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RESUMO

Duarte CE. Modificagdes eletromecéanicas do ciclo cardiaco associadas aos bloqueios
da conducéo intraventricular: analise comparativa com o padrao de ativagdo normal
feita pelo eco e pelo vetorcardiograma [tese]. Sdo Paulo: Universidade de Sao Paulo,
Faculdade de Medicina; 2024.

Introdugédo: o estudo avalia as consequéncias elétricas e mecanicas dos bloqueios
da condugéo intraventricular (BIV). Objetivos: comparar os quatro tipos principais de
BIV com o padrao normal utilizando o vetorcardiograma e o ecocardiograma com
Doppler para documentar o ciclo cardiaco. Métodos: estudo transversal com
individuos adultos, sem evidéncias de cardiopatia estrutural, ritmo cardiaco estavel e
sem bloqueios da condugdo atrioventricular. Os participantes foram agrupados de
acordo com o eletrocardiograma em: Normal; bloqueio da divisdo anterossuperior
(BDAS); bloqueio do ramo direito (BRD); blogueio do ramo direito com bloqueio da
divisdo anterossuperior (BRD+BDAS) ou bloqueio do ramo esquerdo (BRE). Foram
avaliadas variaveis demograficas, clinicas e ecocardiograficas estruturais, além das
especificas do estudo. O vetorcardiograma foi utilizado para decompor o ciclo elétrico
cardiaco e o ecocardiograma para identificar as quatro fases do ciclo mecanico e a
sincronia ventricular. A comparagao entre os grupos foi realizada pela Analise de
Variancia de um fator, com teste de comparag¢ao multipla de Bonferroni. A associacéo
entre proporgdes foi analisada pelo teste qui-quadrado ou exato de Fisher, conforme
a natureza dos dados. O nivel de significAncia adotado foi de 5%. Resultados: a
amostra foi composta por 328 participantes, sendo: 106 do grupo normal; 58, com
BDAS; 61, com BRD; 51, com BRD+BDAS e 52 com BRE. A idade média foi de 64,9
+ 15,3 anos, sendo significativamente menor no grupo Normal (p<0,001). Houve
predominéancia do sexo masculino nos grupos BDAS, BRD e BRD+BDAS, e equilibrio
entre os sexos nos grupos normal e BRE. Todos os participantes eram
oligossintomaticos para insuficiéncia cardiaca. A fragdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (VE) variou de 0,41 a 0,81, sendo significativamente menor no grupo BRE
(p<0,001). O vetorcardiograma mostrou que o aumento da duragdo do complexo QRS
no grupo BRD ocorreu exclusivamente pelo aumento da fase final, enquanto nos
grupos BRD+BDAS e BRE, o aumento ocorreu nas duas fases. A amplitude cubica do
QRS diminuiu nos grupos BDAS, BRD e BRD+BDAS, e aumentou no grupo BRE. A
duracédo e a simetria das ondas T foi significativamente modificada pelos BIVs. O
ecocardiograma demonstrou alteragdes significativas no periodo de pré-ejecdo do
ventriculo direito (VD) nos grupos BRD e BRD+BDAS, e do VE nos grupos
BRD+BDAS e BRE, sem alteragdo no tempo de ejecdo em qualquer padrao de BIV
estudado. Durante a diastole, observou-se contracdo miocardica na fase de
relaxamento isovolumétrico em todos os padroes de BIV, com aumento relativo da
diastole no grupo BRE. A sincronia interventricular mostrou-se significativamente
alterada nos trés padroes de complexo QRS largo, entretanto, apenas no BRE houve
retardo do inicio da eje¢cao do VE. No mesmo sentido, dissincronia intraventricular



esquerda foi observada apenas no BRE. Conclusées: existem diferencas marcantes
no ciclo cardiaco elétrico, no ciclo cardiaco mecanico e na sincronia ventricular entre
cada um dos padroes de BIV estudados e o normal. Durante a sistole ventricular, os
BIVs afetam apenas a pré-ejecao e, na diastole, ocorre contragdo miocardica durante
o relaxamento isovolumétrico. As modificagcdes associadas ao BDAS e ao BRD nao
comprometem a dindmica do VE, enquanto as associadas ao BRE causam
modificagdes muito importantes na pré-ejecéo do VE e na sincronia desta camara. O
padrao BRD+BDAS esta associado a alteracdes elétricas e mecanicas em ambos os
ventriculos, sugerindo a necessidade de estudos adicionais.

Palavras-chave: Bloqueio de Ramo. Insuficiéncia cardiaca. Eletrocardiograma.
Ecocardiografia modo M. Vetorcardiografia.



ABSTRACT

Duarte CE. Electromechanical modifications of the cardiac cycle associated with
intraventricular conduction blocks: a comparative analysis with the normal activation
pattern performed by echocardiography and vectorcardiography [thesis]. S&o Paulo:
“Universidade de Sao Paulo, Faculdade de Medicina”; 2024.

Introduction: This study evaluates the electrical and mechanical consequences of
intraventricular conduction blocks (IVB). Objectives: To compare the four main types
of IVB with the normal pattern using vectorcardiography and Doppler
echocardiography to document the cardiac cycle. Methods: Cross-sectional study with
adult individuals without evidence of structural heart disease, stable heart rhythm and
without atrioventricular conduction blocks. Participants were grouped according to their
electrocardiograms as: Normal; anterosuperior division block (ASB); right bundle
branch block (RBBB); right bundle branch block with anterosuperior division block
(RBBB+ASB); or left bundle branch block (LBBB). Demographic, clinical and structural
echocardiographic variables were evaluated, in addition to those specific to the study.
Vectorcardiography was used to analyze the cardiac electrical cycle, and
echocardiography was used to identify the four phases of the mechanical cycle and
assess ventricular synchrony. Group comparisons were performed using one-way
analysis of variance with Bonferroni’s multiple comparison test. The chi-square or
Fisher's exact test was used to assess the association between proportions,
depending on the data type. A 5% significance level was applied to all tests. Results:
The sample consisted of 328 participants: 106 in the Normal group, 58 with ASB, 61
with RBBB, 51 with RBBB+ASB, and 52 with LBBB. The mean age was 64.9 £ 15.3
years, significantly lower in the Normal group (p< 0.001). Males predominated in the
ASB, RBBB, and RBBB+ASB groups, while the sex distribution was balanced in the
Normal and LBBB groups. All participants were oligosymptomatic for heart failure. Left
ventricular (LV) ejection fraction ranged from 0.41 to 0.81, with significantly lower
values in the LBBB group (p< 0.001). The vectorcardiogram showed that the increase
in the QRS duration in the RBBB group was due exclusively to the increase in the final
phase, whereas in the RBBB+ASB and LBBB groups, the increase occurred in two
phases. The cubic amplitude of the QRS decreased in the ASB, RBBB and
RBBB+ASB groups and increased in the LBBB group. The duration and symmetry of
T waves were significantly modified by the IVBs. The echocardiogram revealed
significant changes in the pre-ejection period of the right ventricle (RV) in the RBBB
and RBBB+ASB groups, and of the LV in the RBBB+ASB and LBBB groups, with no
modification in ejection time in any IVB pattern studied. During diastole, myocardial
contraction occurred in isovolumetric relaxation phase in all VB patterns, with a relative
increase in diastole in the LBBB group. Interventricular synchrony was significantly
altered in all wide QRS complex patterns, however, a delay in the onset of LV ejection
was observed only in the LBBB group. Similarly, left intraventricular dyssynchrony was
observed only in the LBBB group. Conclusions: There are marked differences in the



electrical cardiac cycle, mechanical cardiac cycle, and ventricular synchrony between
each of the IVB patterns studied and the normal group. During ventricular systole, IVBs
affect only pre-ejection phase, while in diastole, myocardial contraction occurs during
isovolumetric relaxation. Modifications associated with ASB and RBBB do not
compromise LV dynamics, whereas those associated with LBBB cause significant
modifications in LV pre-ejection and synchrony. The RBBB+ASB pattern is associated
with electrical and mechanical alterations in both ventricles, warranting further specific
studies.

Key words: Bundle-branch  block. Heart failure. Electrocardiography;
Echocardiography; Vectorcardiography.



Figura 1 -
Figura 2 -
Figura 3 -
Figura 4 -
Figura 5 -
Figura 6 -
Figura 7 -

Figura 8 -

Figura 9 -

Figura 10 -
Figura 11 -
Figura 12 -

Figura 13 -

Figura 14 -

LISTA DE FIGURAS

CiClO CArdi@CO ...t 33
Fluxograma do €StUdO..........ccoeiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeee 42
Medidas automatizadas propostas pelo Software...........cc..c.ccoee. 45
Software de vetorcardiografia ...........coooviiiiiiiiiii e 47
Representacgéo grafica da amplitude cubica maxima.............ccccceee... 48
Composicao do ciclo cardiaco elétrico..........ccoeevvvviiiiiiiiiieeeeieeeeeee, 50

Composicdo do Ciclo Cardiaco Elétrico a partir das algas
vetorcardiograficas do QRS, T e ondas P acrescidos dos

INtervalos St, TP € Pl e 51
Doppler pulsado na valva adrtica ...........ccooeeeeeeeeiiiiiiiieeeeeeeee e 54
Doppler pulsado na valva mitral em fluxo de enchimento

A2 01 (U] = SR 55
Doppler pulsado na valva pulmonar..............cccooooviiiiiiiiiiieeeeeeeee, 56
Ecocardiografia Nno MODO-M ..........oooiiiiiiiiieeeecee e 57
Exemplo de formulario utilizado para coleta de dados

€COCANAIOGIrafiCOS ......uuuiiiiiiiiiii e 61
Exemplo de formulario utilizado para coleta de dados

eletrovetorcardiografiCoS ...............uuuuuuiuiiiiiiiiiiiii e 62
Composicao da populacdo estudada............cccoeevveviiiiiiiiiiiieeeeeeee, 66



Quadro 1 -

Quadro 2 -

LISTA DE QUADROS

Numero amostral minimo estimado para a composicdo dos
grupos estudados segundo critérios eletrocardiograficos ....................

Variaveis incluidas no estudo



Grafico 1 -

Grafico 2 -

Grafico 3 -

Grafico 4 -

Grafico 5 -

Grafico 6 -

Grafico 7 -

Grafico 8 -

Grafico 9 -

Grafico 10 -

Grafico 11 -

Grafico 12 -

LISTA DE GRAFICOS

Duracdo do complexo QRS nos cinco padrdes de conducéio
intraventricular estudados ............ouiiiiiiiii e

Diametro sistélico do ventriculo esquerdo nos cinco padrdes de
conducao intraventricular estudados...........ccooooeieiiiiiiiie

Decomposigdo do Complexo QRS em seus dois componentes:
tempo de ativagao inicial (TAIR) e tempo de ativacéao final (TAFR)

Amplitude cubica do complexo QRS nos cinco padrbes de
conducao intraventricular estudados............cccooooviiiiiiiiin,

indice de simetria da onda T e intervalo QT nos cinco padrées de
conducao intraventricular estudados...........ccccooooviiiiiiiie e,

Intervalo de pré-ejecao do ventriculo direito nos cinco padrbes de
conducao intraventricular estudados............cccoooeieiiiiiiiie

Intervalo de pré-ejecao do ventriculo esquerdo nos cinco padrées
de conducéo intraventricular estudados............ccccooeiiiiiiiiie

Tempo de relaxamento isovolumétrico do ventriculo esquerdo nos
cinco padrdes de conducao intraventricular estudados........................

Momento do fechamento da valva aodrtica e da contracdo das
paredes septal e lateral do VE nos cinco padrbes de condugao
intraventricular estudados ............coooeiiiii i

Momento da abertura das valvas adrtica e pulmonar nos cinco
padrées de conducéo intraventricular estudados................cceeeeen.

Razao entre a duragao das diastoles do ventriculo direito e do
ventriculo esquerdo nos cinco padroes de conducdo
intraventricular estudados ... i

Retardo do nadir da contracao da parede lateral em relacdo ao da
parede septal do VE nos cinco padrdes de conducao
intraventricular estudados ...



Tabela 1 -

Tabela 2 -

Tabela 3 -

LISTA DE TABELAS

Valores descritivos dos parametros eletrocardiograficos nos cinco
padroes de conducéo intraventricular estudados............ccccccoeeeen. 68

Caracteristicas basais dos participantes dos cinco padrées de
conducao intraventricular estudados...........ccooooeieiiiiiiiie 71

Duracéo das fases do ciclo cardiaco mecanico nos cinco padroes
de conducéo intraventricular estudados............ccccooviiiiiiiiie. 78



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

° - Grau

"\Y - Microvolt

Acmax - Amplitude cubica maxima

AcmaxP - Amplitude cubica maxima da onda P
AcmaxR - Amplitude cubica maxima da onda R
AcmaxT - Amplitude cubica maximadaonda T

AE - Atrio esquerdo

Afr - Amplitude do plano frontal

Ao - Aorta

AVA - Abertura da valva adrtica

AVM - Abertura da valva mitral

AVP - Abertura da valva pulmonar

BDAS - Bloqueio divisional anterossuperior do ramo esquerdo
BRA - Bloqueador do receptor de angiotensina
BRD - Bloqueio do ramo direito

BRE - Bloqueio do ramo esquerdo

CCE - Ciclo cardiaco elétrico

CCM - Ciclo cardiaco mecanico

CD - Contracao diastdlica

CDL - Contracao diastdlica lateral

CDS - Contracao diastdlica septal

DCEI - Dispositivo cardiaco eletrénico implantavel
DDVE - Diametro diastolico do ventriculo esquerdo
DM - Diabetes mellitus

DSVE - Diametro sistolico do ventriculo esquerdo
ECG - Eletrocardiograma

FC - Frequéncia cardiaca

FE - Fracéao de ejegao

FEVE - Fragao de ejecao do ventriculo esquerdo
FVA - Fechamento da valva aortica

FVM - Fechamento da valva mitral

FVP - Fechamento da valva pulmonar



HAS - Hipertensao arterial sistémica

HCTZ - Hidroclorotiazida

IC - Insuficiéncia cardiaca

IECA - Inibidores da enzina conversora de angiotensina
IM - Insuficiéncia mitral

INCor-HCFMUSP - Instituto do Coracado do Hospital das Clinicas da Faculdade de

Medicina da Universidade de Sao Paulo

InterV - Dissincronia interventricular

IntraV - Dissincronia intraventricular

IPVD - Intervalo de pré-ejecao do ventriculo direito
IPVE - Intervalo de pré-ejecéo do ventriculo esquerdo
ms - Milissegundo

NCL - Nadir da contracao da parede lateral

NCS - Nadir da contragao da parede septal

NYHA - New York Heart Association

PEVD - Periodo ejetivo do ventriculo direito

PEVE - Periodo ejetivo do ventriculo esquerdo

PR - Intervalo PR

QRSd - Duracdo complexo QRS

QT - Intervalo QT

QTc - Intervalo QT corrigido

REDCap - Research Electronic Data Capture

RR - Intervalo de tempo entre ondas R consecutivas
RTDV - Razao entre Tempos Diastdélicos dos Ventriculos
SaQRS - Angulo do QRS no plano frontal

Seg PR - Intervalo de tempo entre o final da alga da onda P e o inicio da

alca vetorcardiografica do complexo QRS

Seg ST - Intervalo isoelétrico compreendido entre o final da algca
vetorcardiografica do complexo QRS e o inicio da alga
vetorcardiografica daonda T

Seg TP - Intervalo de tempo entre as algas vetorcardiograficas da onda T
e da onda P subsequente

TAFP - Tempo de ativacédo final da onda P

TAFR - Tempo de ativacao final da onda R



TAFT
TAIP
TAIR
TAIT
TATT
TDVD
TDVE
TEE
TEVE
TRC
TRIV
TSVD
TSVE
VD
VDF
VSF

Tempo de ativacdo finaldaonda T

Tempo de ativacao inicial da onda P
Tempo de ativacdo inicial da onda R
Tempo de ativagao inicial daonda T
Tempo de ativacao total daonda T

Tempo em diastole do ventriculo direito
Tempo em diastole do ventriculo esquerdo
Tempo entre duas ondas E

Tempo de enchimento ventricular esquerdo
Terapia de ressincronizacao cardiaca
Tempo de relaxamento isovolumétrico
Tempo em sistole do ventriculo direito
Tempo em sistole do ventriculo esquerdo
Ventriculo direito

