Estudo da deformagdo do miocardio em doentes com miocardite

RESUMO

INTRODUCAO: A miocardite aguda é um processo inflamatério com varias
apresentagdes clinicas, variando desde formas ligeiras a mais graves, que poderdo condicionar
a disfun¢do ventricular esquerda.

Uma vez que a utilizagdo de Ressonancia Magnética (RMN) cardiaca esta associada a
elevados custos de execugdo e tempos de utilizagdo prolongados, a utilizagdo da ecocardiografia
bidimensional (2D) convencional associada a técnicas de analise de deformacao (strain), tem
vindo a demonstrar boa sensibilidade na identificacdo de areas de disfuncdo ventricular
esquerda.

OBJETIVOS: O objetivo deste estudo foi analisar nos doentes com miocardite e fracao
de ejecdo ventricular esquerda (FEVE) preservada, a deformacao longitudinal global (DLG) do
ventriculo esquerdo por ecocardiografia e compara-la com um grupo controlo, de forma a
verificar se este exame ¢ um bom preditor de disfunc¢do ventricular. Foram também avaliadas
as caracteristicas clinicas de uma coorte de doentes com miocardite. Tentou identificar-se
possiveis preditores laboratoriais de fungao sistolica.

METODOS: Foi feito um estudo de coorte retrospetivo, a partir de uma populagio de
35 doentes com diagndstico de suspeita de miocardite aguda, admitidos na Unidade de
Cuidados Intensivos Corondarios entre Janeiro de 2013 e Julho 2015. Desta populacdo, dois
doentes foram excluidos por diagnéstico de Enfarte Agudo do Miocardio (EAM).

A FEVE e a DLG, calculada por ecocardiografia de deformacdo, dos doentes com
miocardite foram comparadas com o grupo controlo. Os preditores de disfuncdo miocéardica
(para DLG >-18%), foram também calculados.

A idade média de apresentacdo foi de 33+13 anos, em que 91% eram homens. Os

sintomas apresentados a entrada incluiam toracalgia (91%) e 21% tinham histéria de infe¢do
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respiratoria recente. A maior parte dos doentes tinha elevagao dos biomarcadores, com valores
médios de TNI 10,8+8,3 ng/mL e CK-MB 404+33,6 ng/mL.

A FEVE obtida por ecocardiografia foi de 59+6,7 % e o valor médio da DLG foi de -
16,5+3,3%. Foi demonstrado que ndo havia correlagio entre os valores de FEVE e DLG (+* =
0,06; P =0,2). Contudo, nos doentes com FEVE preservada (>55%), os valores de DLG foram
inferiores, quando comparados com o grupo controlo (-17,3£3,6 % vs -20,8+3,5%, P <0,001).
Dos 7 doentes (21%) que fizeram RMN cardiaca, todos tinham realce tardio subepicardico. Os
valores de CK-MB (OR 1,07; IC 95%: 1,001-1,16; P = 0,05), foram marginalmente associados
a valores mais baixos de DLG.

CONCLUSOES: O DLG obtido por ecocardiografia de deformacio permitiu identificar
disfuncdo do ventriculo esquerdo, em doentes com FEVE preservada, tendo demonstrado que

que podera ser utilizado sempre que exista suspeita de miocardite aguda.
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ABSTRACT

BACKGROUND: Acute myocarditis is an inflammatory process with different clinical
presentations, ranging from mild to severe, that may condition the left ventricular dysfunction.
As the two main diagnostic techniques have caveats (cardiac Magnetic Resonance Imaging
(MRI) is an expensive and time-consuming technique and endomyocardial biopsy a risky
procedure), conventional two-dimensional (2D) echocardiography, coupled with strain analysis
techniques, has been producing good results in identifying left ventricular dysfunction.

AIMS: This study aims at studying the global longitudinal strain (GLS) of the left ventricle, by
using echocardiography in patients with myocarditis and preserved left ventricular ejection
fraction (LVEF). This analysis will be compared with a control group to assess if this technique
can be used as a good predictor for ventricular dysfunction.

In addition, the clinical characteristics of a cohort of patients with myocarditis were also
evaluated. Possible lab predictors for systolic function were studied.

