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Resumo

Fundamento: A fracao de ejecao (FE) tem sido utilizada em andlises fenotipicas e na tomada de decisdes sobre o
tratamento de insuficiéncia cardiaca (IC). Assim, a FE tornou-se parte fundamental da pratica clinica diaria.

Obijetivo: Este estudo tem como objetivo investigar caracteristicas, preditores e desfechos associados a alteragdes da FE
em pacientes com diferentes tipos de IC grave.

Métodos: Foram incluidos neste estudo 626 pacientes com IC grave e classe IlI-IV da New York Heart Association
(NYHA). Os pacientes foram classificados em trés grupos de acordo com as alteracdes da FE, ou seja, FE aumentada
(FE-A), definida como aumento da FE =10%, FE diminuida (FE-D), definida como diminuicao da FE =10%, e FE estavel
(FE-E), definida como alteracao da FE <10%. Valores p inferiores a 0,05 foram considerados significativos.

Resultados: Dos 377 pacientes com IC grave, 23,3% apresentaram FE-A, 59,5% apresentaram FE-E e 17,2% apresentaram
FE-D. Os resultados mostraram ainda 68,2% de insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecao reduzida (ICFEr) no grupo
FE-A e 64,6% de insuficiéncia cardiaca com fragao de ejecao preservada (ICFEp) no grupo FE-D. Os preditores de FE-A
identificados foram faixa etaria mais jovem, auséncia de diabetes e fracao de ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE)
menor. Ja os preditores de FE-D encontrados foram auséncia de fibrilacao atrial, baixos niveis de acido trico e maior
FEVE. Em um seguimento mediano de 40 meses, 44,8% dos pacientes foram vitimas de morte por todas as causas.

Conclusao: Na IC grave, a ICFEr apresentou maior percentual no grupo FE-A e a ICFEp foi mais comum no grupo FE-D.

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca/mortalidade; Volume Sistélico; Disfuncao Ventricular Esquerda; Prognéstico;
Uso de Medicamentos.

Abstract

Background: Ejection fraction (EF) has been used in phenotype analyses and to make treatment decisions regarding heart failure (HF). Thus, EF
has become a fundamental part of daily clinical practice.

Objective: This study aims to investigate the characteristics, predictors, and outcomes associated with EF changes in patients with different
types of severe HF.

Methods: A total of 626 severe HF patients with New York Heart Association (NYHA) class Ill-IV were enrolled in this study. The patients were
classified into three groups according to EF changes, namely, increased EF (EF-I), defined as an EF increase =10%, decreased EF (EF-D), defined
as an EF decrease =10%, and stable EF (EF-S), defined as an EF change <10%. A p-value lower than 0.05 was considered significant.

Results: Out of 377 severe HF patients, 23.3% presented EF-1, 59.5% presented EF-S, and 17.2% presented EF-D. The results further showed
68.2% of heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) in the EF-I group and 64.6% of heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF)
in the EF-D group. The predictors of EF-I included younger age, absence of diabetes, and lower left ventricular ejection fraction (LVEF). The
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predictors of EF-D were absence of atrial fibrillation, lower uric acid level, and higher LVEF. Within a median follow-up of 40 months, 44.8% of

patients suffered from all-cause death.

Conclusion: In severe HF, HFrEF presented the highest percentage in the EF-1 group, and HFpEF was most common in the EF-D group.

Keywords: Heart Failure/mortality; Stroke Volume; Ventricular Dysfunction, Left; Prognosis; Drug Utilization.

Introducao

A fragao de ejecao (FE) tem sido utilizada em andlises
fenotipicas e na tomada de decisdes sobre o tratamento
de insuficiéncia cardiaca (IC)." Assim, a FE tornou-se parte
fundamental da pratica clinica diaria. A IC é atualmente
classificada de acordo com a FE — insuficiéncia cardiaca com
fracao de ejecao reduzida (ICFEr; FE<40%), insuficiéncia
cardiaca com fragao de ejecdo intermedidria (ICFEi; FE
40-49%) ou insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecao
preservada (ICFEp; FE=50%).2 A avaliagdo da FE de referéncia
em todos os pacientes com IC é essencial para o diagndstico,
tratamento e prognostico. O grau de ativagao neuro-humoral
e a resposta ao tratamento médico diferem entre os tipos de
IC.>* Indicagbes para o tratamento de IC podem surgir com
a deterioragao da FE.®” Além disso, a FE ndo é uma medida
estatica e alteragoes ao longo do tempo sdo comuns em todos
os grupos de IC.510