Volume diastdlico final

Volume sistoélico final



2.1
2.2

3.1
3.2
3.3
3.4
3.5
3.6

4.1
4.2
4.3
431
4.3.2
43.3
434
4.4
4.5
451
4.5.2
453
454
4.6
4.7
4.8

5.1
5.2

5.3

5.3.1
5.3.2
5.3.3
5.4

SUMARIO

INTRODUGAD ......ceeciceicieeeece e ee s se e sseesessessessessessessesssssssssssssssessesseseen 22
101 1 I Y0 26
€y 27
ESPECIFICOS. ... ..ottt anens 27
REVISAO DA LITERATURA ..........ooeteeeeeteceneseseesesessessessssessessssessssssssnns 28
DISTURBIOS DA CONDUCAO INTRAVENTRICULAR ........c.ccoeveverennnee. 29
TERAPIA DE RESSINCRONIZACAO CARDIACA........c.cooeeeeeeeeeeeen. 31
CICLO CARDIACO ...t 32
AVALIACAO ELETROMECANICA DOS DCIV ..., 34
ESTIMULACAO DO SISTEMA DE CONDUGCAO ........ccoooveeeieeeeeen, 36
NOVA ABORDAGEM NA SELECAOQO DE PACIENTES ........cccooeeveeeenn. 37
METODOS ......ooieecnerasanesesesesese s s ssese s ss s sssss s s s s ssssssess s s ssnsnens 38
LOCAL DE REALIZACAO DO ESTUDO E ASPECTOS ETICOS................ 39
DESENHO DO ESTUDO......uuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieieieeeeneseeesansssnesnnsssnsssesnsnnnnnes 39
POPULACAO DO ESTUDO ... 39
Critérios de SeleGao.......ouummeeuiiiiiiiiiiree s 39
Critérios de iNCIUSA0 .....ccoeeeeeeiiiiiiiirr e 39
Critérios de N30 INCIUSAO0..........cooiiiiiiime e 40
Critérios de eXClUSAO0 ......cccuuueiiiiiiiiiirie s 40
NUMERO AMOSTRAL ESTIMADO ........coooveeeeeeeeeeeeee e 41
DINAMICA DO ESTUDO ... .ooiueeeeeeeeeeeee e anees 42
Avaliacao das condigoes clinicas basais............cccccrmmrveeeccccciiiesseneeennnnn. 43
Estudo eletrocardiografico......cccccccccciiiiiiiiiiicccccc s 43
Estudo vetorcardiografico......cccccceciiiiiiiiiiiecccc s 46
(X3 0V Lo [T =YoToTo=T s [ToTo [ ir=1 £ o o T 52
COLETA E GERENCIAMENTO DOS DADOS ..., 60
VARIAVEIS ESTUDADAS ...ttt 63
ANALISE ESTATISTICA ..., 64
RESULTADOS .......cceeeieeieennnnnennnnnnnnnnnsnnnnnnnnsnssnnssnsssnsnnnnssnnnssnssnnnnnnnnnnsnnnnnnnnn 65
COMPOSICAO DA POPULACAO ESTUDADA .......oooveieeeeeeeeeeeeeeeeeeeens 66
COMPOSICAO DOS CINCO GRUPOS DE CONDUCAO

INTRAVENTRICULAR ANALISADOS......coiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 66
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS E CLINICAS DA

POPULACAO ESTUDADA ... 69
DEMOGIaAfia ...t nnne 69
Caracteristicas ClHNICAS .........uuuiiee e eeeeeeees 69
Caracteristicas morfoloégicas e de fungao ventricular ............cccccceeeeeeeeeeennnn, 70

AVALIAGAO VETORCARDIOGRAFICA DO CICLO CARDIACO................. 73



5.5

5.5.1
5.5.2
5.5.3
5.6

5.6.1
5.6.2

6.1
6.2

CARACTERISTICAS ECOCARDIOGRAFICAS TEMPORAIS DO

CICLO CARDIACO ... et 77
VeNtriCUIO dir@it0 ...c.veieieeiiiiieir i rei s crer e rersa s rmsrenssnssnsrenssmnrnnssnssnnsennsnns 79
Sistole do ventriculo esquerdo ... 80
Diastole do ventriculo esquerdo..........ccccmmmeeeciiiiiiniinnnne s 81
SINCRONIA CARDIACA ..o 83
SiNCronNia iNtErVEeNIrICUIAN .......eeeeeeeeeee e e e e e s e e s e e e mnsmnemnnns 83
SiNCronia iNtraveNtriCUIAY .........eeeeeeeeee e eeceecr e e s s e s e e s mnemnemnnns 85
DISCUSSAOD ..ot eeeeeeeeeeeeeseaseessssssessssseesssssessssnesssansessssnsessssnessssnnessnn 86
LIMITACOES DO ESTUDO ..o 92
IMPLICACOES CLINICAS ... et 93
CONCLUSOES ... eeeeeeeeee ettt e eeeteeeeeeeesesneessssneessassesssaneessasneesssneessssneesennnees 94
REFERENCIAS ..ot eeeeeeeeeeeeessaesesssssessssnsessasnessssssessssnsesssssessssnnessnn 96

ANEXOS ...t 108



1 INTRODUCAO



INTRODUGAO - 23

As duas fases principais do ciclo cardiaco, sistole e diastole, e suas respectivas
subfases, contragdo isovolumétrica e ejegcao, relaxamento isovolumétrico e
enchimento ventricular, ocorrem a partir do comando elétrico gerado pelo no sinusal,
pelo retardo desse estimulo elétrico que ocorre no nd atrioventricular e por sua
propagacao pelo feixe de His, pelos seus ramos e por seus fasciculos até serem
distribuidos, pela rede de Purkinje, as células miocardicas. Esse processo faz com
gue estas se contraiam sinergicamente, para que, de maneira eficiente e com o menor
gasto de energia possivel, o fluxo sanguineo, pulmonar e sistémico, se mantenha
ininterruptamente. Alteragdes do ritmo cardiaco como a fibrilacdo atrial, as
extrassistoles, atriais ou ventriculares, e os bloqueios da conducao, atrioventricular ou
intraventricular, podem modificar significativamente a duragdo das fases do ciclo
cardiaco ou a prépria sincronia ventricular, reduzindo a eficiéncia do coracao.

Os disturbios da conducao elétrica intraventricular estdo associados ao retardo
da ativagdo miocardica, a alteragcao da sincronia ventricular normal e a perda da
eficiéncia mecanica do coragao (Cannon et al., 2016). Esses fenbmenos podem variar
em grau e em localizagdo, assim como, acometer global ou regionalmente um unico
ou ambos os ventriculos, dependendo do tipo de disturbio elétrico (Park et al., 2013).
O estudo dos efeitos dos bloqueios da conducdo intraventricular sobre a fungao
ventricular ganhou maior interesse a partir do desenvolvimento da terapia de
ressincronizagdo cardiaca (TRC) e da observagdo de que os efeitos clinicos e
funcionais deste tipo de tratamento variavam em fung¢ao do tipo de bloqueio (Gallj;
Leclerck; Donal, 2017). Atualmente, a TRC tem sido realizada pela estimulagao dos
ventriculos direito e esquerdo (Cazeau et al., 1994) ou pela estimulagao direta do
sistema de condugédo (Huang et al., 2017; Vijayaraman et al., 2022). As diretrizes
atuais recomendam o uso da TRC para pacientes com disfungao ventricular esquerda
grave associada a bloqueios da condugao intraventricular desde que a duragédo do
complexo QRS seja maior do que 130 ms, independentemente da morfologia deste
complexo, do padrao de contragdo miocardica ou da dindmica do ciclo cardiaco
(Heidenreich et al., 2022). Infelizmente, cerca de 30% dos pacientes submetidos a
terapia da ressincronizagao cardiaca nao respondem adequadamente ao tratamento
(Poole; Singh; Birgersdotter-Green, 2016).

O eletrocardiograma de superficie de 12 derivagdes tem sido o método utilizado
para classificar os diversos tipos de bloqueios da conduc¢ao intraventricular. Traz como

vantagens ser um método diagndstico objetivo, pouco dependente do observador e
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passivel de interpretacdo automatizada, que permite a analise da ativagao elétrica
cardiaca do ponto de vista temporal e vetorial biplanar. Por sua simplicidade, baixo
custo e reprodutibilidade, o eletrocardiograma tornou-se o método de eleigdo para a
avaliacdo de individuos com disturbios da condugédo intraventricular com vistas a
indicacao da terapia da ressincronizacgao cardiaca, pela estimulagao biventricular ou
estimulacdo do sistema de condugao (diretrizes). Entretanto, com essa finalidade,
apresenta limitagdes, que estao relacionadas a dificuldade de se correlacionar o
disturbio da ativacéo elétrica com seu efeito mecanico, assim como a dificuldade de
se classificar alguns padrées morfologicos limitrofes, ocultos ou associados, o que
tem implicado em forte dependéncia da utilizagao da duragao do complexo QRS como
critério para presumir a existéncia dissincronia ventricular.

O ecocardiograma, por outro lado, € um método diagnostico que permite a
avaliagao dos efeitos funcionais dos bloqueios da condugéo intraventricular (Cvijic et
al., 2018). Em suas diversas modalidades, a ecocardiografia permite a analise da
geometria cardiaca, dos fluxos valvares e das contragdes musculares regional e global
(Tei et al., 1996; Chung et al., 2008; Brignole et al., 2013; Epstein et al., 2013; Cvijic et
al., 2018). Até o presente, a despeito da sofisticagdo tecnoldgica incorporada aos
diversos métodos ecocardiograficos ja desenvolvidos e testados para a avaliagdo da
sincronia cardiaca (Parsai et al., 2009), varias limitagdes do método tém sido
reportadas, como a subjetividade da interpretacdo dos resultados, o grau de
treinamento necessario para a avaliagdo de cada um dos métodos e a dificuldade para
o entendimento das razdes fisioldgicas que geram a piora do desempenho mecanico.
A discordancia frequente da interpretagdo entre observadores, quando se utilizam
métodos ecocardiograficos mais sofisticados, tem justificado o interesse recente pelo
entendimento do ciclo cardiaco com a utilizagdo de parametros ecocardiograficos mais
simples e reprodutiveis, como as medidas do fluxo sanguineo nas valvas
atrioventriculares e ventriculo-arteriais, que marcam e definem com maior precisédo e de
forma n&o invasiva, diferentemente da manometria do passado, as diferentes fases
desse ciclo e suas modificagdes em fungao dos disturbios da conducéo. Nesse sentido,
parametros ecocardiograficos de facil determinagdo, como o intervalo de pré-ejecao
ventricular esquerdo, duracdo da sistole ou “overlap” entre fases tém sido descritos
como preditores da resposta clinica e estrutural em pacientes submetido a TRC
(Salgado et al., 2004; Cazeau et al., 2008; Chung et al., 2008).
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Recentemente, a transformagdo matematica dos sinais do eletrocardiograma
de superficie tornou possivel a obtengao do vetorcardiograma de forma simplificada
(Chung et al.,, 2007). No passado, esse método necessitava de equipamentos
sofisticados para a captacdo dos sinais elétricos cardiacos, utilizava derivagoes
especiais e dependia de interpretagao muito especializada, o que motivou sua falta de
uso na pratica diaria (Pérez Riera et al., 2007). Atualmente, o uso do vetorcardiograma
voltou a ser avaliado como método para indicar e predizer os resultados da TRC, por
aumentar substancialmente a acuracia do ECG de superficie para determinar os
atrasos da ativacao e da repolarizagao elétrica cardiaca, permitindo a analise vetorial
simultdnea em trés planos das ondas P, dos complexos QRS e das ondas T, e a
identificacdo de seus pontos de amplitude maxima, o que possibilita a decomposicéo
dessas algas elétricas em suas fases inicial e final (Tei et al., 1996).

A avaliagao dos efeitos funcionais do bloqueio completo do ramo esquerdo no
ciclo cardiaco tem demonstrado o aumento da duracao da sistole e a diminuicao da
diastole, dentre outros efeitos deletérios a dinamica do ventriculo esquerdo (VE)
causados por esse disturbio elétrico, como a movimentagdo anormal do septo
interventricular e a redugdo da fragdo de ejegcao regional desta camara cardiaca
(Brignole et al., 2013). Contudo, no melhor do nosso conhecimento, esses fendmenos
ainda nao foram avaliados nos demais tipos de bloqueio intraventricular.

A justificativa para o presente estudo € a necessidade de aumentar a precisao
da indicagdo da terapia da ressincronizagdo cardiaca, identificando-se os tipos de
bloqueio intraventricular que estdo associados a alteracbes eletromecanicas
importantes do ciclo cardiaco, o que nao tem sido possivel pela simples analise do

complexo QRS e pelo eletrocardiograma.
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2.1 GERAL

Estudar, pela ecocardiografia e pela vetorcardiografia, as modificagcoes
elétricas e mecanicas do ciclo cardiaco associadas aos bloqueios da condugao

intraventricular, comparando-as com o padrao de ativagao normal.

2.2 ESPECIFICOS

Decompor, pelo vetorcardiograma, o ciclo elétrico cardiaco, para identificar com
precisdo os intervalos isoelétricos e as fases inicial e final das ativagbes atrial e
ventricular e da repolarizag&o ventricular.

Identificar, pelo ecocardiograma, a duragéo das quatro fases do ciclo cardiaco:
pré-ejecao, ejecao ventricular, relaxamento isovolumétrico e enchimento ventricular.

Avaliar a sincronia interventricular e intraventricular esquerda em individuos

com padrao de ativacéo elétrica normal ou bloqueios da conducéo intraventricular.
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3.1 DISTURBIOS DA CONDUGCAO INTRAVENTRICULAR

A conducao intraventricular se inicia a partir da ativagao do sistema His-Purkinje
e se propaga a partir da ramificagdo do tronco do feixe de HIS em ramo direito,
responsavel pela despolarizacdo do ventriculo direito, e de forma paralela do
ventriculo esquerdo pelo ramo esquerdo (Rankinen et al., 2021). A partir deste ponto
as subdivisdes do ramo esquerdo é complexa e a grande parte dos autores a dividem
de forma pratica em dois fasciculos: O anterossuperior e o péstero inferior (Pérez-
Riera et al., 2019a). Desta maneira, a cobertura total do endocardio ventricular é feita
seguindo um modelo de arborizagédo (Balawender et al., 2023).

Os bloqueios fasciculares isolados ou em pares, produzirdo atrasos na ativagao
em conformidade com as areas anatomicas por eles atingidas (Elizari, 2021). Os
bloqueios monofasciculares podem (ser do ramo direito (BRD) (MacLachlan et al.,
2024), do anterossuperior (BDAS) ou do pdstero inferior (BDPI) esquerdos (Elizari;
Acunzo; Ferreiro, 2007). Os disturbios bi fasciculares surgem a partir das suas
associagdes como do BRD+BDAS ou do BRD+BDPI (Shabbir et al., 2022). O Bloqueio
completo do Ramo Esquerdo (BRE) apesar de ser conceitualmente bi fascicular
devido ao agrupamento dos defeitos na condugdo do anterossuperior e postero
inferior recebe sua nomenclatura especifica (Pérez-Riera et al., 2019b).

A incidéncia dos disturbios de condugéo na populagéo geral varia entre 0,1% a
3% segundo a populagéo estudada e padrdao encontrado (Haimovich et al., 2024). A
robustez anatomica determina sua ordem de surgimento sendo o BRD, BDAS,
BRD+BDAS, BRE e BDPI (Alventosa-Zaidin et al., 2019) a ordem mais
frequentemente encontrada.

A prevaléncia dos disturbios de condugdo aumenta com a idade e s&o mais
encontrados de forma geral em individuos maior de 40 anos do sexo masculino (Jeong
et al., 2004; Rankinen et al., 2021; Kloosterman; Loh; van Veen, 2024).

O Bloqueio do Ramo Direito € de maior prevaléncia e afeta a coordenacéao entre
os ventriculos por retardar a ativagao elétrica exclusiva do ventriculo direito levando a
retardo de contragcdo e consequentemente a abertura da valva pulmonar sendo
responsavel por levar a dissincronia interventricular (Jeong et al., 2004).

O bloqueio do fasciculo anterossuperior foi descrito (Elizari, 2021) e traz uma
expressao eletrocardiografica onde demonstra a exacerbacéo do retardo fisioldgico
da ativacao baso-lateral do ventriculo esquerdo, seus efeitos mecanicos sao dificeis



REVISAO DA LITERATURA - 30

de serem demonstrados e por isso poucos conhecidos. Ha autores que o classificam
como variagao da normalidade em alguns casos (Mandyam et al., 2013).