METHODS: A population of 35 patients, admitted in the Intensive Care Unit between January
2013 and July 2015, with suspected diagnosis of acute myocarditis, was retrospectively studied.
Of these, two patients were excluded due to a myocardial infarction (MI) diagnosis performed
during follow-up. LVEF and GLS, were measured by 2-D speckle tracking echocardiography
in myocarditis patients and compared with healthy subjects. The predictors for myocardial
dysfunction (for GLS >18%) were also measured. The group had a mean age of 33+13, and
91% were male. At admission, the symptoms included chest pain (91%) and 21% had history
of recent respiratory infection. Most patients had elevated biomarkers, with average values of
TNI 10,848,3 ng/mL and CK-MB 40+33,6 ng/mL. LVEF obtained by echocardiography was
59+6,7% and the mean value for GLS was -16,5+3,3 %. No correlation between LVEF and
GLS was observed (r2 = 0,06; P = 0,2). However, even in the patients with preserved LVEF

(>55%), GLS values were lower than the control group (-17,3£3,6 % vs -20,8+3,5%, P <0,001).
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Of the 7 (21%) patients that performed a MRI, all had subepicardial late enhancement (SLE).
CK-MB values (OR 1,07; IC 95%: 1,001-1,16; P = 0,05) were marginally associated to lower
values of GLS.

CONCLUSIONS: GLS obtained by 2-D speckle tracking echocardiography identifies left
ventricle dysfunction in patients with normal LVEF and may be used whenever there is a

suspicion of acute myocarditis.
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NOMENCLATURA
2D Bidimensional/ Two-dimensional
AlQ Amplitude inter-quartil
CKMB Creatine kinase mb
DLG Deformagdo Longitudinal Global
EAM Enfarte Agudo do Miocardio
ECG Eletrocardiograma
FEVE Fragdo de Ejecdo do ventriculo Esquerdo
GLS Global longitudinal strain
LVEF Left Ventricular Ejection Fraction
MI Myocardial Infarction
MRI Magnetic Resonance Imaging
PCR Proteina C Reativa
RMN Ressonancia Magnética Nuclear
SCA Sindrome corondrio agudo
SLE Subepicardial Late Enhancement
TNI Troponina |
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CApriTULO 1. — INTRODUCAO
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1. Introducio

A miocardite aguda ¢ um processo inflamatorio que atinge o miocardio, sendo
geralmente causado por agentes infeciosos (1-3). Além destes, a miocardite aguda pode
também ser causada por reagdes alérgicas, reagdes a farmacos, ou ser decorrente de uma doenga
sistémica, como a sarcoidose (1,2,4). O quadro clinico pode variar desde formas ligeiras,
clinicamente auto-limitadas, a formas fulminantes, potencialmente fatais (1). Nas formas mais
graves, a sua evolucdo podera condicionar disfuncdo ventricular esquerda (1,2,5,6).

Sendo a apresentacdo da miocardite aguda muito variavel, o seu diagndstico ¢ um
desafio (5,7) e necessita de um elevado grau de suspeita (1). Uma vez que os achados na historia
clinica, no exame fisico, no eletrocardiograma (ECG) e nos achados laboratoriais (p.ex.,
troponina) nao sdo muito sensiveis nem especificos, € como a biopsia endomiocardica ¢ um
método invasivo com morbilidade, os testes de imagem ndo invasivos surgem como uma opgao
interessante como métodos diagndsticos ou prognosticos na miocardite aguda (3,5). Assim, a
ressonancia magnética (RMN) cardiaca tem evoluido como meio complementar de diagndstico
ndo invasivo, Util no diagndstico de miocardite (1,3,5,8,9), através da avaliacdo da fungao
ventricular e da identificagdo de alteragdes estruturais do miocardio (10).

De forma de auxiliar o diagndstico de miocardite aguda por RMN cardiaca, foram
desenvolvidos os critérios de Lake Louise (1,9). Estes incluem: 1) aumento focal ou global da
intensidade de sinal nas sequéncias ponderadas em T2 (consistente com edema); 2) aumento da
taxa de realce precoce global apos contraste (sinal de hiperémia): 3) presenca de realce tardio
por gadolineo (consistente com necrose/fibrose) (9). Desta forma, ¢ possivel avaliar a
localizagdo, tamanho e extensdo do atingimento miocéardico e no caso da presenca de 2 ou 3
critérios, fazer o diagnostico de miocardite aguda (6). Sabe-se que no caso da miocardite, as

camadas subepicardicas sdo as mais frequentemente afetadas (6,9). Contudo, existem
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limitagdes a utilizagdo deste exame complementar de diagnostico, tais como a sua baixa
disponibilidade, elevados custos de utilizagdo e tempos de execugdo prolongados (5,7,8,11)