A maioria dos estudos recentes sobre IC incluiu pacientes
com classificagao funcional 1I-1V da New York Heart
Association (classe NYHA). Entretanto, algumas pesquisas
tém se concentrado em pacientes criticos com classe 11l-1V
da NYHA. Adicionalmente, essas pesquisas avaliaram o
espectro completo de alteragoes da FE para todos os grupos
de IC, mas nao detalharam os determinantes da mudanga e
o prognéstico associado em pacientes com IC grave. Assim,
este estudo examinou os padrées de alteracao longitudinal
da FE em uma coorte de pacientes com IC grave e analisou
se as alteragoes da FE tiveram implicagbes prognésticas na
ICFEr, ICFEi e ICFEp.

Métodos

Populacao do estudo

Pacientes acometidos de IC grave foram incluidos neste
estudo entre janeiro de 2011 e dezembro de 2016. Os
cardiologistas responsaveis chegaram ao diagnéstico de
IC com base nos critérios do estudo de Framingham.' A
gravidade da IC foi definida como classe llI-IV da NYHA,
N-terminal do pré-peptideo natriurético cerebral (NT-proBNP)
>1000 pg/mL e teste de caminhada de 6 minutos <150 m.
Pacientes com tipos diferentes de IC foram classificados de
acordo com as novas Diretrizes da Sociedade Europeia de
Cardiologia (European Society of Cardiology — ESC) para o
diagnostico e tratamento da IC cronica e aguda: ICFEr, ICFEi
e ICFEp. Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica do
Beijing Chaoyang Hospital, Capital Medical University, e foi
conduzida em conformidade com a declaracao de Helsinki.
O termo de consentimento livre e esclarecido foi obtido de
todos os participantes.
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Critérios de inclusao e exclusao

Critérios de inclusao: (1) pacientes com IC grave e classe
-1V da NYHA; (2) pacientes com dados completos de
histérico clinico e anamnese; (3) pacientes com 18 anos
ou mais. Critérios de exclusdo: (1) pacientes com dispneia
nao cardiaca; (2) pacientes com choque cardiogénico; (3)
pacientes com infarto agudo do miocardio; (4) pacientes
com doengas terminais e tempo de sobrevida previsto <1
ano (por exemplo, cancer terminal); (5) pacientes gravidas
ou lactantes (Figura 1).

Coleta de dados

Todas as informagoes dos pacientes, incluindo caracteristicas
demograficas, anamnese, exames laboratoriais, resultados
ecocardiograficos e uso de medicagao, foram coletadas a
partir dos prontudrios eletrénicos por um tnico pesquisador
como dados de referéncia.

Pacientes com pelo menos duas avaliagdes de FE foram
incluidos neste estudo. Para pacientes com mais de duas
avaliagoes de FE, foram considerados o primeiro e o Gltimo
resultado para o célculo de alteragao da FE. O tempo decorrido
entre os dois exames foi demonstrado por meio de um grafico
de dispersao (Figura 2). Um ultrassonografista cardfaco
realizou todos os estudos ecocardiograficos utilizando um
aparelho de ultrassom VV5. Técnicas padrao foram adotadas
para obtencao de medidas de modo M, bidimensionais e
de Doppler conforme as diretrizes da Sociedade Americana
de Ecocardiografia.> Os pacientes foram divididos em trés
grupos com base nas alteragbes da FE: FE aumentada (FE-A),
definida como aumento da FE =10%, FE diminuida (FE-D),
definida como diminuicdo da FE =10% e FE estavel (FE-E),
definida como alteracdo da FE <10%. O método utilizado
para calcular a taxa de filtracao glomerular estimada (TFCe)
foi a modificagao da dieta na doenca renal (Modification of
Diet in Renal Disease — MDRD) e para medir o NT-proBNP
foi a eletroluminescéncia.

Todos os pacientes foram acompanhados por telefone ou
em ambulatérios e os desfechos primarios foram registrados.
Os desfechos primdrios incluiram morte por todas as causas.