O bloqueio isolado do fasciculo pdstero-inferior € de menor prevaléncia em
virtude da sua maior robustez anatémica (Triposkiadis et al., 2022) e padrdo de
irrigacdo coronariana € responsavel por toda ativagdo septal, parede inferior e
postero-lateral do ventriculo esquerdo, usualmente se apresenta em associagao ao
BDAS perfazendo o bloqueio completo do Ramo Esquerdo ou em raras ocasides ao
BRD (BRD+BPDI) (Rokey; Chahine, 1984; Pérez-Riera et al., 2018).

O bloqueio de ramo esquerdo tem sido associado a um aumento do risco de
morbidade e mortalidade cardiovascular, especialmente em pacientes com condi¢cdes
cardiacas subjacentes como insuficiéncia cardiaca (Huvelle et al., 2010) ou infarto do
miocardio prévio (Stenestrand et al., 2004). A maior preocupacdo quando vem
acompanhada de sintomas como tonturas, pré-sincope ou sincopes estando
relacionado ao aumento do risco de Bloqueio Atrioventricular Total (BAVT) e a sua
importancia sempre esteve relacionada a necessidade do implante de marcapasso
cardiaco (Brignole et al., 2018). Na década de 1980 com o crescimento da
eletrofisiologia invasiva e melhoria dos cateteres e ferramentas de mapeamento do
eletrograma do feixe de His (Haines et al., 2014) implementaram protocolos
farmacolégicos como o teste da procainamida e na sequéncia com Ajmalina que foram
capazes de demonstrar os beneficios da determinagao da capacidade de condugao
estratificando assim a necessidade do implante de marcapasso para prevencado da
morte subita por bradiarritmia (Pentimalli et al., 2016; Cheung et al., 2019).

O entendimento de que o BRE estivesse associado a piora da fungao
ventricular surgiu no inicio dos anos 90 e foram relacionados a alteragdes na mecanica
do ciclo cardiaco do ventriculo esquerdo por proporcionar prolongamento sistolico e
consequentemente diminuicdo do tempo em diastole (Grines et al., 1989). Esses
trabalhos foram essenciais para o surgimento da Terapia de Ressincronizagéo

Cardiaca.
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3.2 TERAPIA DE RESSINCRONIZAGAO CARDIACA

No contexto da evolucdo dos dispositivos cardiacos implantaveis e
surgimento dos marcapassos de dupla cédmara com capacidade de tratar
bradiarritmias com a preservagdo da sincronia atrioventricular, surgiu-se a
discussdo da utilizacdo destes dispositivos para a melhora do débito cardiaco de
individuos portadores de prolongamento do intervalo AV e Insuficiéncia cardiaca
refrataria (Hochleitner et al., 1990). Observou-se com esta conduta que a corregao
do tempo de conducédo atrioventricular levava a melhora clinico-hemodinamica. Os
trabalhos posteriores demonstraram que a melhora era efémera (Nishimura et al.,
1995) ou inexistente (Gold et al.,, 1995). Neste cenario, surge a proposta de
correcado dos disturbios de conducéao interatrial, atrioventricular e intraventricular
com o implante de eletrodos temporarios em um paciente com insuficiéncia
cardiaca em classe funcional IV refratario a tratamento medicamentoso (Cazeau et
al., 1994). Nasce o conceito da utilizagao da estimulag¢ao cardiaca para melhora do
desempenho cardiovascular além da preocupacdo do tratamento de morte por
bradiarritmia.

Na experiencia inicial, a estimulagao biventricular (BIV) demonstrou que
poderia promover a melhora hemodinamica, classe funcional e qualidade de vida
(Cazeau et al., 1996) daqueles pacientes.

Leclercq et al. (1998) demonstraram os beneficios hemodinamicos da
estimulacdo BIV em 12 de 18 pacientes portadores de IC em estagio final cunhando
os conceitos de respondedores ou nao respondedores. Seus resultados chamaram
atencdo para a reducdo da duragdo do complexo QRS nos portadores de
estimulacao biventricular (154 + 18 ms) otimizada e para o aumento do intervalo nos
portadores de marcapasso DDD unicameral (200 + 22 ms) quando comparados a
ativacao intrinseca (170 + 37 ms) (P<0,001), mesmo nao sendo preditor de resposta
hemodindmica nesta populagcdo, a duracdo do complexo QRS foi amplamente
utilizada como critério de sucesso técnico no momento dos implantes até os dias
atuais (Sipahi et al., 2011; Thomas; Kim; Lerman, 2019). N&o obstante a
demonstragao da reducgao da duragao ou area do complexo QRS (Ghosseinet al.,
2021) p6s implante de TRC foi o ajuste do Intervalo AV o principal determinante para
a melhor resposta a essa terapia (Cobb; Gold, 2015). A Terapia de Ressincronizagéo
Cardiaca altera o ciclo cardiaco e a redugao do intervalo de pré-ejegao foi preditora



REVISAO DA LITERATURA - 32

de melhor resposta terapéutica (Cazeau et al., 1999) as mudancas eletromecanicas
encontradas faz surgir um novo modelo fisiopatolégico e consequentemente uma

nova maneira de avaliar estes individuos (Serri et al., 2007).

3.3 CICLO CARDIACO

O conceito de ciclo cardiaco e suas fases, sistdlica e diastdlica, foi
construido em uma época em que a manometria era a principal ferramenta
diagnostica. As relagbes temporais entre pressao e volume firmaram conceitos
como contragdo isovolumétrica, fase de ejegcdo, relaxamento isovolumeétrico e
enchimento ventricular (Tigerstedt, 1912; Wiggers, 1914, 1925). Com o tempo,
foram acrescentados o eletrocardiograma (Feher, 2016), o fonocardiograma,
atualmente em desuso (Abbas; Bassam, 2009), e recentemente a ecocardiografia
(Mora et al., 2018). Diversas doencas cardiovasculares foram estudadas e
compreendidas a partir da analise do ciclo cardiaco, como hipertensao arterial
(Hamada; Hiwada; Kokubu, 1990), cardiopatias congénitas complexas (Avesani et
al.,, 2024), valvopatias (Bazzi; Santarossa; Gobessi, 1962) e os disturbios da
conducdo atrioventricular e intraventriculares (Baragan et al., 1968; Burggraf,
1981).

A avaliacdo do ciclo cardiaco, principalmente dos intervalos de tempo
sistdlicos, foi realizada nos anos 70 por uma metodologia chamada EPC -
Eletrocardiograma, Fonocardiograma e o pulso Carotideo (Tavel, 1972) para
determinar os intervalos de pré-ejecédo e ejegao do ventriculo esquerdo de forma
simplificada. A avaliagdo se iniciava por adquirir o intervalo eletromecanico total
QA2 mensurado do inicio da onda Q no eletrocardiograma ao fechamento da valva
adrtica A2 correspondente a segunda bulha no fonocardiograma e pér fim a
avaliacédo do tempo de ejecdo do ventriculo esquerdo correspondente ao intervalo
de tempo entre o inicio da ejegcao até a incisura dicrética no pulso carotideo
correspondente ao fechamento valvar adrtico. Desta forma, a diferenca entre eles
corresponde ao intervalo de pré-ejecéo do ventriculo esquerdo (Tavel, 1972). Com
o advento do ecocardiograma e a possibilidade de realizagdo destas medidas de
forma direta a partir da avaliagdo da movimentacao das cuspides e da parede da
aorta pelo incipiente modo M (Stefadouros; Witham, 1975), aos poucos foi

substituindo a avaliagédo eletromecanica pelo método EPC.
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Com apenas um aparelho, ecocardiograma que associa suas imagens a uma
derivagao eletrocardiografica, € possivel determinar de maneira ndo invasiva nao
apenas as medidas dos intervalos sistélicos como outrora, mas também os intervalos
diastdlicos (Pitzalis et al., 2002). Conseguindo assim uma construgao dos intervalos
de pré-ejecao, ejecao, relaxamento isovolumétrico e enchimento ventricular de

maneira rapida, precisa e de forma direta (Cazeau et al., 1998) conforme Figura 1.

Figura 1 - Ciclo cardiaco

IPVE PEVE TRIV TEVE
FVA
120 = AVA j/
o 100 < \ \ VT~ Pressio na aorta
£ 80 +
g 60 -
£ 40 o B AVM
20 - \
0 Pressio ventricular
R
P
/\_f B 7N\ i N .
Eletrocardiograma
Q Vs
1* 2 i
'™ L'L A
Fonocardiograma
Siztole Drastole Sistole

AVA: abertura da valva aértica, FVA: fechamento da valva adrtica, FVM: fechamento da valva mitral,
AVM: abertura da valva mitral, IPVE: intervalo de pré-ejecédo do ventriculo esquerdo, PEVE: periodo de
ejecdo do ventriculo esquerdo, TRIV: tempo de relaxamento isovolumétrico, TEVE: tempo de
enchimento ventriculo esquerdo.

Fonte: adaptado de Guyton e Hall (2017).



REVISAO DA LITERATURA - 34

3.4 AVALIAGAO ELETROMECANICA DOS DCIV

Os prejuizos na mecanica da contracao regional das paredes dos ventriculos,
causados pelos disturbios da conducéao, foram inicialmente estudados com técnicas
cintilograficas de faseamento de contragdo no inicio dos anos de 1980 (Swiryn et al.,
1981). O interesse pelo estudo das alteragdes mecanicas de contragao regional € ou
global foi ampliado com o surgimento da TRC (Chen et al., 2010). O método
cintilografico requer muita expertise, equipamento dispendioso, utilizagdo de contraste
radioativo e pouco disponivel, por isso buscou-se aprofundamento no estudo de
outros exames.

O Eletrocardiograma de 12 derivagdes em portadores de Insuficiéncia cardiaca
congestiva é de suma importancia para investigagao etioldgica (Comité Coordenador
da Diretriz de Insuficiéncia Cardiaca, 2018). Verifica-se uma associagao robusta entre
disfuncao ventricular e a presenca de disturbios de condugao intraventricular. Dentre
os parametros de pior prognostico a duragao do complexo QRS e o intervalo QTc se
destacam naqueles com IC (Al Younis et al., 2024). O aumento da duragdo do
complexo QRS foi associado a piora prognostica dos portadores de IC porém nenhum
valor de corte absoluto pode ser proposto como de pior desempenho (Shamim et al.,
2002). A demonstragao que a diminuigéo do tempo de despolarizagao, nos portadores
de TRC, estava relacionada com melhor progndstico levou a adogéo da duragao maior
do que 120 ms como critério diagnostico de dissincronia para a selec¢ao e indicagéo
do procedimento nos trabalhos iniciais (Jafferani; Leal, 2019). A baixa correlagao entre
duracéo do complexo QRS e presenga de assincronia mecanica (Hara et al., 2012) foi
responsabilizada pelos 30% de auséncia de resposta a TRC (Poole; Singh;
Birgersdotter-Green, 2016) nos primordios e outras ferramentas foram necessarias
para complementacgéo diagndstica.

O Ecocardiograma transtoracico foi a ferramenta escolhida para buscar este
refinamento em virtude da simplicidade e de sua capilaridade. Diferentes métodos
ecocardiograficos foram desenvolvidos para demonstrar o retardo da contragéo
mecanica e seus efeitos na dindmica ventricular (Cvijic et al., 2018). Os problemas
relacionados ao uso da ecocardiografia com esse objetivo sdo a sua alta taxa de
discordancia inter e intra observadores reportadas na literatura, especialmente
quando s&o utilizados métodos mais sofisticados (Chung et al., 2007). Esse requinte
tecnoldgico incorporado aos diversos métodos ecocardiograficos ja desenvolvidos e
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testados para a avaliagao da sincronia cardiaca, ainda ndo se conseguiu comprovar
que sejam mais eficientes que a medida da duragao total do complexo QRS do ECG
de superficie para identificar quais pacientes apresentam maior grau de disfungéo
cardiaca provocado pela assincronia e, dessa forma, indicar com maior assertividade
o tratamento pela TRC (Epstein et al., 2013).

O instigante é que a duracdo do complexo QRS apesar de nao traduzir
alteragcdes mecanicas observadas pela ecocardiografia é utilizado como principal
ferramenta para avaliagdo da assincronia ventricular (Bleeker et al., 2004). Nesse
sentido, o refinamento na sua analise foi idealizado para busca de atrasos especificos
da conducéo elétrica, principalmente, em disturbios mistos ou mascarados, comuns
em portadores de doengas miocardicas (Pastore et al., 2016). O vetorcardiograma por
sua vez utiliza os mesmos conceitos para captacao dos sinais elétricos do coragao
que o eletrocardiograma, mas permite uma avaliagao vetorial tridimensional das algas
de despolarizagdo ou repolarizagdo do coragdao (Pérez Riera et al.,, 2007). No
momento de sua introdugdo na pratica cardiologica, esse método dependia de
equipamentos sofisticados, da captagao de sinais elétricos cardiacos por derivacoes
especiais e de interpretacdo muito especializada. Por isso, foi praticamente
abandonado na pratica cardioldgica (Pérez Riera et al., 2007). O renascimento recente
desse método deu-se pelo desenvolvimento de equipamentos mais simples,
acoplados aos eletrocardiégrafos convencionais, o que motivou, novamente, o
interesse da comunidade cientifica pela vetorcardiografia (Pérez Riera et al., 2007).
Esses equipamentos, utilizando os mesmos sinais colhidos pelo eletrocardiograma
convencional de superficie, aplicam fungdes matematicas computacionais para
desenhar curvas tridimensionais semelhantes as colhidas pelos antigos
vetorcardidgrafos. As principais vantagens desse meétodo sobre o eletrocardiograma
convencional sdo: (1) analise vetorial da ativagao ventricular; (2) decomposi¢ao da
ativagao elétrica ventricular em fases e (3) facilitacédo do entendimento da velocidade
da ativagado elétrica cardiaca com maior acuracia do que a largura do QRS no
eletrocardiograma de 12 derivagdes.

Na busca da melhor avaliagdo eletromecanica e considerando que o
ecocardiograma € capaz de determinar o ciclo cardiaco tdo faciimente através das
medidas dos fluxos sanguineos nas valvas cardiacas pelo doppler de forma n&o
invasiva e o vetorcardiograma conseguir detalhar os atrasos na ativagao a partir dos

dados eletrocardiograficos cria a necessidade de agregar as duas técnicas e de posse
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destes objetivos € de suma importancia revisitar os conceitos iniciais propostos por
Grines et al. (1989) que ao conduzirem um elegante estudo sob os efeitos funcionais
do BRE no ciclo cardiaco demonstra que o padrao de contracao septal anormal reflete
no prolongamento da sistole do ventriculo esquerdo e consequentemente no
encurtamento da diastole as custas principalmente do prolongamento do intervalo de
pré-ejecdo do ventriculo esquerdo que retarda o periodo ejetivo provocando seu
deslocamento e por conseguinte a diminuigdo do enchimento ventricular e piora do
desempenho ventricular. Esse efeito foi de forma semelhante confirmado em individuos
portadores de miocardiopatia dilatada (Xiao; Lee; Gibson, 1991).

A avaliagao eletromecanica através das medidas dos intervalos sistdlicos foi
realizada nos portadores de TRC por Cazeau et al. (2019) revelando que o
encurtamento do intervalo de pré-ejecéo foi preditor de melhor resposta independente
da largura do complexo QRS. Redirecionando a atengédo dada em seus trabalhos
iniciais da largura do complexo QRS para a avaliagéo eletromecanica através do

intervalo de pré-ejecao obtido através de medidas ecocardiograficas.
3.5 ESTIMULACAO DO SISTEMA DE CONDUCAO

A estimulacao direta do sistema de condugao foi resgatada no inicio dos anos
2000 (Deshmukh et al., 2000) a partir da técnica de estimulagéo do HIS proposta por
Scherlag, Kosowsky e Damato (1967), o contexto naquela época foi embasado pela
descoberta de que a estimulagdo ventricular direita exclusiva era capaz de trazer
prejuizos a fungéo ventricular esquerda e promover maior morbimortalidade naqueles
com necessidade de estimulagéo cardiaca maior do que 40% do tempo (Wilkoff et al.,
2002). Assim, ao demonstrar que era seguro se utilizar da estimulagao do tronco de
feixe de HIS com bainhas e eletrodos especiais (Deshmukh et al., 2000) a proposta
foi cada vez mais ganhando adeptos e foi consolidada com o ressurgimento da
estimulacao das porcodes iniciais do ramo esquerdo apds 2017 com a publicagao de
Huang et.al. (2017). Por fim, vivencia-se uma nova revolugao dos conceitos firmados
pela TRC demonstrado pela possibilidade de correcao do BRE pela estimulagéo
cardiaca unisitica apds o seu nivel atraso, mitigando assim o0s prejuizos
eletromecanicos naqueles com necessidade de ser submetido a estimulagao cardiaca

artificial (Vijayaraman et al., 2018).
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3.6 NOVA ABORDAGEM NA SELECAO DE PACIENTES

A despeito da ciéncia dos riscos causados pela presenca dos BIV
principalmente dos bifasciculares como BRD+BDAS, BRD+BDPI e BRE no que diz
respeito a morte por bradiarritmia (Denes et al., 1977) o reconhecimento dos BIV como
fator etiolégico no desenvolvimento de miocardiopatia ainda ndo € um consenso
(Kloosterman; Loh; van Veen, 2024). Ja a miocardiopatia induzida pelo BRE causado
pela estimulagdo ventricular direita ja foi contemplada (Zhu et al., 2024). O fato de
termos diversos preditores de resposta clinica e estrutural naqueles submetidos a
corregao do BIV pela TRC nos miocardiopatas com FE menor de 35% n&o nos permite
inferir uma relacdo de causa e efeito dos BIV e o desenvolvimento da insuficiéncia
cardiaca (Plata-Corona et al., 2024). O resgate da busca pelo entendimento dos
prejuizos eletromecéanicos dos BIV principalmente daqueles que ndo possuem
disfungdo miocardica é de suma importancia principalmente apdés o surgimento de
técnicas de estimulacao direta do sistema de conducao capazes de reparar os atrasos
da ativagdo ventricular dos BIVs e da exposicdo a seus efeitos mecanicos

disfuncionais.