Desta forma, para ultrapassar estas limitagdes, recorre-se frequentemente a
ecocardiografia bidimensional associada a novas técnicas, como a andlise de deformagdo
(strain) (3,5). Esta técnica ¢ utilizada para avaliar a deforma¢do do miocardio e tem vindo a
demonstrar maior sensibilidade do que as técnicas de ecocardiografia convencionais na detecao
de disfuncdo ventricular esquerda (3,5-8,11-15). Através da utilizacdo de ecocardiografia de
deformacdo, varios estudos recentes demonstraram a existéncia de alteracdes na deformagdo
longitudinal global (DLG) e circunferencial nos doentes com miocardite mas com funcdo
sistolica preservada, avaliada através da andlise da fracdo de ejecdo ventricular esquerda
(FEVE) por ecocardiografia bidimensional (3,6,16).

Neste estudo pretendemos: 1) avaliar as caracteristicas clinicas de uma coorte de doentes
com diagnoéstico clinico de miocardite internados numa unidade de cuidados intensivos
cardiacos, ii) no subgrupo de doentes com miocardite e FEVE preservada, analisar a DLG do
ventriculo esquerdo por ecocardiografia; e (ii1) identificar preditores laboratoriais de fungao

sistolica deprimida por DLG.
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CAPITULO 2. — MATERIAIS E METODOS
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2. Materiais e Métodos

2.1. Populagio em estudo

2.1.1. Doentes

Conduzimos um estudo de coorte retrospetivo, unicéntrico, incluindo todos os doentes
que foram internados na Unidade de Cuidados Intensivos Cardiacos do Servico de Cardiologia
A do Centro Hospitalar e Universitdrio de Coimbra com diagnostico clinico de miocardite
aguda, entre Janeiro de 2013 e Julho de 2015.

Identificamos 35 doentes com um diagndstico inicial de miocardite aguda, baseado nos
seguintes critérios clinicos a entrada no internamento: (A) histdria de infeg¢do respiratdria ou
gastroenterite recente (ultimas oito semanas); (B) um dos seguintes sintomas: cansaco ¢ mal
estar, precordialgia, dispneia, palpitacdes; (C) presenca de uma das seguintes alteragdes
eletrocardiograficas: elevacdo do segmento ST, alteragdes na onda T; e (D) aumento dos
marcadores de inflamacdo aguda e enzimas cardiacas. Neste grupo em estudo, os doentes nao

podiam ter antecedentes de sindrome corondrio agudo (SCA).

Dos doentes incluidos no estudo, 2 foram excluidos ap6s analise do processo do doente,
dado que foi estabelecido um diagnostico de enfarte transmural durante o estudo por RMN
cardiaca efetuado durante o seguimento clinico. A amostra em analise neste estudo foi assim
de 33 doentes. Posteriormente, foram excluidos quatro doentes do estudo uma vez que ndo
tinham ecocardiografia disponivel relativa ao episddio de miocardite; a amostra final foi de 29

doentes, sendo que destes, 7 tinham estudo por RMN cardiaca (Figura 1).
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Figura 1 — Selego da populagdo em estudo

2.1.2. Controlos

Vinte e um participantes, com uma idade média de 41 anos (£14,3 anos), sem
antecedentes de SCA ou outra patologia cardiaca e com ECG e ecocardiograma normal, foram
admitidos como grupo controlo neste estudo. O grupo de controlo mostrou-se adequado, pois
quando comparadas as médias de idades e os valores de FEVE, entre estes e o grupo de doentes
com miocardite com FEVE >55%, a diferen¢a ndo foi estatisticamente significativa (P = 0,14;

P =0,19, respetivamente).
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2.2. Ecocardiografia

Como parte do protocolo de estudo do diagndstico clinico de episddio de miocardite
aguda foram realizados ecocardiogramas 2-D convencionais em todos os doentes, a data do
episddio clinico index. Os valores da FEVE foram obtidos através do acesso aos dados destes
ecocardiogramas realizados durante o estudo do doente. A FEVE foi calculada pelo método de

Simpson.

2.3. Ecocardiografia de deformacéo 2-D

A andlise do estudo da DLG foi feita posteriormente ao episddio clinico index, com
recurso as imagens obtidas durante o estudo ecocardiografico do doente a data do evento
patologico armazenadas em DICOM. As imagens selecionadas foram as incidéncias apicais de
duas, trés e quatro camaras. Para a quantificacdo da DLG do grupo de estudo foi utilizado o
software Echopac, nas incidéncias apicais selecionadas.