Analise estatistica

O programa SPSS 22.0 foi utilizado para a realizagao
da andlise estatistica. A distribuicdo normal foi testada nas
varidveis continuas pelo método de Kolmogorov-Smirnov.
As variaveis continuas foram expressas como média+desvio
padrao (DP) ou mediana com intervalo interquartil (I1Q)
segundo o teste de normalidade. As variaveis categéricas
foram expressas como porcentagem (%). Para comparagbes
mdltiplas, cada valor foi comparado por analise de variancia
(ANOVA) de uma via, seguindo o teste de Dunnett, quando os
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Figura 1 — Fluxograma de pacientes incluidos no estudo. FE-A: fragdo de ejegdo aumentada; FE-E: fragcdo de ejegcdo estavel; FE-D: fragdo de ejecdo
diminuida; ICFEr: insuficiéncia cardiaca com fragdo de eje¢do reduzida; ICFEI: insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo intermediaria; ICFEp: insuficiéncia
cardiaca com fragdo de eje¢do preservada.
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Figura 2 - Gréfico de disperséo da distribuicdo do tempo decorrido entre os exames de ultrassom.
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dados apresentavam distribuicao normal, enquanto os dados
continuos com distribuigdo nao normal foram comparados por
testes ndo paramétricos (teste H de Kruskal-Wallis). Variveis
categdricas foram testadas pelo teste qui-quadrado. Modelos
de regressao logistica multivariada foram aplicados para avaliar
preditores independentes de FE aumentada ou diminuida.
Como os preditores de alteragao da FE eram desconhecidos
na maioria dos casos, os modelos multivariados incluiram
todas as varidveis clinicamente relevantes que poderiam
potencialmente afetar a FE ao longo do tempo. Curvas de
Kaplan-Meier foram utilizadas para avaliar a associagao entre
as alteragdes da FE e a morte por todas as causas e comparadas
pelo teste de Mantel-Cox. Valores p<0,05 foram considerados
estatisticamente significativos.

Resultados

Dados gerais

Foram incluidos neste estudo 626 pacientes com IC grave
e classe IlI-IV da NYHA entre janeiro de 2011 e dezembro de
2016. Apés uma mediana de 27 meses, 377 pacientes com
pelo menos 2 exames ecocardiogréficos foram inseridos nesta
analise. As informagdes dos pacientes sao descritas na Figura
1. O perfil geral da populagao foi: média de idade de 67+13
anos, 60,2% do sexo masculino, 43,0% com ICFEr, 17,2%
com ICFEi e 39,8% com ICFEp. De acordo com a primeira
medida do Doppler, 88 pacientes (23,3%) apresentavam FE-A
— 68,2% com ICFEr, 17,0% com ICFEi e 14,8% com ICFEp;
224 pacientes (59,5%) apresentavam FE-E — 40,2% com
ICFEr, 17,4% com ICFEi e 42,4% com ICFEp; e 65 pacientes
(17,2%) apresentavam FE-D — 18,5% com ICFEr, 16,9% com
ICFEi e 64,6% com ICFEp (Figura 3).

Caracteristicas de referéncia dos pacientes

Os pacientes com FE-A eram mais jovens e
predominantemente do sexo masculino, enquanto os
pacientes com FE-D apresentaram maior percentual de
cardiopatia isquémica e ICFEp. Além disso, os pacientes
com FE-A tinham maior frequéncia cardiaca e menor pressao
arterial sistélica. A média da pressao arterial sist6lica foi 129
mmHg, da pressao arterial diastdlica foi 80 mmHg e da
frequéncia cardiaca foi 78 bpm entre os pacientes com ICFEr
do grupo FE-A. No entanto, pacientes com FE-D demonstraram
niveis mais baixos de hemoglobina e 4cido trico. Nao houve
diferenga de NT-proBNP e TFGe entre os trés grupos de
alteracao da FE. Ademais, os pacientes com FE-A apresentaram
niveis menores de FEVE e maior diametro diastélico final do
ventriculo esquerdo (DDFVE) ou diametro sistélico final do
ventriculo esquerdo (DSFVE). O uso de digoxina e antagonistas
da aldosterona (AA) foi maior entre pacientes com FE-A,
enquanto o uso de betabloqueadores, inibidores da enzima
conversora da angiotensina/bloqueadores do receptor da
angiotensina Il (IECA/BRA) e diuréticos de alga nao diferiram
entre os trés grupos (Tabela 1). Um total de 106 pacientes com
ICFEr faziam uso de betabloqueadores, 107 de IECA/BRA e
133 de AA. Contudo, a dose desses medicamentos foi dificil
de ser coletada, ja que os pacientes tomavam tipos diferentes
de betabloqueadores e IECA/BRA.
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Preditores de fracao de ejecado aumentada ou diminuida