4 METODOS
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4.1 LOCAL DE REALIZAGAO DO ESTUDO E ASPECTOS ETICOS

O estudo foi realizado no Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo sob
a coordenacdo da Unidade de Estimulacdo Elétrica e Marcapasso da Divisdo de
Cirurgia Toracica e Cardiovascular do Instituto do Coragdo do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (InCor-HCFMUSP).

O protocolo de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo no dia 1 de junho de 2020 sob o parecer
4.060.942 e de acordo com as atribuigdes definidas na Resolugdo CNS n° 466/2012
(Anexo A).

4.2 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo transversal com individuos referenciados ao setor de
Métodos Diagndsticos do Hospital Beneficéncia Portuguesa de S&o Paulo para

realizacdo de exames no periodo de 13 de agosto de 2020 a 7 de janeiro de 2022.
4.3 POPULACAO DO ESTUDO
4.3.1 Critérios de selegao

Foram selecionados individuos adultos encaminhados para realizacdo de
eletrocardiograma e de ecocardiograma de rotina. Os participantes foram incluidos de
forma consecutiva até que se completasse o numero amostral estimado para cada um

dos cinco padrdes de conducéio intraventricular estudados.
4.3.2 Critérios de inclusao

Foram incluidos os individuos que apresentavam os seguintes critérios:

— Idade entre 18 e 95 anos.

— Ritmo sinusal com condugao atrioventricular normal ao eletrocardiograma.

— Auséncia de cardiopatia estrutural ou disfungdo ventricular grave ao
ecocardiograma.

— Concordancia em participar do estudo, com anuéncia comprovada pela
assinatura no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo B).
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4.3.3 Critérios de nao inclusao

Nao foram incluidos no estudo individuos que apresentassem ao menos uma

das caracteristicas:

Histérico de doenga cardiaca estrutural como defeito cardiaco congénito,
doenca de Chagas, infarto do miocardio ou antecedentes de procedimentos
cardiacos, cirurgicos ou percutaneos, prévios ou de implante de dispositivo
cardiaco eletrénico implantavel (DCEI).

Uso de medicamentos que reconhecidamente alteram o intervalo QT, como
antiarritmicos ou antidepressivos.

Alteragbes eletrocardiograficas como: extrassistoles atriais, extrassistoles
ventriculares, areas eletricamente inativas ou padréo eletrocardiografico
nao conhecido.

Alteragdes ecocardiograficas como: disfungao ventricular grave com fragéo
de ejecdo menor de 0,40; alteragdo da contratilidade segmentar ou areas

de cicatrizes ventriculares.

4.3.4 Critérios de exclusao

Durante o estudo, foram excluidos os individuos que apresentaram as

seguintes condigdes:

Inviabilidade técnica para a aquisicdo de medidas ecocardiograficas de
dopplerfluxometria.

Impossibilidade técnica para geragao das alcas vetorcardiograficas pelo
programa computacional em virtude da ma qualidade do sinal

eletrocardiografico.
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4.4 NUMERO AMOSTRAL ESTIMADO

Por se tratar de um estudo exploratério, que tem por finalidade avaliar o impacto
dos diferentes padrdées de conducédo intraventricular nas fases do ciclo cardiaco
analisado pelo vetorcardiograma e pelo ecocardiograma, a amostra foi definida por
conveniéncia, baseando-se em dois estudos prévios que forneceram referéncia para
a amostragem deste estudo.

O primeiro estudo, realizado por Grines et al. (1989), investigou as alteragbes
no ciclo cardiaco de 18 individuos com padrdo de bloqueio de ramo esquerdo (BRE)
e 10 individuos com padrdo normal. O segundo estudo, de Bleeker et al. (2004),
avaliou a prevaléncia de dissincronia eletromecéanica em trés grupos distintos: 89
individuos com duragao do complexo QRS inferior a 120 ms, 94 com duracédo do QRS
entre 120 ms e 150 ms, e 64 com duracédo do QRS superior a 150 ms, relatando uma
taxa de dissincronia entre 36% e 79%.

Com base nesses estudos e considerando o carater exploratorio da pesquisa,
foi estimada a necessidade de uma amostra de aproximadamente 247 individuos.
Para garantir uma distribuicdo equilibrada entre os diferentes padrées de condugao
intraventricular, foram definidos cinco grupos com base na duragéo e morfologia do
complexo QRS (Quadro 1).

Quadro 1 - Numero amostral minimo estimado para a composi¢cao dos grupos
estudados segundo critérios eletrocardiograficos

Grupos Nimero amostral estimado Duracao do Complexo Morfologia do Complexo

QRS QRS
1 90 Inferior a 120 ms NORMAL
2 45 Inferior a 120 ms BDAS*
3 53 Superior a 120 ms BRD**
4 53 Superior a 120 ms BRD + BDAS***
5 53 Superior a 120 ms BRE****

* Bloqueio divisional anterossuperior esquerdo; ** Bloqueio do ramo direito; *** Bloqueio de ramo direito e bloqueio
divisional anterossuperior esquerdo; **** Bloqueio do ramo esquerdo.
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4.5 DINAMICA DO ESTUDO

Ap06s a inclusao no estudo todos os participantes foram submetidos a avaliacao
clinica, ao estudo ecocardiografico e ao estudo vetorcardiografico especificos do
estudo.

O diagrama apresentado na Figura 2 sumariza as etapas do estudo, que serao

detalhadas nos proximos topicos dessa secéo.

Figura 2 - Fluxograma do estudo
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4.5.1 Avaliagao das condigodes clinicas basais

O levantamento do histérico cardiovascular e do estado funcional de cada
participante do estudo foi realizado por entrevista e pela revisdo do prontuario
eletrénico do Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo, quando existente.
Nessa etapa, foram coletadas as seguintes informacgdes:

— Presenca de comorbidades: diabetes mellitus, dislipidemia, doenga tireéidea

(hiper ou hipotiroidismo), insuficiéncia cardiaca e hipertensdo arterial
sistémica.

— Uso de medicamentos:

a) Uso de medicamentos gerais: de agao anti-hipertensiva, hipolipemiante,

hipoglicemiante, tireoidiana ou diuréticos de alga.

b) Drogas com ac&o cardiovascular: betabloqueadores, bloqueadores do

receptor de aldosterona, bloqueadores do receptor de angiotensina Il ou
os inibidores da enzina conversora de angiotensina (IECA).

— Classe Funcional para Insuficiéncia Cardiaca: Foram classificados de acordo

com os critérios utilizados pela New York Heart Association (NYHA) (Dolgin; New
York Heart Association, 1994): classe | (assintomaticos ou sintomas leves para
esforgcos extremos), classe Il (sintomas leves aos esforgcos habituais), classe |l
(sintomas aos esforgos menores do que os de costume, porém confortavel ao
repouso) e classe IV (sintomas limitantes a qualquer esforgo e presenca de

sintomas de insuficiéncia cardiaca mesmo em repouso).

4.5.2 Estudo eletrocardiografico

O exame eletrocardiografico de 12 derivagbes foi realizado para avaliar e
classificar os atrasos funcionais do sistema de conducgao e, também, para a aquisi¢cao
do vetorcardiograma.

Os sinais foram adquiridos por técnica convencional e padronizada de
colocagcédo dos eletrodos no térax e membros por um unico individuo treinado
especificamente para este estudo (Pastore et al., 2016).

A aquisicdo dos sinais deu-se imediatamente apds a realizacdo do
ecocardiograma com o paciente ainda em decubito dorsal. O eletrocardiégrafo

utilizado foi da fabricante TEB - Tecnologia Eletronica Brasileira Ltda, modelo ECGPC,
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com registro ANVISA — 10265690026, e os eletrodos padronizados foram da
fabricante 3M Do Brasil LTDA, modelo 2223BRQ, com registro ANVISA -
80284930237, utilizados para aquisicdo dos sinais de todos os participantes do
estudo.

A categorizacao morfolégica dos padrdes de ativagao intraventricular, foi feita
por um unico analisador em conformidade com os critérios abaixo (Leonelli et al.,
2018):

— Normal (NORMAL): duragdo do complexo QRS menor do que 120 ms com

eixo no plano frontal (SAQRS) entre -30° e 90°;

— Bloqueio divisional anterossuperior (BDAS): duragdao do complexo QRS

menor do que 120 ms e desvio do eixo no plano frontal para a esquerda com
SaQRS < - 457

— Bloqueio do ramo direito (BRD): duracdo do complexo QRS maior do que

120 ms e presencga de onda R trifasica em V1 ou V2 (rsr’, rsR’, rSR’);

— Bloqueio do ramo direito + bloqueio divisional anterossuperior do ramo
esquerdo (BRD+BDAS): associacao de padrboes de BRD e BDAS acima

descritos;

— Bloqueio do ramo esquerdo (BRE): duragao do complexo QRS maior do que

120 ms e presenca onda R bifasica em V1 ou V2 (QS ou rS).

As medidas da frequéncia cardiaca (ciclo RR), duragdo do complexo QRS
(QRSd) assim como os intervalos PR (PR) e QT (QT) foram realizadas, inicialmente,
de forma automatica pelo software do equipamento utilizado para o registro do ECG
e, em seguida, conferidas manualmente para a certificagdo de sua precisdo. A
corregao do intervalo QT pela frequéncia cardiaca foi realizada pelo software seguindo
a formula de Bazzett (Ahnve, 1985). O angulo do QRS no plano frontal (SAQRS) foi
anotado apos a definicdo correta dos intervalos acima mencionados. A unidade de
tempo utilizada foi o ms (milissegundo), a unidade de amplitude foi o uV (microvolt) e

a unidade angular foi o grau (°) (Figura 3).
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Figura 3 - Medidas automatizadas propostas pelo Software; A) intervalos de tempos
propostos pelo software: onda p entre barras azuis, barra verde segmento
isoelétrico, complexo QRS entre barras vermelhas e final da onda T barra
marrom; B) periodos de tempos corrigidos a partir das medidas sugeridas
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4.5.3 Estudo vetorcardiografico

O vetorcardiograma deste estudo foi construido a partir de uma transformacao
matematica, que converteu as 12 derivagdes do eletrocardiograma convencional e

construiu 3 planos cartesianos, X, Y e Z, seguindo uma regra algébrica geral:

VCG =ECG XM

Onde: M matriz transformadora

A matriz transformadora utilizada foi a de Kors (Man et al., 2015), que se utiliza
de oito derivagdes eletrocardiograficas, DI, DIl e V1a V6, numa taxa de amostragem
de 1200 Hz por canal, gerando os sinais ortogonais X, Y e Z do vetorcardiograma.

Cada um dos eixos é calculado a partir do resultado da multiplicagao algébrica

das seguintes férmulas:

Eixo X:

X = {[0,38DI] — [0,07DII] — [0,13VI] + [0,05V2] — [0,01V3] +
[0,14V4] + [0,06V5] + [0,54V 6]}

Eixo Y:

Y = {—[0,07DI] + [0,93DII] + [0,06VI] — [0,02V2] —
[0,05V3] + [0,06V4] — [0,17V5] + [0,13V6]}

Eixo Z:

Z = {[0,11DI] — [0,23DII] — [0,43VI] — [0,06V2] — [0,14V3] —
[0,20V4] — [0,11V5] + [0,31V6]}

A partir desses calculos o software construiu a alga de ativagéo espacial (3D)
resultante da combinagédo ortogonal entre eles nos trés planos: Frontal, fruto da
combinacdo dos sinais X e Y, horizontal, resultado de X e Z e sagital com as

derivagbes Y e Z (Figura 4).
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Figura 4 - Software de vetorcardiografia. No canto superior esquerdo as derivagoes X,
Y e Z construidas a partir da transformada matematica dos sinais
eletrocardiograficos (I, Il e V1-V6); em destaque no centro as alcas de
ativacao nos planos Frontal, Horizontal e Sagital obtidas pela combinagao
das derivagoées X, Ye Z

X Frontat /="~ | HoriZontal (;QJ Sagital (‘,{
\w 0
N =
XL &)
L ™ "
oo SR 1 F
L~ AL ]
A
B 40mm/mV 40mm/mV 40mm/mV 2ms por ponto
P ] P T 3 T
50mm/ 4
Medidas Espaciais: Py [
% - A
QRS (0861 mV b\ Ny ot oS U b ¥4
P (0189 mV h
T (o140 mV
QRS-T 30 graus |
0mm/mvV’ S0mm/mV B0mm/mV s0mm/mV S0mm/mV B0mm/mV Ims p. p.
Frontal: Horizontal: Sagital: Comentarios:
(mv) ) (mY) ) (m¥) )
QRS 0,853 s (¥ 0,761 e 0,425 103 1
P 0,188 62 (% 0,088 12) (¥ 0,169 83 7
T 0,130 n) ¥ 0,131 2 (% 0,088 41 () Responsavel: Dr(a). B AsSINAR

Esse método também permitiu a visao tridimensional da amplitude das ondas
elétricas cardiacas pela determinagdo da amplitude cubica maxima (Acmax) das
ondas P, QRS e T, pelo calculo vetorial da soma trés eixos, X, Y e Z (Figura 5).
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Figura 5 - Representacao grafica da amplitude cibica maxima

A
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Onde:

Afr? = Ax? + Ay?
Acméx? = Afr? + Az?
ou
Acméx? = Ax? + Ay? + Az%ou
Acméx = JAx? + Ay? + Az?

Essa transformacgédo permitiu a delimitagdo mais precisa das fases da
despolarizacado e da repolarizacido cardiaca e, também, a decomposi¢ao das ondas
elétricas em suas fases inicial e final. A definicdo dos intervalos de tempo foi feita
utilizando-se os pontos de amplitude maxima das algas vetorcardiograficas do
complexo QRS, onda T e onda P. Desta forma, os fenbmenos elétricos ocorridos
dentro de um ciclo elétrico puderam ser decompostos em seis intervalos eletricamente

ativos e trés segmentos isoelétricos:
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— Tempo de ativacao inicial da onda R (TAIR), que é delimitado pelo inicio do

complexo QRS e se estende até o ponto de amplitude cubica maxima da
onda R (AcmaxR);

— Tempo de ativacao final da onda R (TAFR), do ponto de AcmaxR até o final

do complexo QRS;

— Tempo de ativacao inicial da onda T (TAIT), do inicio da onda T até o pico
da amplitude cubica maxima da alga da onda T (AcmaxT);

— Tempo de ativacao final da onda T (TAFT): da AcmaxT da alca daonda T

até o final da algca da onda T;

— Tempo de ativacao inicial da onda P (TAIP), do inicio da onda P até o pico

da amplitude cubica maxima da alga vetorcardiografica da onda P (AcmaxP);

— Tempo de ativacao final da onda P (TAFP), da AcmaxP até o final da alca da

onda P;

— Segmento ST, que € o intervalo isoelétrico compreendido entre o final da

alca vetorcardiografica do complexo QRS e o inicio da alga
vetorcardiografica da onda T;

— Segmento TP, intervalo de tempo entre as algas vetorcardiograficas da onda

T e da onda P subsequente;

— Segmento PR, intervalo de tempo entre o final da alga da onda P e o inicio

da alga vetorcardiografica do complexo QRS.
Também foi possivel verificar os impactos dos BlVs na repolarizacao ventricular
pela avaliacido precisa do tempo de duracdo da onda T e da sua simetria.
— Duracéo da ativacédo total da onda T (TATT): resultado da soma TAIT+TAFT;
— Indice de Simetria da onda T (IST): mensurado pela diferenca entre (TAFT-
TAIT);

A partir dos intervalos de tempo obtidos pelo vetorcardiograma foi possivel

decompor o ciclo cardiaco elétrico (CCE) compreendido entre as algcas complexos
QRS e das ondas T e P (Figuras 6), e desta forma detalhar as ondas elétricas e os
intervalos isoelétricos de um ciclo cardiaco (Figura 7).
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Figura 6 - Composicao do ciclo cardiaco elétrico
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Figura 7 - Composicao do Ciclo Cardiaco Elétrico a partir das al¢cas vetorcardiograficas do QRS, T e ondas P acrescidos dos intervalos
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4.5.4 Estudo ecocardiografico

O exame ecocardiografico bidimensional foi realizado para obter os parametros
estruturais e os relacionados a composi¢ao do ciclo cardiaco mecanico (CCM). Os
exames foram efetuados sempre pela mesma equipe e todos foram revisados por um
unico avaliador.