Neste tipo de estudo, o software pede ao utilizador que identifique os limites do
endocardio através da identificacdo de uma sequéncia de pontos, sendo estes, sempre que
necessario posteriormente ajustadas de modo a cobrir a drea desejada. A quantificagdo da
deformacdo miocardica ¢ obtida através da comparagdo do deslocamento destes pontos, ao
longo dos limites do endocardio. Através da andlise do deslocamento frame-by-frame sao
geradas automaticamente as curvas de deformacdo. O sofiware divide automaticamente a
seccdo em estudo por segmentos, sendo o valor médio destes utilizado para calculo do valor da
DLG. O estudo da DLG no grupo dos doentes com miocardite, obtido através da
ecocardiografia de deformacao foi posteriormente comparado com a DLG do grupo controlo.
Apenas as imagens com boa qualidade (frames-per-second > 50 s™) foram utilizadas. As

imagens que ndo cumprissem estas condi¢des adequadas foram excluidas da analise.
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Quanto mais negativos os valores do DLG, melhor ¢ a fungao sistolica. Neste estudo
consideram-se valores de DLG > -18% como indicadores de fun¢do sistélica ventricular

esquerda anormal.

2.4. Ressonincia magnética cardiaca

Este exame complementar foi efetuado até 30 dias apds o internamento na unidade de
cuidados intensivos. Os dados utilizados neste estudo foram obtidos a partir dos resultados
obtidos com este exame complementar de diagnostico. Dos 33 doentes em analise, apenas 7
tinham disponivel o resultado deste exame complementar, sendo estes os dados utilizados neste
estudo. A identifica¢do das regides com miocardite foi feita, através da presenca de areas de
realce tardio, obtidas apds a administragdo de gadolinio, sendo entdo estas as areas selecionadas
para analise.

Através do acesso aos dados obtidos das RMN cardiaca efetuadas, foram avaliados os
valores de FEVE e de volume telediastdlico do ventriculo esquerdo. Assim, os valores de
FEVE foram classificados em: FEVE normal: 56-78%; FEVE no limite inferior: 56%; FEVE
ligeiramente diminuida: 54-55% e FEVE diminuida <54%. Por sua vez, o volume
telediastdlico do ventriculo esquerdo foi classificado em: volume telediastolico normal: 77-
195mL; volume telediastélico no limite superior: 192-194 mL; volume telediastolico

ligeiramente aumentado: 195 mL; ventriculo esquerdo dilatado: > 196mL.
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2.5. Analise estatistica

A analise estatistica foi efetuada com base em pardmetros demograficos e
ecocardiograficos. Para as varidveis continuas apresentam-se os valores da média + desvio
padrdo ou mediana, enquanto para as variaveis categoricas sao apresentadas as frequéncias (em
percentagem). Foram utilizados testes ¢ de Student, ndo emparelhados, para comparar a DLG
entre os controlos e os doentes com miocardite. Para avaliar a relagdo entre a DLG e 0o FEVE
foi utilizada uma regressdo linear. Foi utilizada ainda uma andlise de regressdo logistica
multivaridvel para analisar a relagdo entre os valores de DLG (> -18%), PCR, CKMB e

troponina .
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CAPITULO 3. — RESULTADOS
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3. Resultados

Na Tabela 1 encontram-se descritas as caracteristicas demograficas da populagdo
estudada. A idade média foi de 33+13 anos; 30 doentes eram do sexo masculino (91%).

O principal sintoma a entrada foi dor toracica, presente em 30 doentes (91%), dos quais
10 tinham dor toracica pleuritica (30%). Outros sintomas acompanhantes foram: febre (11
[33%]); dispneia (1 [3%]) e mialgias (2 [6%]). Sete (21%) dos 33 doentes tinham também
historia de infecao respiratoria ou gastroenterite (4 [12%]) nas oito semanas que precederam o

internamento.

Tabela 1 — Caracteristicas da populagdo em estudo.