A Tabela 2 apresenta a razao de chances (odds ratio —
OR) ajustada para FE-A e FE-D ap6s a analise de regressao
logistica multivariada. Faixa etdria mais jovem, auséncia de
diabetes e FEVE menor foram associadas com a FE-A. Por
sua vez, as varidveis preditoras de FE-D foram auséncia de
fibrilacao atrial, baixos niveis de acido Grico e maior FEVE.
Nenhum medicamento foi associado a alteragao da FE ap6s
ajuste para fatores multivariados (Tabela 2).

Desfechos clinicos

A mortalidade por todas as causas de acordo com as
alteragoes da FE na IC geral, na ICFEr, na ICFEi e na ICFEp
foi: em um seguimento mediano de 40 meses, 44,8% de
todos os pacientes do estudo foram vitimas de morte por
todas as causas. O grupo FE-A apresentou maior sobrevida
que os grupos FE-E e FE-D, embora esse aumento nao seja
estatisticamente significativo (p=0,064) (Tabela 3).

Na ICFEr, os pacientes com FE-A apresentaram mortalidade
significativamente menor em relagao aos com FE-E e FE-D.
Ao mesmo tempo, ndo foram encontradas diferencas na
mortalidade por todas as causas relacionadas a alteragoes da
FE na ICFEi e ICFEp. As curvas de Kaplan-Meier estimaram
a mortalidade para diferentes tipos de IC, como mostra a
Figura 4.

Discussao

Os resultados deste estudo revelaram que, dos 377
pacientes com IC grave, 23,3% apresentaram FE-A,
59,5% apresentaram FE-E e 17,2% apresentaram FE-D.
Adicionalmente, 68,2% dos pacientes com ICFEr estavam
no grupo FE-A e 64,6% dos pacientes com ICFEp estavam no
grupo FE-D. Os preditores de FE-A identificados foram faixa
etaria mais jovem, auséncia de diabetes e FEVE menor. J& os
preditores de FE-D encontrados foram auséncia de fibrilagao
atrial, baixos niveis de 4cido Grico e maior FEVE. Em um
seguimento mediano de 40 meses, 44,8% dos pacientes
foram vitimas de morte por todas as causas. A mortalidade no
grupo FE-A foi menor que no grupo FE-D entre os pacientes
com ICFEr. Entretanto, ndo foram encontradas diferencas na
mortalidade por todas as causas relacionadas a alteracao da
FE em pacientes com ICFEi e ICFEp.