Os equipamentos utilizados foram de uso comercial e preferencialmente o
modelo NX-50 (Philips Medical Systems) equipado com sonda setorial de banda larga
de 1-5 MHz de 80 elementos.

Os participantes foram posicionados, inicialmente, em decubito horizontal para
monitorizagdo eletrocardiografica e, posteriormente, em decubito lateral esquerdo
com flexdo dos joelhos e com membro superior esquerdo abduzido apoiado na regido
occipital para a aquisicdo das imagens. O médico avaliador se posicionava sentado a
altura do precérdio do paciente.

ApOs a obtengao dos parametros estruturais e funcionais gerais, de acordo com
a rotina do servigo, foram obtidos os parametros relacionados ao ciclo cardiaco
especificos do presente estudo.

As aferi¢des das variaveis gerais e estruturais foram:

— Aorta (Ao): didametro da raiz da aorta, medido em corte paraesternal

esquerdo longo, apresentado em milimetro (mm);

— Atrio esquerdo (AE): diametro anteroposterior do atrio esquerdo, medido em

mm, na mesma projegao de Ao;

— Diadmetro diastolico do ventriculo esquerdo (DDVE): maior didmetro do

ventriculo esquerdo do periodo diastolico, visto no Modo M guiado pelo pico
daondaR;

— Didmetro sistélico do ventriculo esquerdo (DSVE): menor didmetro

anteroposterior do ventriculo esquerdo do periodo sistdlico, visto no Modo
M;

— Fracéo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE): volume percentual ejetado

do ventriculo esquerdo a partir da diferenca entre volume diastdlico final
(VDF) e volume sistdlico final (VSF), estimados a partir dos diametros
diastdlicos (DDVE) e sistolicos (DSVE) finais conforme equagao ou método
de Teichholz et al. (1976);
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VDF—VSF

FEVE = [=—=]

Onde:

7
e 3
VDE [2.4 n DDVE] x DDVE

e

7
— 3
ok = [2.4 T+ DSVE] x DSVE

— Ventriculo direito (VD): didmetro diastolico do ventriculo direito obtido a partir

do maior didmetro da parede livre até o septo interventricular, no Modo M,

no corte paraesternal esquerdo;

— Insuficiéncia mitral (IM): foi realizada classificacdo pelo color Doppler em

regurgitacao ausente, leve, moderada ou importante.
As medidas temporais do ciclo cardiaco mecanico, especificas deste estudo,
foram obtidas pelo modo M e pela dopplerfluxometria pulsatil utilizando-se, como o
marco inicial deste ciclo, o inicio do complexo QRS obtido pela monitorizagao
eletrocardiografica do préprio aparelho. Foram obtidos nove marcos temporais do ciclo

cardiaco:

— Tempo para a abertura da valva aértica (AVA), que correspondeu ao tempo

transcorrido desde o inicio do complexo QRS até o inicio da ejegao
ventricular esquerda (Figura 8a);

— Tempo para o fechamento da valva adrtica (FVA), desde o inicio do

complexo QRS até o final da ejecao ventricular esquerda (Figura 8b).
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Figura 8 - Doppler pulsado na valva aértica; A) inicio do complexo QRS ao inicio da
ejecao pela valva aodrtica (AVA = 45,0ms) correspondente ao intervalo de
tempo para abertura da valva aértica; B) inicio do complexo QRS ao final da
ejecao aortica (FVA = 310,0ms) referente ao tempo para o fechamento valvar
aortico

— Tempo de abertura da valva mitral (AVM), que corresponde ao intervalo de

tempo entre o inicio do complexo QRS e inicio do fluxo mitral na onda E
(Figura 9a);

— Tempo para o fechamento da valva mitral (FVM), intervalo de tempo entre o

complexo QRS e o final do fluxo mitral observado pela onda A, que
corresponde ao marco final do ciclo cardiaco mecéanico (Figura 9b);

— Tempo entre duas ondas E (TEE), correspondente ao intervalo de tempo

entre duas ondas E, ou seja, a duragao de um ciclo cardiaco (Figura 9c);
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Figura 9 - Doppler pulsado na valva mitral em fluxo de enchimento ventricular; A) Inicio
do complexo QRS ao come¢o do enchimento ventricular esquerdo, tempo
para a abertura da valva mitral (AVM = 328,0ms); B) inicio do complexo QRS
ao final da onda A, tempo para o fechamento da valva mitral (FVM = 700,0ms);
C) tempo entre duas ondas E do ciclo cardiaco (TEE = 900,0ms)
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— Tempo para a abertura da valva pulmonar (AVP), medida do inicio do

complexo QRS ao inicio da ejegcéo do ventriculo direito (Figura 10a);

— Tempo de fechamento da valva pulmonar (FVP), desde o inicio do complexo

QRS até o final da eje¢do do ventriculo direito (Figura 10b);

Figura 10 - Doppler pulsado na valva pulmonar; A) inicio do complexo QRS ao inicio
da ejecdo pela valva pulmonar (AVP = 108,0ms) correspondente ao
intervalo de tempo para a abertura da valva pulmonar; B) inicio do
complexo QRS ao final da ejecdo pulmonar (FVP = 364,0ms) referente a
duracao para o fechamento valvar pulmonar

Illmm! h]
31,9 ms

— Tempo para o nadir da contracdo da parede septal do VE (NCS), que

identifica o intervalo de tempo entre o inicio do complexo QRS e o ponto

maximo da contragao da parede septal do VE (Figura 11a);



METODOS - 57

— Tempo para o nadir da contracdo da parede lateral do VE (NCL),
correspondendo ao intervalo de tempo transcorrido entre o inicio do
complexo QRS e o ponto maximo da contragdo da parede lateral do

ventriculo esquerdo (Figura 11b).

Figura 11 - Ecocardiografia no MODO-M; A) intervalo de tempo entre o inicio do
complexo QRS e o nadir da contragdo da parede septal (NCS = 0,346s); B)
periodo de tempo entre o inicio do complexo QRS ao nadir da contragao da
parede lateral (NCL = 0,310s)
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A partir das nove medidas temporais acima especificadas, foram calculados

todos os intervalos que permitiram avaliar a sistole de ambos os ventriculos, a diastole

do VE, a sincronia interventricular, a sincronia intraventricular esquerda, a presenca

ou a auséncia de contragdo muscular apds o fechamento da valva adrtica e a relagao

da duracao da diastole dos ventriculos direito e esquerdo. As férmulas utilizadas para

o calculo destas variaveis foram:

Intervalo de pré-ejecao do ventriculo esquerdo (IPVE), que define o periodo

de contracdo isovolumétrica no ciclo mecanopressérico do VE e é
representado pelo tempo transcorrido entre o inicio da ativacao ventricular

esquerda e a abertura da valva Adrtica (AVA);

IPVE = AVA

Periodo ejetivo do ventriculo esquerdo (PEVE), calculado pela diferenca

entre os tempos de fechamento e abertura de valva aortica;

PEVE = (FVA) — (AVA)

Tempo em sistole do ventriculo esquerdo (TSVE), obtido pela soma dos

intervalos de tempos de contragdo isovolumétrica e ejetivo do ventriculo

esquerdo;

TSVE = (IPVE) + (PEVE)

Tempo de relaxamento isovolumétrico do VE (TRIV), periodo transcorrido

entre o fechamento valvar aértico e a abertura valvar mitral, que corresponde

ao relaxamento ventricular sem fluxos valvares;

TRIV = (AVM) — (FVA)

Tempo de enchimento ventricular esquerdo (TEVE): representado pelo

intervalo de tempo entre a abertura e o fechamento da valva mitral;

TEVE = (FVM) — (AVM)
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Tempo em diastole do ventriculo esquerdo (TDVE), que corresponde ao

periodo de tempo entre o fechamento da valva adrtica e o fechamento da

valva mitral;

TDVE = (Ciclo RR) — (FAV)

Intervalo de pré-ejecao do ventriculo direito (IPVD): que define o periodo de

contragao isovolumétrica no ciclo mecanopressoérico do VD e é representado
pelo tempo transcorrido entre o inicio da ativagao ventricular direita e a

abertura da valva pulmonar (AVP);

IPVD = (AVP)

Periodo ejetivo do ventriculo direito (PEVD), que corresponde ao intervalo

de tempo entre a abertura e o fechamento da valva pulmonar;

PEVD = (FVP) — (AVP)

Tempo em sistole do ventriculo direito (TSVD), obtido pela soma dos

intervalos de tempos de contragdo isovolumétrica e ejetivo do ventriculo

direito;

TSVD = (IPVD) + (PEVD)

Tempo em diastole do ventriculo direito (TDVD), que corresponde ao tempo

transcorrido entre o fechamento da valva pulmonar e o final do ciclo RR;

TDVD = (Ciclo RR) — (FVP)

Sincronia interventricular (InterV): diferenca entre os tempos para a abertura
das valvas Pulmonar (AVP) e Aodrtica (AVA);

InterV = AVP — AVA

Sincronia _intraventricular _(IntraV): foi calculada a partir das diferencas

temporais entre os nadires das contragdes das paredes lateral (NCL) e septal
(NCS) obtidos durante a avaliagdo da contratilidade ventricular esquerda;
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Intray, = (NCL) — (NCS)

— Contracéo diastdlica septal (CDS), que foi calculada pela diferenga temporal

entre o nadir da contragdo septal (NCS) e o fechamento da valva aortica (FVA);

CDS = NCS — FVA

— Contracéo diastdlica lateral (CDL), que foi calculada pela diferenga do tempo

entre o nadir da contracgéao lateral (NCL) e o fechamento valvar aértico (FVA);

CDL = NCL —FVA

— Razdo entre a Duracdo da Diastole dos ventriculos Direito e Esquerdo

(RTDV), representada pela proporcéao entre os tempos de enchimentos dos

ventriculos direito e esquerdo;

R — TDVD
TDVE
Onde

TDVD = (Ciclo RR) — (FVP)
TDVE = (Ciclo RR) — (FVA)

4.6 COLETA E GERENCIAMENTO DOS DADOS

O gerenciamento dos dados desta pesquisa, desde a coleta até a exportagao para
a analise estatistica, foi realizado utilizando um banco de dados especifico desenvolvido
no software Research Electronic Data Capture (REDCap) (Haris et al., 2009).

A coleta dos dados foi feita em cinco formularios eletrbnicos que
individualizaram os critérios de elegibilidade, os dados demograficos, os dados
clinicos, o ecocardiograma e a analise eletro-vetorcardiografica (Anexo C).

O monitoramento da qualidade dos dados foi realizado pelo uso de
funcionalidades do préprio sistema REDCap (relatérios de dados e exploragao
grafica), permitindo a identificagao automatica de dados faltantes, valores implausiveis
e inconsisténcias, o que tornou mais agil a identificagdo e corre¢cao de problemas.

As Figuras 12 e 13 ilustram os formularios utilizados neste estudo para a

avaliagcao ecocardiografica e eletro-vetorcardiograficas, respectivamente.
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Record ID

1

Figura 12 - Exemplo de formulario utilizado para coleta de dados ecocardiograficos

ECOCARDIOGRAMA

Data do ecocardiograma

13-08-2020 |[f1] | Today | D-M¥

22l

AO (mm)
. 32
* must provide value
AE (mm)
* must provide value 38
DSVE (mm)
’ ; 33
* must provide value
DDVE (mm)
* =] 55
must provide value
Fracdo ejecdo VE (%) - Teichholz
* must provide value 61
VD (mm)
; . 28
* must provide value
Ventriculo Esquerdo
Contracao da Parede Septal (C - Sept)
QRS - pico contragdo septal (ms) 320
* must provide value
Contracdo da Parede Lateral (C - Lat)
QRS - pico contragao lateral (ms) 340
* must provide value
DOPPLERFLUXOMETRIA
Valva Adrtica
QRS - inicio da ejecdo (ms)
. 88
* must provide value
QRS - final da ejecdo (ms)
* must i 360
must provide value
Tempo de ejecdo do VE 272 View equation
Valva Pulmonar
QRS - inicio da ejecdo (ms)
* must i 103
must provide value
QRS - final da ejegdo (ms)
S 2lue 350
* must provide value
Tempo de ejegdo do VD 247 View equation
Valva Mitral
QRS - inicio do fluxo mitral (ms)
. ) 449
must provide value
QRS - final do fluxo mitral (ms)
833

* must provide value

Insuficiéncia Mitral

* must provide value

Ciclo EE (ms)

* must provide value

Ciclo EE (ms)

* must provide value

@ Ausente OlLeve O Moderada
Importante

780

780

reset
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Figura13 - Exemplo de formulario utilizado para coleta de dados
eletrovetorcardiograficos

Record ID 1

ELETROCARDIOGRAMA 12 DERIVAGCOES

Ritmo Sinusal ONio @ sim
* must provide value reset

Frequéncia Cardiaca (bpm)

; 76
* must provide value
Ciclo RR (ms) 789.47 I View equation
Onda P (ms)
. 99.00
* must provide value
Intervalo PR (ms)
. 130.00
* must provide value
Segmento PR
31 View equation
* must provide value
Intervalo QT (ms)
367.00

* must provide value

® Normal (< 120ms)

O BDAS (< 120ms)

O BRD (>120ms)

O BRE (>120ms)

(O BRD + BDAS (>120ms)

QRS morfologia

* must provide value

reset

QRS duragéo (ms)

96
* must provide value
Relacao QRS/QT
F 0.261580381471389 | View equation
* must provide value
QRS - saQRS (ms)
* must provide value -10

VETORCARDIOGRAMA

Anélise Vetorcardiografica Ventricular
Transformada de Kors? ONzo @ sim
* must provide value reset
Amplitude Cabica (mcV)

860
* must provide value
QR - Tempo de ativagao inicial (ms)
N ) 45.80

must provide value

RS - Tempo de ativagao final (ms)

50.00
* must provide value
indices do Vetorcardiograma
iH (ms) 4.2 View equation
iHr 0.044 View equation
iHv 0.092 View equation
iHrv 0.001 View equation

SR (mV/s) 18.777 View equation
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4.7 VARIAVEIS ESTUDADAS

O Quadro 2 resume todas as variaveis incluidas no estudo.