Miocardite (n=33) Percentagem (%)
Sexo masculino 30 91
Idades 33+13
Sintomas
Dor toracica 30 91
Febre 11 33
Infeg¢do respiratoria 7 21
Gastroenterite 4 12
Mialgias 2 6
Dispneia 1 3

Dos 33 doentes, apenas 24 tinham ECG disponivel. Destes, 17 mostraram alteragdes
eletrocardiograficas, estando nestas incluidas: alteracdes do segmento ST, presentes em 16
doentes (48%), dos quais 5 doentes apresentavam supra ST difuso (15%), supra ST inferior [4
(12%)], supra ST lateral [2 (6%)] e supra ST antero-lateral [5 (15%)] e presenca de onda Q (1

[3%]) (Tabela 2).
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Tabela 2 — Alteragdes no ECG no grupo dos doentes com miocardite

Miocardite (n=33) Percentagem (%)
Ritmo sinusal 25 76
Alteragdo segmento ST 16 48
Supra ST difuso 5 15
Supra ST inferior 4 12
Supra ST lateral 2 6
Supra ST antero-lateral 5 15
Presenga de onda Q 1 3

Dos trinta e trés doentes, 31 (94%) apresentaram troponina I (TNI) positiva a admissdo
(> 0,056 ng/mL), com valores médios de 10,8 = 8,3 ng/mL e variando de 0,14-31,9 ng/mL.
Dos restantes, 1 (3%) apresentou valores de TNI nao mensuraveis (< 0,017 ng/mL) e outro
doente (3%) apresentou TNI negativa (0,017-0,056 ng/mL). Uma percentagem menor (85%,
correspondendo a 28 doentes) apresentou um aumento do valor CK-MB maior que 3,5 ng/mL
(média de 40,0 £ 33,6 ng/mL e variando de 1,2-116,8 ng/mL). Todos os doentes apresentaram
valores aumentados de PCR (> 0,50 mg/dL), apresentando um valor mediano de 5,6 mg/dL e
variando entre 1,33-29,6 mg/dL (Tabela 3).

Os dados relativos as serologias apenas estavam disponiveis em 3 doentes, sendo que
em apenas um doente foi observado Ac IgM postivo, para Leptospira spp., indicando infe¢cdo

recente a este género.

Tabela 3 — Marcadores laboratoriais

Miocardite . Desvio Valor Valor
Média ~ .- .y
(n=33) Padrao minimo maximo
TNI (ng/mL) 31 (94%) 10,8 +8,3 0,14 31,9
CK-MB (ng/mL) 28 (85%) 39,0 +33,7 1,2 116,8
PCR (mg/dL) 33 (100%) 5,6 [AIQ = 3,16-10,8] 1,33 29,6
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3.1. Ecocardiografia

Um dos principais desafios clinicos na miocardite continua a ser a analise da func¢do
sistolica ventricular esquerda. Sabendo que a FEVE ndo consegue captar o atingimento
miocardico em formas mais ligeiras de doenga, colocamos a hipotese de que a DLG poderia
estar alterada em doentes que de outra forma (i.e. através da andlise da FEVE) seriam
considerados normais do ponto de vista de fungao sistolica do VE. No grupo de doentes com

miocardite, a FEVE média foi de 59 + 6,7% e o DLG médio de -16.5 + 3.3% (Tabela 4).

Tabela 4 — Resultados FEVE e DLG em doentes vs controlos

Miocardite (n=29) Controlo (n=21) Valor P
FEVE (%) 59 +6,7 63,5+2,7 0,19
Minimo (%) 47,5 58
Maximo (%) 75 70
DLG (%) 15,8 £3,3 -20,8+ 3.5 <0,001
Minimo (%) -24,6 -30,0
Maximo (%) -10,8 -15,2

Na Figura 2 podemos observar a distribui¢do da frequéncia dos valores de DLG nos
doentes com miocardite, verificando-se uma maior distribui¢do de valores do DLG entre -
14,8% e -18,7%. A associagdo entre a DLG e a FEVE foi analisada recorrendo a regressao
linear. Observou-se que ndo havia uma correlagdo significativa entre os valores de DLG e os
valores de FEVE (+*= 0.06; P = 0.2) (Figura 3 — Regressdo linear entre os valores de DLG vs

FEVE (2 = 0,06)
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Figura 3 — Regressio linear entre os valores de DLG vs FEVE (2 = 0,06)
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Na Tabela 5 podemos observar a distribui¢ao das caracteristicas clinicas e laboratoriais
dos doentes sem disfun¢ao cardiaca, DLG >-18%, vs doentes com disfuncao cardiaca, DLG <

-18%.