Alteracao da fracao de ejecao em pacientes com
insuficiéncia cardiaca grave

A IC grave apresenta sintomas e resultados preocupantes
quanto a fungao cardiaca, levando a taxas de mortalidade
extremamente altas e prognésticos insatisfatorios. Alguns
estudos anteriores investigaram a melhora da FE em pacientes
com ICFEr.%71315 Ainda assim, a extensao da alteracdo da FE
em pacientes com IC grave tem sido pouco revisada. Zhang
et al.”® revelaram que o uso de metoprolol combinado com
irbesartana, hidroclorotiazida e ventilacdo nao-invasiva ajudou
a recuperar a fungao cardiaca normal, aumentando o débito
cardiaco e normalizando a FE de pacientes com IC grave.
Este estudo mostrou que 23,3% dos pacientes com IC grave
apresentaram FE-A, 17,2% FE-D e 59,5% FE-E. Dunlay et al.’
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Tabela 1 - Caracteristicas de referéncia de acordo com alteragdes da fragao de ejecao
FE-A FE-E FE-D
Valor p
(n=88) (n=224) (n=65)
Idade, anos 61,2£13,0 68,8+£12,8 70,0+£11,8 0,001
Masculino, n (%) 65 (73,9%) 129 (57,6%) 33 (50,8%) 0,007
Etiologia, n (%) 0,014
Isquémica 43 (48,9%) 139 (62,1%) 45 (69,2%)
Valvar 8(9,1%) 33 (14,7%) 9 (13,8%)
Cardiopatia 21 (23,9%) 25 (11,2%) 4 (6,2%)
Hipertensdo 9 (10,2%) 18 (8,0%) 6 (9,2%)
Outra 7 (8,0%) 9 (4,0%) 1(1,5%)
Histérico clinico, n (%)
Hipertensio 58 (65,9%) 161 (71,9%) 50 (76,9%) 0,318
Diabetes mellitus 32 (36,4%) 112 (50,0%) 29 (44,6%) 0,092
Fibrilago atrial 34 (38,6%) 93 (41,5%) 18 (27,7%) 0,131
Insuficiéncia cardiaca prévia 20 (22,7%) 80 (35,7%) 13 (20,0%) 0,012
Tipo de IC, n (%) 0,001
ICFEr 60 (68,2%) 90 (41,2%) 12 (18,5%)
ICFEi 15 (17,0%) 39 (17,4%) 11 (16,9%)
ICFEp 13 (14,8%) 95 (42,4%) 42 (64,6%)
IMC, kg/m? 25,2+3,9 24,9+4.5 24,1+4.4 0,371
FC, bpm 89,5+23,6 81,4+19,9 80,9+16,2 0,004
PAS, mmHg 133,34£27,6 134,7£24,1 142,4423,4 0,052
PAD, mmHg 81,5+16,7 77,3147 80,1£13,4 0,060
Hemoglobina, g/L 131,4423,6 119,8421,0 118,8422,1 0,001
Albumina, g/L 33,8+5,4 34,3+4,9 33,147 0,211
LDL-C, mmol/L 2,2+0,7 2,1+0,8 2,2+0,8 0,568
PCR-as, mg/L 8,16,4 6,7£5,0 7,0£5,0 0,149
ctnl, ng/mL (0,0%?308) (0,0%?308) (0,001'?(?,14) 0,909
CK-MB, ng/mL 0,8 (0,4-1,8) 0,9 (0,4-1,4) 1,0 (0,7-1,7) 0,488
NT-proBNF, pg/ml. (142301—20345) (149390—761961) (154%?8163) 0,439
NUS, mmol/L 8,5£5,0 9,245,3 8,3+4,6 0,310
TFGe, mL/min/1,73 m® 65,9£29,8 57,3+36,6 56,1+33,0 0,111
AU, umol/L 432,4+126,1 426,1£139,7 371,5£119,9 0,008
Saédio, mmol/L 139,243,3 143,6%6,6 138,7£3,5 0,695
Potassio, mmol/L 4,0+£0,6 4,0£0,6 4,0£0,6 0,722
Glicemia, mmol/L 5,9+2,8 6,2+2,6 6,5+2,8 0,387
HbA1c, % Ecocardiograma 6,6+1,3 6,7+1,3 6,8+1,3 0,749
FEVE, % 36,8+11,6 47,4£15,7 55,3+14,4 0,001
DDFVE, mm 59,6+8,5 56,5+9,1 53,8+9,3 0,001
DSFVE, mm 48,9+9,7 42,8+11,4 38,3+10,9 0,001
Medicacao, n (%)
Digoxina 60 (68,2%) 125 (55,8%) 25 (38,5%) 0,001
Betablogueadores 56 (63,6%) 126 (56,3%) 41 (63,1%) 0,381
IECA/BRA 57 (64,8%) 117 (52,2%) 34 (52,3%) 0,118
Diuréticos de alca 76 (86,4%) 188 (83,9%) 50 (76,9%) 0,279
AA 70 (79,5%) 160 (71,4%) 39 (60,0%) 0,030

IMC: indice de massa corporal; FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastdlica; LDL-C: colesterol da lipoproteina de
baixa densidade; PCR-as: proteina C reativa de alta sensibilidade; cTnl: troponina | cardiaca; CK-MB: isoenzima MB da creatina quinase; NT-proBNP: N-terminal
do pro-peptideo natriurético cerebral; NUS: nitrogénio ureico no sangue; TFGe: taxa de filtragdo glomerular estimada; AU: acido drico; HbA1c: hemoglobina
glicada; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; DDFVE: didmetro diastdlico final do ventriculo esquerdo; DSFVE: didmetro sistdlico final do ventriculo
esquerdo; IECA: inibidor da enzima conversora da angiotensina; BRA: bloqueador do receptor de angiotensina Il; AA: antagonista da aldosterona.
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Figura 3 - Tipos diferentes de insuficiéncia cardiaca de acordo com mudangas na fragdo de ejecdo. FE-A: fracdo de ejecdo aumentada; FE-E: fragdo de
ejecdo estavel; FE-D: fragdo de ejecdo diminuida; ICFEr: insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo reduzida; ICFEi: insuficiéncia cardiaca com fragdo de
ejecdo intermediaria; ICFEp: insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejegdo preservada.