Quadro 2 - Variaveis incluidas no estudo

Variaveis Estudadas
Normal,

Eletrocardiograficas Padroes

BDAS, BRD, BRD+BDAS, BRE
Demograficas Caracteristicas Idade, Sexo
Classe funcional L e IV

HAS, DM, Dislipidemia,
Doenga tireoidiana

Medicagoes Gerais, Agao Cardiovascular
Ecocardiograficas Estruturais AE, DDVE, DSVE e FE

Complexo QRS TAIR, TAFR, AcMaxR
Vetorcardiograficas OndaT TAIT, TAFT, AcMaxT

Ciclo Cardiaco Onda P TAIP, TAFP, AcMaxP

Segmentos ST, TPe PR

Ventriculo Esquerdo [/PVE, PEVE, TSVE, TRIV, TEVE, TDVE

Ecocardiograficas Ventriculo Direito IPVD, PEVD, TSVD, TDVD

Ciclo Cardiaco . .
Sincronia Inter e
Intraventricular

BDAS: bloqueio divisional anterossuperior do ramo esquerdo; BRD: bloqueio do ramo direito; BRE:
bloqueio do ramo esquerdo; HAS: hipertensdo arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; AE: atrio
esquerdo; DDVE: diametro diastélico do ventriculo esquerdo; DSVE: diametro sistolico do ventriculo
esquerdo; FE: fragdo de ejecdo; TAIR: tempo de ativacgao inicial da onda R; TAFR: tempo de ativagéo
final da onda R; AcmaxR: amplitude cubica maxima da onda R; TAIT: tempo de ativagao inicial da onda
T; TAFR: tempo de ativacao final da onda R; AcmaxT: amplitude cubica maxima da onda T; TAIP: tempo
de ativagao inicial da onda P; TAFP: tempo de ativagao final da onda P; AcmaxP: amplitude cubica
maxima da onda P; ST: intervalo isoelétrico compreendido entre o final da al¢a vetorcardiografica do
complexo QRS e o inicio da alga vetorcardiografica da onda T; TP: intervalo de tempo entre as algas
vetorcardiograficas da onda T e da onda P subsequente; PR: intervalo de tempo entre o final da alga da
onda P e o inicio da alga vetorcardiografica do complexo QRS; IPVE: intervalo de pré-ejecao do
ventriculo esquerdo; PEVE: periodo ejetivo do ventriculo esquerdo; TSVE: tempo em sistole do
ventriculo esquerdo; TRIV: tempo de relaxamento isovolumétrico; TEVE: tempo de enchimento
ventricular esquerdo; TDVE: tempo em diastole do ventriculo esquerdo; IPVD: intervalo de pré-ejecao do
ventriculo direito; PEVE: periodo ejetivo do ventriculo esquerdo; TSVD: tempo em sistole do ventriculo
direito; TDVD: tempo em diastole do ventriculo direito; InterV: dissincronia interventricular; IntraV:
dissincronia intraventricular; Cds: Contracédo diastélica septal; CDL: contragéo diastolica lateral; RTDV:
razao entre Tempos Diastoélicos dos Ventriculos.

Clinicas Comorbidades

InterV, IntraV, CDS, CDL, RTDV
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4.8 ANALISE ESTATISTICA

Para a analise dos resultados, foram considerados os dados clinicos basais, os
dados do eletrocardiograma, do ecocardiograma e do vetorcardiograma. Para as
variaveis continuas, essa analise foi realizada observando-se os valores minimos e
maximos, medias, desvios-padrdao e mediana. Para as variaveis categoricas calculou-
se frequéncias absolutas e relativas. O teste de Kolmogorov-Smirnov (KS) foi utilizado
para a testagem da normalidade dos dados.

A comparagao entre os grupos foi realizada por meio da Analise de Variancia de um
fator, com o teste de comparagado multipla de Bonferroni. (Rosner, 1986). Quando a
suposicao de normalidade dos dados foi rejeitada, utilizou-se o teste ndo-paramétrico
de Kruskal-Wallis, seguido do teste de Dunn (Rosner, 1986).

Para testar a associagao entre as proporc¢des, foi utilizado o teste qui-quadrado
ou o teste exato de Fisher, conforme a natureza dos dados. (Rosner, 1986).

O software utilizado para a analise estatistica foi o SPSS 17.0 for Windows,

adotando-se o nivel de significancia de 5%.



5 RESULTADOS
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5.1 COMPOSIGAO DA POPULACAO ESTUDADA

No periodo compreendido entre agosto de 2020 e janeiro de 2022, 394
individuos foram considerados potenciais candidatos a participar do estudo. Destes,
64 nao foram incluidos por apresentar historico de infarto do miocardio, por estar em
uso de medicamentos que alteram o segmento ST ou o intervalo QT ou por
apresentar, ao ecocardiograma, alteracédo segmentar da contratilidade cardiaca ou
fracdo de ejecédo do VE < 0,40. Apds a inclusédo no estudo, dois participantes foram
excluidos por problemas técnicos para a obtengcdo do vetorcardiograma. Foram

analisados, portanto, os dados de 328 participantes (Figura 14).

Figura 14 - Composicao da populagao estudada

Potenciais Participantes = 394

Historico de IAM (34)

Uso de Medicamentos (23)
Hipocontratilidade segmentar (5)
FEVE <0,40 (2)

Nao incluidos

Incluidos =330

Excluidos

»  Problemas Técnicos (2)

Amostra Analisada = 328

5.2 COMPOSIGAO DOS CINCO GRUPOS DE CONDUGAO INTRAVENTRICULAR
ANALISADOS

De acordo com os critérios estabelecidos para classificar o padrao de conducgéao
intraventricular pelo exame eletrocardiografico de 12 derivagdes, os participantes do
estudo foram agrupados, em: 106 com conducgao intraventricular normal; 58, com
BDAS; 61, com BRD; 51, com BRD+BDAS e 52, com BRE.

Em comparagédo com a duragdo do complexo QRS do grupo de participantes com
padrao de conducgao intraventricular NORMAL, todos os demais apresentaram duragao
aumentada. O aumento médio da duragao do complexo QRS foi de 10,9%, 51,9%, 59,6%
e 59,2%, respectivamente, para os padroes BDAS, BRD, BRD+BDAS e BRE (Grafico 1).
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Grafico 1 - Duragao do complexo QRS nos cinco padrées de conducgao intraventricular
estudados

220,0

p<0,001
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1000 SO ........... ! ........................................................
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Duragdo QRS ({ms)

40,0

20,0
0,0
Normal BDAS BRD BRD+BDAS BRE

A linha pontilhada corresponde ao valor médio da duragao do complexo QRS no padrao

NORMAL de conducgéo intraventricular. Os valores de P referem-se as comparagdes

das médias de cada um dos padrdes de BIV estudados a do padrao NORMAL.

Os valores médios do SAQRS, assim como, do ciclo RR e dos intervalos PR,
QT e QTc, obtidos para cada um dos cinco padrbes de conducgao intraventricular

estudados, estdo apresentados na Tabela 1.
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Caracteristicas

Padrao
NORMAL
(n =106)

Padrao
BRD+BDAS
(n =51)

Tabela 1 - Valores descritivos dos parametros eletrocardiograficos nos cinco padroes de condugao intraventricular estudados

Ciclo RR (ms)
MédiatDP
Variagao

Intervalo PR (ms)
MédiatDP
Variagao

Intervalo QT (ms)
MédiatDP
Variagao

Intervalo QTc (ms)
MédiatDP
Variagao

SaQRS (°)
MédiatDP
Variagao

886,9+142,2
618,6-1304,0

156,7+22,6
113,0-216,0

400,2+29,3
330,0-508,0

427,4+27,3
373,8-520,0

34,5+28,0
-30,0-85,0

909,2+152,5
582,5-1 463,0

169,5+22,9
122,0-258,0

410,7+28,1
343,0-487,0

433,4+26,9
378,0-490,9

-75,2+16,3
-115,0- -40,0

880,1+144,2
560,7-1277,0

167,2+36,9
105,0-292,0

422,9+29,1
357,0-500,0

453,4+25,6
383,2-502,5

20,7+£52,0
-115,0-125,0

929,1+173,3
612,2-1364,0

175,4+28,5
118,0-253,0

443,5+39,1
376,0-552,0

463,6+36,7
387,2-621,3

-87,9+12,2
-110,0- -35,0

882,4+133,2
612,2-1200,0

172,5+28,9
129,0-261,0

446,1+37,2
378,0-585,0

477,3+35,8
380,7-598,7

-4,5+39,8
-120,0-65,0

0,340

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001
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5.3 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS E CLINICAS DA POPULAGCAO
ESTUDADA

5.3.1 Demografia

A idade média da amostra analisada neste estudo foi de 64,9 + 15,3 anos,
variando de 21 a 93 anos. A idade média dos individuos com padrao de conducgao
intraventricular NORMAL foi 55,2 £ 16,2, significativamente menor que a dos demais
padrées (p < 0,001). Os padrbes, BRD, com média de 68,2 + 14,6, BDAS, com 69,8 +
11,1, BRD+BDAS, com 71,8 £+ 10,6 e BRE, com 67,3 = 12,5, ndo apresentaram
diferengas entre si (p = 1,0) (Tabela 2).

Houve predominio do sexo masculino, em decorréncia de um forte desiquilibrio
entre homens e mulheres nos padrées BDAS, com 65,5% de homens; BRD, com
63,9%, e BRD+BDAS, com 70,6%, ndo tendo sido notada diferencga significativa entre
a idade desses subgrupos (p = 0,764). Por outro lado, a distribuigdo entre sexos foi
mais equilibrada nos individuos do padrao ECG normal, que teve 51,9% de
participantes do sexo feminino, notando-se equilibrio absoluto no padrao BRE, com
50,0% de participantes de cada sexo (Tabela 2).

5.3.2 Caracteristicas clinicas

Em sua totalidade, os participantes referiram ser oligossintomaticos quanto aos
sintomas de insuficiéncia cardiaca, sendo que apenas cinco deles referiram cansaco
a grandes esforgos, quatro do padrao BRE e um do padrao BRD (Tabela 2).

Hipertensao arterial sistémica foi a comorbidade mais frequente, referida por
186 (56,7%) participantes. A taxa de ocorréncia dessa comorbidade, entretanto, foi
significativamente menor (41,5%) no padrdo NORMAL do que nos demais (p < 0,005).
Nos outros padrdes esteve presente em 67,2% no padrao BDAS, 62,3% dos
individuos com BRD, em 62,8% do BRD+BDAS e em 63,5% do BRE, n&o tendo sido
notada diferencga significativa entre eles (p = 0,949). Dislipidemia, Diabetes Mellitus e
Hipotiroidismo foram referidas, respectivamente, por 39,0%, 27,1% e 13,1% dos

participantes (Tabela 2).
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O uso continuo de medicamentos foi referido por 256 (78,1%) dos participantes
do estudo, sendo que: 154 (60,2%) utilizavam inibidores da enzima conversora de
angiotensina ou bloqueadores do receptor da angiotensina IlI; 64 (25%),
betabloqueadores; 11 (4,3%), furosemida e 13 (5,1%), espironolactona. Verificou-se,
entretanto, taxas significativamente maiores de uso de medicamentos de agéo

cardiovascular nos participantes do grupo BRE (Tabela 2).

5.3.3 Caracteristicas morfolégicas e de fungao ventricular

A fracdo de ejecgao calculada para o ventriculo esquerdo variou de 0,41 a 0,81
com valores médios dentro do limite da normalidade para todos os grupos estudados.
Os valores obtidos para atrio esquerdo, didmetro diastélico dos ventriculos direito e
esquerdo e fragdo de ejecéo do ventriculo esquerdo estdo apresentados na (Tabela
2).
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Tabela 2 - Caracteristicas basais dos participantes dos cinco padroes de condugao intraventricular estudados

Variaveis estudadas el L B
(n=106) (n=51)

Idade (anos), média + DP 55,2 £ 16,2 69,8 + 11,1 68,2 + 14,6 71,8+ 10,6 67,3+12,5 < 0,001
Sexo, n (%)

Feminino 55 (51,9) 20 (34,5) 22 (36,1) 15 (29,4) 26 (50,0) 0025

Masculino 51 (48,1) 38 (65,5) 39 (63,9) 36 (70,6) 26 (50,0) ’
Classe Funcional (NYHA), n (%)

I 106 (100) 58 (100) 60 (98,4) 51 (100) 48 (92,3) 0003

Il 0(0,0) 0(0,0) 1(1,6) 0 (0,0) 4(7,7) ’
Comorbidades, n (%)

Hipertensao arterial 44 (41,5) 39 (67,2) 38 (62,3) 32 (62,8) 33 (63,5) 0,005

Dislipidemia 30 (28,3) 24 (41,4) 24 (39,3) 19 (37,3) 31 (59,6) 0,006

Diabetes 21 (19,8) 18 (31,0) 19 (31,2) 13 (25,5) 18 (34,6) 0,252

Hipotireoidismo 13 (12,3) 3(5,2) 6 (9,8) 10 (19,6) 11 (21,2) 0,069
Medicamentos por paciente, média + DP

Medicamentos gerais 0,6+0,5 0,9+0,3 0904 09+0,3 09+0,3 <0,001

Acéo cardiovascular 0,4+0,6 0,8+0,7 0,7+0,6 0,7+0,7 1,2+1,0 <0,001
Drogas de Agéo cardiovascular, n (%)

IECA/BRA 30 (48,4) 35 (70,0) 32 (61,5) 27 (58,7) 30 (65,2) 0,186

Betabloqueador 13 (21,0) 10 (20,0) 10 (19,2) 11 (23,9) 20 (43,5) 0,032

Espironolactona 1(1,6) 2 (4,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 10 (21,7) <0,001
Variaveis Ecocardiograficas, média + DP

Atrio Esquerdo (mm) 34,0+ 3,7 349+4.2 355+54 37,8146 36,9+5,3 < 0,001

Diametro Diastolico do VE (mm) 46,7 £ 4,8 48,2+ 4,6 476 +4,5 49,3+5/1 493+55 0,004

Diametro Diastélico do VD (mm) 252+27 253+2,8 26,4 + 3,2 27,0+ 3,2 259+29 0,002

Fragao de Ejegao do VE (%) 67,4+6,0 67,9+54 69,5+47 67,1+55 61,8+9,9 <0,001

BRA: bloqueadores do receptor de angiotensina Il; DP: desvio-padrao; IECA: inibidores da conversao da enzima da angiotensina; NYHA: New York Heart
Association.
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Para todos os padrdes de BIV estudados, a presencga do disturbio da condugao
intraventricular mostrou associagao com aumento do diametro sistélico do ventriculo
esquerdo quando comparados ao padrdao NORMAL. Esse aumento foi
estatisticamente significante, entretanto, apenas no padrao BRE (Grafico 2).

Grafico 2 - Diametro sistélico do ventriculo esquerdo nos cinco padroes de condugao
intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio do didmetro sistélico do VE no padrao
NORMAL de conducgao intraventricular. Os valores de P referem-se as comparagdes
das médias de cada um dos padrées de BIV estudados a do grupo NORMAL.
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5.4 AVALIAGAO VETORCARDIOGRAFICA DO CICLO CARDIACO

A avaliagao vetorcardiografica realizada permitiu a delimitagédo precisa de nove
componentes do ciclo elétrico do coracéo: o tempo de ativagao inicial do complexo
QRS, o tempo de ativagdo final do complexo QRS, o segmento ST, o tempo de
ativagao inicial da onda T, o tempo de ativagao final da onda T, o segmento TP, o
tempo de ativacao inicial da onda P, o tempo de ativacao final da onda P e por fim, o
segmento PR. Também foram determinadas as amplitudes cubicas maximas dos
complexos QRS e das ondas T e P (Anexo D).

A observacao dos fenbmenos elétricos que ocorreram durante o periodo da
diastole ventricular, definidos pelos segmentos TP e PR e onda P, nao identificou
grande modifica¢gdes quando comparados ao padréo de ativagdo NORMAL a excegéo
do padrdo BRE, em que a duragdo do intervalo TP foi 20% menor (p=0,031) e a
duracédo do segmento PR foi 28% maior do que o NORMAL (p= 0,022). A ativagéo
atrial mostrou-se semelhante em todos os padrées de conducgao intraventricular, tendo
sido notada diferengca em relagédo ao grupo NORMAL apenas no tempo de ativagéo
final da onda P no subgrupo BRD+BDAS em que se notou incremento médio de 17,0%
(p=0,004).

Por outro lado, no periodo da sistole ventricular, foram observadas alteragdes
muito expressivas dos fendmenos elétricos que ocorreram durante a despolarizacéo
e a repolarizagado quando comparados aos do padrao NORMAL (Anexo D).

No padrédo de condugéo interventricular normal, o complexo QRS mostrou-se
discretamente assimétrico, com seu tempo de ativacao inicial correspondendo a 47%
de sua duragcdo total. No padrdo BDAS, foi observado aumento significativo,
exclusivamente, do tempo de ativacéo inicial do complexo QRS em comparacédo ao
padrao de ativacdo NORMAL, tornando equivalentes a duracio das fases inicial e final
deste complexo. No padrao de bloqueio intraventricular do tipo BRD, a ativagao inicial
do complexo QRS nao apresentou modificagao significativa, quando comparada a do
padrdo NORMAL de conduc¢ao intraventricular, entretanto, houve significativo aumento
da fase de ativacgao final, o que implicou em forte assimetria, com seu tempo de ativagao
inicial correspondendo a apenas 31% da duragéao total do complexo. Nos padrdes de
bloqueio da conducgao intraventricular do tipo BRD+BDAS e BRE foram observadas
modificagdes significativas das duas fases do complexo QRS, inicial e final, em
comparagéo ao padrao NORMAL (Grafico 3 e Anexo D).
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Grafico 3 - Decomposicao do Complexo QRS em seus dois componentes: tempo de
ativacao inicial (TAIR) e tempo de ativagao final (TAFR)
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O valor zero corresponde ao inicio da ativagao do complexo QRS. A linha pontilhada

corresponde ao ponto de amplitude maxima do complexo QRS no padrédo de condugao

atrioventricular NORMAL. Os valores de P referem-se as comparagdes das médias para

cada um dos padroes de BIV estudados a do grupo NORMAL.