Tabela 5 — Caracteristicas clinicas e laboratoriais dos doentes com e sem disfunggo cardiaca (DLG <-18% vs DLG >-18%)

DLG <-18% (n=20) DLG > -18% (n=9) Valor P

Idades (média) 31£7,5 38 £22.5 0,2
Sintomas

Dor tordcica 18 (90%) 8 (89%) 0,8

Febre 8 (40%) 2 (22%) 0,6

Infec¢do respiratéria 6 (30%) 1 (11%) 0,4

Gastroenterite 1 (5%) 2 (22%) 0,1
Troponina I ng/mL (média+dp) 11,93+8,08 8,49+9,76 0,2
CK-MB ng/mL (média+dp) 47,054+32,53 16,234+21,8 0,02
PCR mg/dL (média+dp) 7,69+6,34 8,32+7,68 0,8

Analisamos a DLG no subgrupo de doentes com miocardite ¢ FEVE preservada
(definida como FEVE > 55%). Além disso, compardmos a DLG neste subgrupo com uma
populacdo de controlos. VerificAmos que os valores de DLG dos doentes com miocardite e
FEVE normal eram significativamente inferiores aos dos controlos (DLG -17,3£3,6% vs -

20.8+3,5%, P <0.001).
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3.2. Ressonincia magnética cardiaca

Dos 33 doentes, apenas 7 (21%) fizeram estudo complementar com RMN cardiaca
durante ou apds o episddio de miocardite aguda. Estes doentes apresentavam uma FEVE média
de 58 (£6,3) %. Quatro dos 7 doentes demonstraram depressao da fungdo sistolica, sendo que
1 doente (14%) se encontrava no limite inferior da normalidade, 2 doentes (29%) com fun¢ao
sistolica ligeiramente diminuida e 1 doente (14%) com fungdo sistélica moderada a gravemente

diminuida (Figura 4).
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Depressido da fungio sistélica do ventriculo esquerdo

Figura 4 — Doentes com depresséo da fungdo sistolica do ventriculo esquerdo, avaliado por RMN cardiaca.
FEVE normal: 56-78%; limite inferior: 56%; ligeiramente diminuida: 54-55%; diminuida <54%.
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Dos 7 doentes, 4 apresentavam também alteragcdes no volume diastolico do ventriculo
esquerdo, sendo que 1 doente (14%) apresentava dilatacdo efetiva do ventriculo esquerdo, 2
(29%) ventriculo esquerdo ligeiramente dilatado e 1 doente (14%) apresentava diametro no

limite superior da normalidade (Figura 5).

Numero de ocorréncias
N

[ ]

I.-
0

Total Normal Limite superior Ligeiramente Dilatagdo

Dilatagdo do ventriculo esquerdo

Figura 5 — Doentes com dilatagdo do ventriculo esquerdo, avaliado por RMN cardiaca.
Volume telediastolico normal do ventriculo esquerdo: 77-195mL; limite superior: 192-194 mL; ligeiramente aumentado:
195 mL; dilatagdo: > 196mL.

3.2.1. Realce tardio

Em todos os doentes foi realizado o estudo com contraste e todos demonstraram areas
de realce tardio, com extensdo subepicardica, correspondentes as zonas cicatriciais do
miocardio secundarias a miocardite prévia. O realce tardio foi observado nas seguintes
localizagdes: parede lateral: 7 doentes (25%); parede inferior [2 (25%)]; parede anterior: [2

(25%)]; regido septal [2 (25%)]; apical [1 (12,5%)]; parede infero-lateral [2 (25%)].
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As paredes lateral e inferior do ventriculo esquerdo foram as principais localizagdes de

atingimento miocardico.

A Figura 6 ilustra a correlagao entre os valores de DLG e o realce tardio regional obtido

por RMN cardiaca.
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Figura 6 — Valores de DLG de acordo com o realce tardio regional obtido por RMN cardiaca

3.3. Indicadores de disfun¢io miocardica

Através da andlise de regressdo logistica multivariavel (Tabela 6) pretendemos

identificar preditores laboratoriais de disfun¢do miocardica (identificada como DLG inferior a

-18%).
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Identificamos a CK-MB como preditor independente (OR 1,07; IC 95%: 1,001-1,16; P
=0,051), apds ajuste a TNI (OR 0,89; IC 95%: 0,71-1,12; P=0,32) e a PCR (OR 0,96; 1C95%

0,85-1,09; P =0,54).

