Esses
dados chamam atengéo para a frequéncia de pacientes idosos
acometidos pela IC com FEVE preservada e dependente
principalmente de diabetes, hipertensao arterial e cardiopatia
isquémica.””'" Em diferentes direcoes, Martins et al.’
relataram resultado divergente, com predominio de pacientes
com FEVE preservada (63%), sem distingdo na etiologia
da IC." No presente estudo, a proporgao de pacientes
chagasicos em oposicao a nao chagasicos com FEVE reduzida
foi predominante (71% versus 93%), demonstrando ser tal
populagao ambulatorial de maior gravidade, considerando suas
caracteristicas funcionais. Dados concordantes apresentados
por Mady et al.> indicam associagao positiva entre a CF da
NYHA, independente da classe, e a FEVE em pacientes com
a forma cardiaca da doenga de Chagas. Comparando esses
dados com os atuais resultados, observa-se semelhanca no
aspecto que concerne a marcada tendéncia de chagasicos
possuirem FEVE reduzida.*'> Quando feita uma andlise da
distribuicao entre a CF da NYHA e a FEVE, o presente estudo
mostrou predominancia da CF Il da NYHA nos grupos de
pacientes com FE reduzida (61%) e intermedidria (61%).
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Nossos resultados concordam com dados da literatura e
confirmam a relagao inversa entre reduzida fragao de ejecao
ao ecocardiograma e avancada Classe Funcional pela New
York Heart Association (NYHA), principalmente na Doenga de
Chagas.” Por outro lado, a falta de trabalhos sobre frequéncia
e distribuigao dos pacientes com IC, levando em consideragao
os parametros da CF da NYHA e da FEVE reduzida, além da
baixa representatividade da doenga de Chagas em grandes
séries publicadas, foi considerada dificuldade para maior
abordagem e compreensdao comparativa entre dados. Por
fim, devido a recente classificacao da FE intermediaria (40% a
49%), nao foram encontrados estudos suficientes para andlises
de frequéncia ou associacao."”

Conclusao

Apesar das populagdes dos grupos serem diferentes
na etiologia da IC, Chagas versus ndao Chagas, a relacao
entre a CF e a FEVE foi bastante similar nos sintomas de
compensagao clinica ambulatoriais, que sao determinantes
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