A amplitude cubica média do complexo QRS no padrdao de conducéao
intraventricular NORMAL foi 1081,7 £ 355,7uV e mostrou-se significativamente
alterada em todos os padrdes de BIV estudados. Entretanto, nos padrées BDAS, BRD
e BRD+BDAS houve redugédo deste parametro, que correspondeu, em média, a
20,0%, 24,0% e 28,0% respectivamente. Por outro lado, no padrao BRE, notou-se

aumento de 37,0% em comparagao ao padrdao NORMAL (Gréfico 4 e Anexo D).
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Grafico 4 - Amplitude cubica do complexo QRS nos cinco padrées de condugao
intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio da amplitude cubica do complexo QRS
no padrdo NORMAL de condugédo intraventricular. Os valores de P referem-se as
comparagdes das médias de cada um dos padrées de BIV estudados a do grupo
NORMAL.

A repolarizacao ventricular também foi alterada pelos bloqueios da conducéo
intraventricular com modificacbes observadas na duragdo do segmento ST, na
duragcdo da onda T e em sua simetria. O segmento ST ndo se mostrou

significativamente alterado apenas no padrao BDAS quando comparado ao padréao

NORMAL. Nos demais padrdes de BIV houve encurtamento do segmento ST que, em
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média, foi de 36,0% no BRE, de 32,0% no BRD e de 28,0% no BRD+BDAS. A duragao
da fase inicial da onda T ndo se mostrou significativamente alterada em nenhum dos
padroes de BIV estudados. Por outro lado, a por¢ao final da onda T mostrou-se com
duracado aumentada em todos os padrdes de BIV, com incremento médio de 8,6% no
BDAS (p=0,465), de 10,4% no BRD (p<0,001), de 18,1% no BRD+BDAS (p<0,001) e
de 30,9% no BRE (p<0,001). Estas alteracbes descritas causaram, portanto,

modifica¢cdes da simetria das ondas T (Grafico 5 e Anexo D).

Grafico 5 - indice de simetria da onda T e intervalo QT nos cinco padrées de condugio
intraventricular estudados

Padroes
15.0 p<0,001)
; 13,2
10,0
(p<0,001)

z 50 =1
E
-
=
- 00
w

’ 0,0
(p<0,001)
-5,0
-6.0 Intervalo QT (ms)
(ns) = i -
400,00 446,00
-9,5

-10,0

Normal BDAS BRD BRD+BDAS BRE

Os valores de P referem-se as comparagoes das médias do IST em cada um dos
padrées de BIV estudados a do grupo NORMAL.
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5.5 CARACTERISTICAS ECOCARDIOGRAFICAS TEMPORAIS DO CICLO
CARDIACO

A partir das medidas temporais do ciclo cardiaco mecanico obtidas pelo modo
M e pela dopplerfluxometria pulsatil (Anexo E), foi calculada a duragdo de cada uma
das quatro fases do ciclo cardiaco do ventriculo esquerdo: pré-ejecao; ejecao,
relaxamento isovolumétrico e enchimento (Tabela 3).

Em comparacdo com os valores médios observados para o padrao de
condugdo intraventricular NORMAL, foram notadas alteragbes significativas na
duracao, tanto da sistole quanto da diastole, em padrdes de bloqueio da conducgao
intraventricular. Essas alteragdes, entretanto, foram observadas apenas no intervalo
de pré-ejegao do VD ou do VE ou no tempo de relaxamento isovolumétrico do VE, na

dependéncia do tipo de disturbio de condugéo intraventricular apresentado (Tabela 3).
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Variaveis estudadas

NORMAL

Tabela 3 - Duracao das fases do ciclo cardiaco mecénico nos cinco padrées de condugao intraventricular estudados

Sistole — Ventriculo Esquerdo
Pré-ejecédo do VE
Ejecédo do VE

Diastole — Ventriculo Esquerdo

Relaxamento isovolumétrico VE

Tempo de enchimento do VE
Tempo em diastole do VE
Sistole — Ventriculo Direito
Pré-ejecédo do VD
Ejecédo do VD
Diastole — Ventriculo Direito
Tempo em diastole do VD

(n=106)

88,4 + 16,3
208,8 £ 32,8

79,3 +£29,2
472,3 £136,7

500,5 + 129,7

91,0+ 17,6
308,7 £ 34,5

488,0 £ 130,4

95,9+ 20,1
306,4 + 35,3

86,3 + 37,6
475,2 £ 140,5

522,0 + 144,2

99,5+ 25,7
312,7 £ 39,6

512,1 + 138,8

91,1+ 19,5
295,7 + 34,2

85,8 £ 30,9
473,9 £123,2

522,5+118,6

125,9+ 18,7
299,4 + 371

483,8 £ 1154

BRD+BDAS
(n=51)
1050 £22,6  138,7 % 20,1
298,8+347  3035+316
100,2+42,2 95,3+ 35,1
509,4 + 1352  437,4 +112,0
565,5+ 147,3  461,9 + 114,0
132,4+24,2 97,88+ 25,59
307,1440,2 302,00 + 45,29
529,8 + 153,4  504,2 + 109,2

<0,001
0,427

0,004
0,102

0,002

<0,001
0,329

0,283
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5.5.1 Ventriculo direito

A avaliacao da sistole do ventriculo direito mostrou que, quando comparado ao
padrao NORMAL, houve alteragao do Intervalo de pré-ejecado associado a presenga
do bloqueio do ramo direito, de forma isolada ou associada ao BDAS, com aumento
de 38,5% no padrao BRD e de 45,5 % no padrdo BRD+BDAS (Grafico 6). Nao foram
observadas alteragcdes no tempo de ejecdo do VD ou na duragéo da diastole dessa
camara, em nenhum dos padroes de BIV estudados, em comparagédo ao padrao

NORMAL (Tabela 3).

Grafico 6 - Intervalo de pré-ejecdo do ventriculo direito nos cinco padréoes de
conducao intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio da duragédo do periodo de pré-
ejecdo do VD no padrdo NORMAL de condugéo intraventricular. Os valores de P
referem-se as comparagdes das médias de cada um dos padrbes de BIV
estudados a do padrao NORMAL.
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5.5.2 Sistole do ventriculo esquerdo

A avaliagcdo da sistole do ventriculo esquerdo mostrou que os padrdes
BRD+BDAS e BRE estiveram associados a aumento do intervalo de pré-ejegao do
VE. Esse aumento foi de 18,7% no padrdo BRD+BDAS e de 56,8% no BRE (Grafico
7). Nao foi observada alteragdo no tempo de eje¢cao do VE em nenhum dos padrdes

de BIV estudados, em comparacgao ao padrao NORMAL (Tabela 3).

Grafico 7 - Intervalo de pré-ejecao do ventriculo esquerdo nos cinco padroes de
conducao intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio da duracido do periodo de pré-
ejecao do VE no padrdo NORMAL de condugéo intraventricular. Os valores de P
referem-se as comparagbes das médias de cada um dos padrbes de BIV
estudados a do grupo NORMAL.
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5.5.3 Diastole do ventriculo esquerdo

A avaliacao da diastole do ventriculo esquerdo mostrou alteracdes importantes,
que ocorreram no tempo em diastole do ventriculo esquerdo principalmente devido as
alteracbes ocorridas na fase de relaxamento isovolumétrico, em comparacido ao
padrao NORMAL. Estas alteragdes ocorreram por aumento do tempo de relaxamento
isovolumétrico ou pela ocorréncia de contragdo do musculo cardiaco durante a
diastole. Por outro lado, ndo foram notadas modificagbes no tempo de enchimento do
VE em nenhum dos padrdes de BIV estudados (Tabela 3).

Apenas o padrdao BRD+BDAS esteve associado a aumento significativo do
tempo de relaxamento isovolumétrico do VE, com incremento de 26,4% em relagéo
ao padrdo NORMAL (Gréafico 8).

Grafico 8 - Tempo de relaxamento isovolumétrico do ventriculo esquerdo nos cinco
padroes de conducgao intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio do tempo de relaxamento
isovolumétrico do VE no padrdo NORMAL de condugéo intraventricular.
Os valores de P referem-se as comparagdes das médias de cada um dos
padrdes de BIV estudados a do grupo NORMAL.
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Em todos os padrbes de BIV estudados, entretanto, o nadir da contragao das
paredes septal e lateral do VE ocorreu durante a diastole (Grafico 9). No padrao de
conducéo intraventricular NORMAL, o nadir da contragao ventricular esquerda, tanto
do septo quanto da parede lateral, foi semelhante com o fechamento da valva aértica,
portanto, no final da eje¢cao do VE. Em todos os demais padrdes de BIV estudados o
nadir das contragdes destas duas paredes do VE ocorreu apés o fechamento da valva
aortica (Grafico 9). Outra observacgao importante foi a de que, na presenga qualquer
um dos padrdes de bloqueio intraventricular, o nadir da contragcdo da parede septal

ocorreu sempre apos o da parede lateral (Anexo E).

Grafico9 - Momento do fechamento da valva aértica e da contragdo das paredes
septal e lateral do VE nos cinco padroes de conduc¢ao intraventricular
estudados
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O valor zero corresponde ao inicio do complexo QRS no eletrocardiograma. A linha pontilhada
corresponde ao fechamento da valva adrtica no padrao NORMAL.
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5.6 SINCRONIA CARDIACA
5.6.1 Sincronia interventricular

A sincronia entre as ejegcbes dos ventriculos direito e esquerdo foi verificada
pela comparagdo do momento do inicio da ejegdo dos ventriculos direito e esquerdo
identificados neste estudo pela abertura das valvas pulmonar e aértica. Observou-se
que no padrao de conducao intraventricular NORMAL a abertura destas duas valvas
ocorreu quase que simultaneamente, com apenas 2,6+18,9 ms de retardo da abertura
da valva pulmonar. Nos padrdes de bloqueio da conduc¢ao intraventricular do tipo BRD
e BRD+BDAS notou-se retardo da abertura da valva pulmonar em relagcao a da valva
aortica, de 34,9 + 19,8 ms (p>0,05) e 27,4 + 19,9 (p<0,05), respectivamente. No
padrao BRE, por outro lado, foi verificado retardo da abertura da valva adrtica que, em
média, ocorreu 40,8+25,2ms apos a da valva pulmonar (P<0,05) (Grafico 10).

Grafico 10 - Momento da abertura das valvas aértica e pulmonar nos cinco padroes de
conducgao intraventricular estudados
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O valor zero corresponde ao inicio do complexo QRS no eletrocardiograma. A linha pontilhada
corresponde a abertura da valva aértica e ao inicio da eje¢ao do VE no padrao NORMAL.
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A dissincronia observada na eje¢ao dos ventriculos direito e esquerdo nos
padroes BRD, BRD+BDAS e BRE, também foi notada quando se avaliou o
enchimento dessas camaras cardiacas, pela razao entre a duracado da diastole do
ventriculo direito e do ventriculo esquerdo. Em comparacéo ao padrao de condugao
intraventricular NORMAL, nota-se que a ocorréncia do BDAS nao implicou em
mudancga significativa na duragao das diastoles do VD e do VE. Por outro lado, os
padroes BRD e BRD+BDAS estiveram associados a reducédo relativa do tempo de
diastole do VD (P<0,001), enquanto, no BRE houve redugdo relativa do tempo de
diastole do VE (P<0,001) (Grafico 11).

Grafico 11 - Razao entre a duragao das diastoles do ventriculo direito e do ventriculo
esquerdo nos cinco padroes de conducgao intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio da razédo entre a duragdo da
diastole do VD e do VE no padrao NORMAL de condugéao intraventricular. Os
valores de P referem-se as comparagdes das médias de cada um dos padrdes de
BIV estudados a do grupo NORMAL. (RTDV = Razdo do tempo de diastole
ventricular).
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5.6.2 Sincronia intraventricular

A avaliacdo da sincronia da contragcao do ventriculo esquerdo foi feita pela
comparacgao dos nadires das contracdes das paredes lateral e septal desta camara
cardiaca. No padrao de conducéo intraventricular NORMAL, o nadir da contragdo da
parede lateral ocorreu 9,9 £ 58,5 ms apds o da parede septal. Dissincronia significativa
entre a contracido destas duas paredes do VE ocorreu apenas no padrao BRE, no qual
o nadir da contragdo septal ocorreu 72,6 + 78,9 ms apos o da parede lateral (Grafico
12).

Grafico 12 - Retardo do nadir da contragao da parede lateral em relagao ao da parede
septal do VE nos cinco padroes de conducgao intraventricular estudados
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A linha pontilhada corresponde ao valor médio do retardo do nadir da
contragao da parede lateral em relagao ao da parede septal do VE no padrao
NORMAL. Os valores de P referem-se as comparagdes das médias de cada
um dos padrdes de BIV estudados a do grupo NORMAL.
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Os primeiros estudos sobre as alteracdes da contratilidade cardiaca causadas
por disturbios da conducédo intraventricular foram publicados nos meados dos anos
1960 a partir da deteccao de alteracbes das bulhas cardiacas apresentadas por
pacientes com bloqueios de ramo, com extrassistoles ventriculares ou sob estimulagao
ventricular artificial (Haber; Leatham; 19655; Oravetz et al., 1967; Baragan et al., 1968).
A partir destas observagdes fono e mecanocardiograficas, outros estudos que utilizaram
a ecocardiografia, a cintilografia miocardica ou o cateterismo cardiaco, descreveram o
prolongamento do intervalo de pré-ejecdo, a movimentagdo atipica do septo
interventricular e a assincronia das contragdes ventriculares em individuos com BRE ou
submetidos a estimulagao artificial do ventriculo direito (Adolpho et al., 1969; Abbasi et
al., 1974; Dillon; Chang; Feigenbaum, 1974; Fuijii et al., 1979; Botvinick et al., 1982;
Underwood et al., 1984). Na tentativa de explicar resultados conflitantes decorrentes do
uso de métodos diagnésticos distintos publicados anteriormente, Grines et al. em 1989,
compararam os dados obtidos em 18 pacientes com BRE com os de 10 individuos
normais, avaliados por apexcardiograma, fonocardiograma, eletrocardiograma,
ventriculografia radioisotopica e pelo ecocardiograma, nos modos mono e
bidimensional, descrevendo as modificagdes ventriculares globais causadas pela
ativacdo elétrica anormal deste disturbio da conducdo, que se manifestavam por
anormalidades das bulhas cardiacas, pela movimentacdo atipica do septo
interventricular, pela redugéo da fragcao de ejec¢ao regional do ventriculo esquerdo e pela
reducgéo relativa do tempo de enchimento diastélico do ventriculo esquerdo (Grines et
al., 1989).

Recentemente, com o desenvolvimento de novos métodos de imagem,
principalmente os incorporados a ecocardiografia, novos achados relativos aos
mecanismos que levam a piora da fungao ventricular esquerda de individuos com o
padrao eletrocardiografico de BRE foram descritos, como o fenébmeno do
impulsionamento e alongamento, que ocorre nas paredes septal e lateral do VE,
conhecido como “septal flash” (Dillon; Chang; Feigenbaum, 1974; Leenders et al., 2012;
Lumens et al., 2025; Remme et al. 2016). Também foram descritas as condi¢des
necessarias para que esse fendmeno ocorra: ativagao tardia da parede pdstero-lateral do
VE; miocardio septal viavel e funcionante, miocardio da parede podstero-lateral
funcionante; e funcéo e condugao elétrica preservadas no ventriculo direito (Aalen et al.,
2019; Gorcsan; Lumens, 2019). Infelizmente, estes novos métodos, além de

dispendiosos, tém sido de dificil incorporagao na pratica clinica diaria.
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A partir dos conhecimentos adquiridos sobre as alteracdes funcionais que o BRE
provoca na funcdo do ventriculo esquerdo, e de suas repercussdes clinicas, foi
desenvolvido, em meados dos anos 1990, o conceito da terapia da ressincronizacao
cardiaca (Xiao; Lee; Gibson, 1991; Cazeau et al., 1994). Este tratamento teve como
principio basico estimular simultaneamente o septo interventricular e a parede livre do
ventriculo esquerdo de pacientes refratarios ao tratamento medicamentoso para
insuficiéncia cardiaca, que apresentassem fracdo de eje¢cdo do ventriculo esquerdo
menor do que 0,35 e qualquer tipo de bloqueio da conducéo intraventricular com
complexo QRS largo, embora as publicagbes que embasaram esta terapia abordassem,
preferencialmente, o BRE. O seguimento clinico dos pacientes submetidos a TRC
mostrou melhora clinica em 70%, e melhora da fungcdo ventricular em 55% destes
pacientes. No inicio dos anos 2000, com o desenvolvimento de estimuladores cardiacos
especificamente desenvolvidos para a TRC e com a demonstragdo de que este tipo de
tratamento estava associado a reducdo da mortalidade total (Cleland et al., 2005), sua
indicacao passou a fazer parte das diretrizes das principais sociedades médicas de
cardiologia. Entretanto, mesmo com a demonstragdo de que a aplicagédo desta forma de
tratamento ndo apresentava resultados de mortalidade em pacientes com padrbes de
bloqueio da conducgéo intraventricular ndo-BRE comparaveis aos reportados em
pacientes portadores de BRE, as diretrizes atuais ainda recomendam o uso da TRC para
todos os tipos de BIV com complexo QRS com duragédo maior do que 130 ms (Glikson et
al, 2021; Heidenreich et al., 2022; Teixeira et al., 2023).