Tabela 6 — Analise multivariada — CK-MB vs troponinas vs PCR

[Intervalo de Confianca

Odds ratio  Erro Padrdo z P>|z| de 95%]
CK MB 1.075 .0400 1.95 0.051 1.001 1.157
PCR .9606 .0620 -0.61 0.544 .8473 1.091
TNI .8915 .1029 -0.99 0.320 111 1.118
Cons 1.194 9701 0.22 0.828 2427 5.871
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CAPITULO 4. — DI1SCUSSAO E CONCLUSAO
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4.
4.1. Discussao

Os resultados deste estudo mostraram que a miocardite afeta uma populagdo de homens
adultos jovens, com idade média de 33 anos. Nesta populacdo, a maior parte dos doentes tinha
elevacao dos biomarcadores, TNI e CK-MB. Foi demonstrado que nao havia correlagio entre
os valores de FEVE e DLG no grupo de doentes com miocardite. Contudo, nos doentes com
FEVE preservada (>55%), os valores de DLG foram inferiores aos obtidos no grupo controlo.
Neste estudo, foi também observado que os valores de CK-MB foram marginalmente
associados a valores mais baixos de DLG.

Os nossos achados em relagdo as caracteristicas da nossa populagao foram coincidentes
com as de outros estudos ja publicados(3,6). Quando comparadas as caracteristicas clinicas e
laboratoriais dos doentes com e sem disfuncdo cardiaca avaliada por DLG, ndo observamos
diferencas estatisticamente significativas exceto nos valores de CK-MB que se encontravam
mais elevados no grupo com disfuncao cardiaca.

A ecocardiografia permanece como o método complementar imagioldgico inicial ideal,
uma vez que apresenta uma disponibilidade universal, ¢ portatil e apresenta baixos custos (7).
Varios estudos recentes demonstraram a existéncia de alteragoes na DLG e circunferencial nos
doentes com miocardite, com func¢do sistdlica preservada. Estes resultados foram obtidos
através da utilizagdo da ecocardiografia de deformacao (3,6,16). Esta técnica ¢ utilizada para
avaliar a deformag@o do miocérdio e tem vindo a demonstrar boa sensibilidade na dete¢ao de
disfuncdo ventricular esquerda (3,5-8,11-15).

Confirmada a nossa hipdtese de que o DLG identifica doentes com disfung¢ao sistélica
ndo aparente pela andlise da FEVE, demonstramos que mesmo tendo FEVE preservada, os
doentes com miocardite apresentavam valores de DLG mais baixos que o grupo de controlos

saudaveis. Estes dados estdo de acordo com os trabalhos anteriormente publicados (3,5-7), em
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que, tal como no nosso estudo, os valores de DLG nos doentes com miocardite aguda e FEVE
preservada (>55%), eram mais baixos do que no grupo controlo (FEVE > 58%) (DLG -
17,3+3,6% vs -20.8+3,5%, P < 0.001).

A bidpsia endomiocardica continua a ser o exame de referéncia para o diagnostico de
miocardite aguda (1). Contudo, uma vez que € um exame invasivo, habitualmente este ¢ apenas
realizado nos doentes com miocardite e insuficiéncia cardiaca (9). Desta forma, a RMN
cardiaca ¢ o exame ndo invasivo recomendado nos doentes sem sintomas de insuficiéncia
cardiaca (7). Contudo, ainda tem uma baixa disponibilidade, uma vez que este exame esta
associado a algumas limitagdes na sua execucdo, como tempos demorados e elevados custos.

Sabe-se também que as fibras miocardicas do ventriculo esquerdo estdo orientadas
circunferencialmente, paralelas a valvula mitral; que as fibras subepicardicas se encontram
orientadas obliquamente e que as fibras subendocardicas sdo longitudinais e se inserem na
valvula aortica e mitral (17). A miocardite afeta predominantemente a regido intramiocéardica
e subepicardica, ou seja, as fibras orientadas circunferencial e obliquamente. Assim, o
envolvimento destas pode ser identificado pelas técnicas de ecocardiografia de deformagao (3).
Esta técnica ¢ de elevada importincia uma vez que consegue identificar alteragdes na
deformagdo miocardica mesmo em doentes em quem nao foi identificado nenhuma alteracdo
por técnicas de RMN cardiaca (3,6). Assim, sendo o DLG obtido por ecocardiografia de strain
2-D ¢ um bom marcador da disfuncdo do ventriculo esquerdo, e podera ser utilizado sempre
que exista suspeita de miocardite (3).