Tabela 2 - Associagao entre histérico clinico e alteragao da fragao de ejecao

FE-A FE-D
Variaveis
OR (1C95%) p OR (1C95%) p

Idade (por incremento de 10 anos) 0,677 (0,509-0,902) 0,008

Diabetes 0,509 (0,285-0,909) 0,022

Fibrilagdo atrial 0,430 (0,230-0,805) 0,008
AU (por incremento de 100 umol/L) 0,743 (0,575-0,960) 0,023
FEVE 0,947 (0,926-0,968) 0,001 1,048 (1,028-1,067) 0,001

FE-A: fragdo de eje¢do aumentada; FE-D: fragdo de ejegdo diminuida; FEVE: fragdo de ejeg¢do do ventriculo esquerdo.

Tabela 3 - Mortalidade por todas as causas para alteragdes da fracao de ejecdo em diferentes tipos de insuficiéncia cardiaca

FE-A FE-E FE-D p
Ic 31(35,2%) 104 (46,4%) 34 (52,3%) 0,064
ICFEr 18 (30,0%) 42 (46,7%) 6 (50,0%) 0,048
ICFEi 6 (40,0%) 17 (43,6%) 5 (45,5%) 0,981
ICFEp 7 (53,8%) 45 (47,4%) 23 (54,8%) 0,976

FE-A: fragdo de ejecdo aumentada; FE-E: fragdo de ejegdo estavel; FE-D: fragdo de eje¢do diminuida; ICFEr: insuficiéncia cardiaca com fragdo de eje¢do
reduzida; ICFEi: insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejegdo intermediaria; ICFEp: insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo preservada.
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Curva de sobrevida em pacientes com IC geral
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Figura 4 - A) Curva de Kaplan-Meier de mortalidade por todas as causas para alteragdo da fracdo de ejegcdo em insuficiéncia cardiaca geral. B) Curva de
Kaplan-Meier de mortalidade por todas as causas para alteracdo da fragdo de ejecdo em insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo reduzida. C) Curva
de Kaplan-Meier de mortalidade por todas as causas para alteragdo da fragdo de ejecdo em insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo intermediaria. D)
Curva de Kaplan-Meier de mortalidade por todas as causas para alteracdo da fracdo de ejecdo em insuficiéncia cardiaca com fragéo de ejecdo preservada.

relataram que uma proporgao significativa de pacientes com
ICFEp teve reducao da FE <50% e uma proporgao similar de
pacientes com ICFEr teve aumento da FE de =50%. A presente
pesquisa também identificou que a histéria natural da IC foi
semelhante em pacientes com IC grave.

Caracteristicas clinicas e preditores de alteracao da fracao
de ejecao

Entender as caracteristicas clinicas e os preditores da
alteragdo da FE é essencial, pois eles fornecem informagoes
importantes e podem ser utilizados na estratificagao de risco
e no direcionamento do tratamento para pacientes com IC
grave. Neste estudo, a regressao logistica multivariada mostrou
que a faixa etaria mais jovem, a auséncia de diabetes e a FEVE

menor estavam associadas a FE-A. Por sua vez, as variaveis
preditoras da FE-D foram auséncia de fibrilacao atrial, baixos
niveis de 4cido drico e FEVE mais elevada.

Estudos anteriores relataram que pacientes com melhora da FE
eram mais jovens.? No entanto, esta andlise identificou a auséncia
de diabetes como preditora da FE-A, o que pode ser explicado
por estudos prévios que detectaram uma associagao inversa da
diabetes mellitus, da cardiopatia isquémica e da prescricao de
AA na alta hospitalar com a IC e a melhora da FE.'”"