Neste estudo também se pode observar que em alguns doentes com miocardite, havia
aumento do volume do ventriculo esquerdo, assim como altera¢cdes na motilidade regional nas
paredes do ventriculo esquerdo, principalmente na regido lateral (Figura 6). Estas alteragdes
foram identificadas através da observacgdo de areas de realce tardio nas regides subepicardicas,

na RMN cardiaca, quando comparadas com os valores de DLG segmentar.

Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra 31



Estudo da deformagdo do miocardio em doentes com miocardite

Uppu et al.(3) sublinharam que as areas de realce tardio na RMN cardiaca nas regides
apicais sao dificeis de identificar e de interpretar, uma vez que a resolug@o espacial nesta area
¢ baixa. Desta forma, afirmam que a identificagdo de areas de realce tardio utilizando apenas
este exame ¢ um método complementar insuficiente no diagndstico de miocardite,
especialmente nos doentes sem alteragdes da motilidade regional e com outros parametros de
RMN cardiaca inconclusivos, como a intensidade de sinal em T2 e a presenca de realce precoce
com gadolineo (3); tal demonstra que a utilizagao de ecocardiografia de deformacao ¢ adequada
para ultrapassar estas barreiras.

Nao sendo os sintomas da miocardite especificos e uma vez que as alteracdes
segmentares da parede do ventriculo esquerdo podem mimetizar um SCA (5,18), é importante
ter como diagnoéstico diferencial a cardiopatia isquémica. Nesta patologia, também se verifica
uma diminuicdo da DLG (6,19-21). Desta forma, a utilizacdo da ecocardiografia de
deformagdo também podera ser util na avaliacdo inicial desta patologia, podendo ser utilizada
como forma de identificar as dimensdes do enfarte nos doentes com SCA (20). Infelizmente,
as alteracdes na DLG ndo permitem diferenciar miocardite de SCA, uma vez que existe
comprometimento da fun¢do das camadas musculares do miocardico, o que leva em ambas a
diminuigdo dos valores de DLG (6).

Existem poucos dados sobre estudos ndo invasivos como preditores de progndstico (5).
No estudo de Hsiao et al. (5), foi referido que a presenca de ondas Q, poderia significar um
curso mais severo, nos estadios mais precoces da doenca (5). No nosso estudo, ndo pudemos
verificar o valor preditivo deste achado, uma vez que a sua incidéncia foi baixa, 3%. Por sua
vez, conseguimos observar que os valores mais elevados de CK-MB tinham uma relagdo, ainda
que ténue, com a disfun¢do miocardica. Este achado foi coincidente com o que Abe et al. (22)

ja tinham verificado num grupo de criangas com miocardite.
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Com os outros marcadores laboratoriais: TNI e PCR, ndo se pdde verificar esta
associa¢do com a disfun¢do miocérdica. Kobayashi et al. (23) também observaram que apesar
de niveis elevados de TNI a apresentagdo clinica, estes ndo estavam associados a pior

progndstico.

4.1.1.Limitacées do estudo

Hoje em dia, apesar da RMN cardiaca ser um dos principais meios complementares nao
invasivos, ainda existem algumas limitagdes quanto a sua disponibilidade e acesso para
diagnodstico de miocardite aguda. Desta forma, neste estudo uma das principais limita¢des, foi
a obtencdo dos dados deste exame. Outra das limitagdes encontradas prende-se com o tamanho
reduzido da amostra do grupo dos doentes com miocardite. Por ultimo, ndo existiam dados
relativos ao realce tardio, obtido por RMN cardiaca, da amostra utilizada como controlo, o que
ndo nos permitiu fazer a comparacao entre os dois grupos de pessoas em estudo. Contudo, ¢
importante salientar, que sendo este um grupo saudavel, sem presenga de doenca concomitante,

era pouco provavel encontrar presenca de realce tardio nestes doentes.

4.2. Conclusao

A populagdo de doentes com miocardite ¢ constituida essencialmente por homens
jovens maioritariamente com FEVE normal. No entanto, se a DLG for utilizada como marcador
de fungao sistdlica, identificamos que esta se encontra deprimida apesar da FEVE se encontrar
dentro do normal. Valores mais elevados de CK-MB encontram-se associadas de forma
independente a uma DLG inferior a -18%. A utilizacdo de ecocardiografia de deformagdo

podera ser Util como meio auxiliar no diagndstico de miocardite aguda.
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