O preditor auséncia de fibrilacao atrial demonstrou relagao
com a FE-D, em concordancia com um relatério que indicou
a fibrilagao atrial como um preditor positivo para a melhora
da FE. Surpreendentemente, o baixo nivel de 4cido Urico foi
um preditor da FE-D, o que é dificil de explicar.
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O presente estudo constatou que a FEVE menor estava
associada a FE-A, enquanto a FEVE maior estava associada
a FE-D. Dunlay et al.” também identificaram esse resultado
em sua andlise, ja que a FE diminuiu 5,8% em pacientes com
ICFEp. Por outro lado, a FE aumentou 6,9% em pacientes com
ICFEr ao longo de 5 anos.

Alteracao da fracao de ejecao e desfechos nos diferentes
tipos de insuficiéncia cardiaca

Pouco se sabe, a partir de estudos publicados, sobre a
implicacdo prognéstica da alteragdo da FE em diferentes
tipos de IC grave. Este estudo demonstrou que o grupo FE-A
teve maior sobrevida que os grupos FE-E e FE-D, embora esse
aumento nao seja estatisticamente significativo.

No grupo ICFEr, a alteragao da FE foi inversamente associada
a mortalidade por todas as causas, o que é consistente com
achados de estudos anteriores indicando que a recuperagao
da FEVE reduzida esta relacionada a melhores desfechos.®'
Lupon et al.® observaram que ao utilizar como referéncia o
grupo com recuperagao da IC, a razao de risco (hazard ratio
— HR) da morte cardiovascular ou da hospitalizagao por
IC foi de 2,33 para ICFEp e 1,99 para ICFEr. Essas linhas de
evidéncia sugerem fortemente que a recuperagao da ICFEr
estava associada a um melhor prognéstico em pacientes com
IC. Assim, ressalta-se a importancia do controle direcionado
a aumentar a FE em pacientes com ICFEr.

A presente pesquisa identificou que as implicagoes
progndsticas da alteracao da FE entre os pacientes com ICFEi
e ICFEp foram menos evidentes. A falta de associagdes de
risco com a alteracao da FE na ICFEi e ICFEp pode resultar da
falta de relagao linear entre FE e os desfechos da IC quando
a FE é mais elevada.

Destaques deste estudo

Pesquisas anteriores sobre a IC avaliaram pacientes com
classe 11-IV da NYHA, enquanto este estudo se concentrou
em pacientes criticos com classe llI-1V da NYHA. Além disso,
outras investigagoes relatam que o prognéstico melhora
com o aumento do valor da FE. Adicionalmente, o presente
estudo constatou que, em pacientes com IC grave e ICFEr,
a FE aumentou apés o tratamento, sugerindo assim que
o progndstico pode ser melhorado. Os outros dois tipos
de pacientes com IC nao foram associados a alteracao e
ao prognostico da FE apds o tratamento. Os contetidos
mencionados acima foram os destaques deste artigo.

Limitacoes

Este estudo apresenta algumas limitagoes. Primeiro, a
amostra, especialmente no grupo FE-D, foi relativamente
pequena, o que pode reduzir as diferencas estatisticamente
significativas entre esses pacientes. Segundo, este estudo é
uma analise retrospectiva de centro tnico; os achados podem
nao ser generalizdveis a outras coortes. Terceiro, os pacientes
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tinham ao menos dois ecocardiogramas para a medida inicial
e final da FE, com mediana de 27 meses. No entanto, o
ecocardiograma no seguimento de 1 ano nao foi registrado,
o que poderia ter fornecido novos resultados. Por Gltimo, nao
se chegou a um consenso sobre a definicdo adequada de
alteragao da FE. Sabe-se que pequenas melhoras na FEVE, mas
ainda qualificadas como FE-A, tém implicagdes prognésticas
provaveis e diferentes do que as maiores. Portanto, para
quantificar esse efeito, o presente estudo definiu FE-A como
um aumento da FE =10%, a FE-D como uma diminuicao da
FE =10% e a FE-E como uma alteracao da FE <10%, além
da transigdo para outros fenétipos de IC.

Conclusoes

Na IC grave, a ICFEr apresentou maior percentual no grupo
FE-A e a ICFEp foi mais comum no grupo FE-D. A alteragao da
FE foi associada a uma série de caracteristicas clinicas, preditores
e desfechos, particularmente em pacientes com ICFEr.
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