O presente estudo visou determinar quais sdo as alteracbes elétricas e
mecanicas do ciclo cardiaco que estdo associadas aos principais padrdes de bloqueio
da conducéo intraventricular. Nesse sentido, a amostra foi composta por individuos
normais e, também, por numero representativo de cada um dos quatro principais
padrées de bloqueio da condugao intraventricular. Além disso, foram selecionados
apenas participantes com ritmo cardiaco estavel e com coragdo estruturalmente
normal. A analise clinica e demografica da amostra selecionada mostrou que, a
despeito de serem individuos oligossintomaticos no que diz respeito a insuficiéncia
cardiaca, existiam significativas diferengas quando comparados aos individuos com
padrdo eletrocardiografico normal: os portadores de bloqueios da condugao
intraventricular tém idade média mais elevada; seu numero de comorbidades € maior,
assim como a taxa de uso de medicamentos, também. Chamou a atengéo, entretanto,

o fato de que apesar do nitido predominio do sexo masculino nos individuos com
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BDAS, BRD ou BRD+BDAS, no grupo de individuos com padrdao BRE houve um
equilibrio entre homens e mulheres, a semelhanga do que ocorre no grupo de
individuos com ECG normal. Notou-se, também, que os portadores de BRE
apresentavam maior didametro sistélico do VE.

A utilizagdo do ecocardiograma, que € considerado o padrdo ouro para
avaliacao do ciclo cardiaco (Dehkordi et al., 2019), e do vetorcardiograma, que permite
a delimitac&o dos intervalos elétricos com maior precisdo do que o eletrocardiograma
convencional, facilitou o reconhecimento dos fenébmenos elétricos e mecanicos, que
ocorrem em cada um dos tipos de disturbio da conducédo intraventricular. Dessa
forma, podemos esperar que os resultados desta pesquisa sejam uteis para a selegao
dos pacientes que melhor irdo se beneficiar da terapia da ressincronizac¢ao cardiaca
assim como facilitem o entendimento de quais parametros elétricos e mecanicos
devem ser buscados para o melhor ajuste da programacao dos ressincronizadores
implantados (Moubarak; Viart; Anselme, 2020).

As modificagbes mais significativas do ciclo elétrico observadas pelo
vetorcardiograma, no presente estudo, ocorreram na ativagao ventricular e, também,
na repolarizagao ventricular. A delimitacdo precisa das fases inicial e final dos
complexos QRS e, também, das ondas T permitiu diferenciar os padrdes de ativagao
e de repolarizacao ventricular de cada um dos quatro padrdes de BIV estudados.

A despeito do aumento significativo da duragdo do complexo QRS observado
no eletrocardiograma nos padroes BRD, BRD+BDAS e BRE, o vetorcardiograma
demonstrou que apenas os padroes BRD+BDAS e BRE associaram-se a aumento
das fases inicial e final da despolarizagao ventricular, enquanto o padrédo BRD esteve
associado, exclusivamente, a grande aumento da duragéo da fase final do complexo
QRS. A determinacdo da amplitude cubica do complexo QRS demonstrou que os
padrées BDAS, BRD e BRD+BDAS estao associados a redugao deste parametro
vetorcardiografico, enquanto o padrédo BRE esta associado ao seu aumento. Estes
achados estdo em concordancia com estudos que avaliaram o calculo da area do
complexo QRS como critério para a predigdo da resposta a TRC (van Deursen et al.,
2015; Maass et al., 2018). Na fase de repolarizagao ventricular notou-se aumento do
intervalo QT e aumento da duragao da fase final da repolarizagao nos trés padrdes de
BIV com complexo QRS largo. Estas alteragées sao concordantes com publicagbes
recentes que buscaram aumentar o poder de discriminagao do eletrocardiograma para

identificar pacientes que sdo mais propensos a apresentar boa resposta clinica ou
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para o remodelamento ventricular reverso com a uso da TRC. Nesse sentido, a
importancia do ECG como critério para selecao de pacientes para a TRC foi ressaltada
nas diretrizes mais recentes, que embasaram suas recomendacdes exclusivamente
em critérios eletrocardiograficos (Glikson et al, 2021; Heidenreich et al., 2022; Teixeira
et al. 2023). Dentre os novos marcadores eletrocardiograficos, que tém se mostrado
uteis, estdo o calculo da energia dos complexos QRS e das Ondas T (Ortigosa et al.,
2018), o calculo das areas do complexo QRS e da onda T (Maass et al., 2018), o
calculo automatico da area do complexo QRS auxiliado pela vetorcardiografia
(Plesinger et al., 2020) e a “Electrocardiographic Imaging” (Abu-Alrub et al., 2024).

A analise temporal realizada pelo ecodopplercardiograma permitiu a verificagao
de que, no padrao de conduc¢ao intraventricular normal, a abertura das valvas aértica e
pulmonar ocorre quase que simultaneamente, 0 mesmo ocorrendo com o fechamento
destas valvas, demonstrando que na ativagéo elétrica ventricular normal a sistole dos
dois ventriculos é praticamente simultdnea. Também foi possivel notar que no padrao de
ativacao normal o nadir da contracédo das paredes septal e lateral do ventriculo esquerdo
ocorre concomitantemente ao final da sistole ventricular esquerda. Em consequéncia, a
diastole dos ventriculos direito e esquerdo também é simultanea.

Em comparacdo ao padrao normal de conducéao intraventricular, apenas os
padrées BRE e BRD+BDAS estiveram associados a aumento do periodo pré-ejegao
do VE, sem que houvesse, entretanto, alteragdo do periodo de ejecédo ventricular
esquerda. A reducdo do periodo de pré-ejecdo do VE em pacientes submetidos a
terapia da ressincronizagao cardiaca tem sido descrita como importante preditor de
resposta a este tipo de tratamento (Moubarak; Viart; Anselme, 2020). Por outro lado,
no padrédo BRD observou-se, exclusivamente, aumento do periodo de pré-ejecdo do
VD, sem qualquer interferéncia no ciclo ventricular esquerdo.

O aumento da duragdo do periodo de pré-ejecao ventricular identificado nos
trés padrbes de BIV com QRS largo provocou dissincronia entre as contragdes dos
ventriculos direito e esquerdo. O achado de dissincronia interventricular tem sido
utilizado como critério de indicagcdo e para a resposta a TRC (Cleland et al., 2005;
Bank; Kelly, 2006). Entretanto, os achados do presente estudo demonstraram que as
alteracdes para a dindmica do VE ocorrem apenas nos casos em que a dissincronia
interventricular esteve associada ao retardo da abertura da valva adrtica, o que
ocorreu apenas no padrao BRE.
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Na diastole do VE dos individuos com disturbio da conducéao intraventricular,
dois fendbmenos significativos foram observados: contragdo miocardica durante o
periodo de relaxamento isovolumétrico e reducgao relativa do tempo de enchimento do
ventriculo esquerdo. A observagdo de que o nadir da contracdo do ventriculo
esquerdo ocorreu tardiamente, ja no periodo considerado de relaxamento
isovolumeétrico, foi constante nos quatro padrées de BIV estudados, tanto na parede
lateral quanto na parede septal. A despeito de que, no padrao BRD+BDAS, tenha sido
observado aumento do tempo do relaxamento isovolumétrico do VE, apenas no
padrao BRE houve aumento relativo do tempo total da diastole, achado que esta em
concordancia com o que ja havia sido publicado por Grines et al. (1989) em seu estudo
sobre o BRE.

A avaliacdo da sincronia intraventricular do ventriculo esquerdo, feita pela
comparacgao do momento dos nadires das contragdes de suas paredes septal e lateral
demonstrou que apenas no padrao BRE existe dissincronia intraventricular
significativa, o que esta em concordancia com os melhores resultados da TRC em
pacientes com BRE reportados na literatura (Goldenberg et al., 2014; Kutyifa;
Goldenberg; Moss, 2016), assim como, com as atuais recomendagdes para esse tipo
de tratamento em pacientes com complexo QRS>150 ms como sendo classe | no BRE
e classe Il nos demais padrdes de BIV (Glikson et al, 2021; Heidenreich et al., 2022;
Teixeira et al., 2023). Outro achado importante foi o de que em todos os padrbes de
BIV estudados, o nadir da contragdo da parede lateral antecedeu o da parede septal
do VE (Sakamaki et al., 2014).
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6.1 LIMITACOES DO ESTUDO

A despeito dos novos conhecimentos trazidos pelo presente estudo,
principalmente no que se refere as alteragbes elétricas e mecanicas dos bloqueios
intraventriculares de padrdo n&o-BRE, existem limitagbes que impedem a
generalizagao dos resultados apresentados.

O desenho transversal deste estudo n&o nos permite afirmar a relacdo de causa
e efeito entre os eventos elétricos registrados pelo vetorcardiograma com os eventos
mecanicos documentados pelo ecodoplercardiograma. Entretanto, o conhecimento
adquirido anteriormente sugere fortemente que tanto as altera¢gdes mecanicas quanto
as pressoricas ocorridas durante o ciclo cardiaco sdo consequéncia dos disturbios
elétricos.

As alteragdes do ciclo cardiaco avaliadas neste estudo referem-se a individuos
sem evidéncia de cardiopatia estrutural ou de alteragcbes do ritmo cardiaco
manifestadas por arritmia atrial ou bloqueio avancado da conducéo atrioventricular.
Estes achados deverao ser validados em outras condi¢des clinicas, como disfuncéo
ventricular esquerda grave, infarto do miocardio prévio, disfun¢des valvares graves,

ou outras condi¢des nao contempladas nos critérios de inclusdo deste estudo.
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6.2 IMPLICACOES CLINICAS

Os novos conhecimentos advindos do presente estudo, nos permitem fazer

inferéncias quanto a possiveis implicagdes clinicas dos resultados apresentados.

Dentre estas, destacamos:

Individuos com padrédo eletrocardiografico de BRE, mesmo que
apresentem fungao ventricular preservada e sejam oligossintomaticos, em
virtude das graves repercussdes mecanicas que estdo associadas a este
disturbio elétrico, devem ser acompanhados com frequéncia para deteccao
precoce do agravamento da fungao ventricular esquerda e necessidade de
tratamento medicamentoso ou de ressincronizagao cardiaca;

O padrao eletrocardiografico de BRD nao esta associado a alteragdes
mecanicas no ciclo do ventriculo esquerdo. Caso seja possivel extrapolar
os conhecimentos deste estudo para pacientes com miocardiopatia
dilatada grave, a TRC nao deveria ser considerada para pacientes com este
tipo de bloqueio da conducéo elétrica;

O achado de dissincronia interventricular no ecocardiograma nao deve ser
utilizado como critério para indicagdo da TRC quando o aumento da
duracéo do complexo QRS se der, exclusivamente, pelo BRD;

O padrao BRD+BDAS esta relacionado a repercussdes elétricas e
mecanicas significativas para ambos os ventriculos. Novos estudos sao
necessarios para determinar seus efeitos em pacientes com disfungao

ventricular grave.



7 CONCLUSOES
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A analise vetorcardiografica e ecocardiografica das fases do ciclo cardiaco de

individuos sem cardiopatia estrutural, com conducéo intraventricular normal ou com

um dos quatro principais padrées de bloqueio da conducéo intraventricular, realizada

no presente estudo, nos permite concluir que:

As principais alteragbes detectadas pelo vetorcardiograma foram o
aumento do tempo de ativagdo inicial ou final do complexo QRS,
modificagdes da amplitude cubica do QRS e o aumento do tempo de
ativagao final das ondas T.

As principais alteragdes detectadas no ciclo cardiaco mecéanico foram o

aumento do intervalo de pré-ejecao do VD ou do VE e a presenga de contragao

miocardica durante o periodo de relaxamento isovolumétrico. Esses dois
fendbmenos causaram dissincronia interventricular ou intraventricular esquerda
na dependéncia do tipo de bloqueio da conducgao intraventricular.

Em comparagao ao padrao eletrocardiografico normal foi possivel observar

que:

— No padrao BDAS existe aumento da duragao da fase inicial da ativagao
do complexo QRS com redugdo da sua amplitude cubica. Estes
achados, entretanto, ndo foram associados a modificacboes
significativas do ciclo cardiaco mecanico.

— No padrao BRD, a duragdo aumentada do complexo QRS foi
decorrente de aumento, exclusivamente, da fase final do complexo
QRS com reducdo da sua amplitude cubica. As repercussdes
mecanicas ocorreram exclusivamente no ventriculo direito.

— No padrdao BRD+BDAS, o aumento da duragdo do complexo QRS foi
decorrente do aumento das fases inicial e final da ativagao ventricular
com reducado da amplitude cubica desse complexo. As repercussoes
mecanicas detectadas incluiram o aumento do periodo de pré-ejecao
tanto do VD quanto do VE e o aumento da fase de relaxamento
isovolumétrico do VE.

— No padréao BRE, o aumento da duracado do complexo QRS foi decorrente
do aumento das fases inicial e final da ativagao ventricular com aumento
da amplitude cubica desse complexo. Essas alteracdes foram associadas
ao aumento do intervalo de pré-ejecdo do VE, dissincronia inter e

intraventricular e reducao relativa da diastole do VE.
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HOSPITAL BENEFICENCIA Plataforma
PORTUGUESA DE SAO PAULO %oﬂ

Continuagdo do Parecer: 4.060.942

com as fases do ciclo cardiaco. 2) A correlagao entre os padroes das alcas de ativagcdo em pacientes com
ECG normal, BDAS, BRD, BRD com BDAS e BRE e a presenga de assincronia interventricular. 3) A
concordancia entre parametros eletrocardiograficos e padrées de ativagdo ventricular vistos pelo
vetorcardiograma na identificagéo de assincronia mecanica vista pelo ecocardiograma.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Trata-se de um estudo transversal, em que serdo inclusos pacientes maiores de 18 anos que estejam
dispostos a participarem do estudo. Os pacientes elegiveis serdo selecionados no momento da realizagdo
do ecocardiograma de rotina no Setor de Ecocardiografia, apos a realizagéo do ecocardiograma, os
pacientes selecionados vdo realizar o exame de eletrocardiograma de 12 derivagdes capaz de gerar o
vetorcardiograma.Os riscos previstos para este estudo: RISCOS MiNIMOS, como ansiedade para realizar o

exame.

Beneficios:

Ao término deste estudo espera-se obter uma compreenséo detalhada dos diversos padrdes de algas de
ativacdo ventricular e suas correlagdes com as fases do ciclo cardiaco e presenca ou ndo de assincronia
interventricular, podendo comparar o desempenho do método analisado em relagéo a largura do QRS no
ECG de 12 derivagdes. De um modo geral, a implementacéo desse estudo serd indispensavel para
impulsionar a

pesquisa e o refinamento diagnéstico da assincronia interventricular em diferentes padrées de distirbios
interventriculares e o seu papel no ciclo

eletromecanico do coragao.

Comentérios e Consideragcdes sobre a Pesquisa:

Resposta a pendéncia . Estudo transversal obtido no momento de realizagdo do ecocardiograma de rotina
no Setor de Ecocardiografia. Os pacientes maiores de 18 anos

que realizaram ecocardiograma serao selecionados sequencialmente para realizarem um ECG de 12
derivagdes capaz de gerar o vetorcardiograma.

Sera utilizado o sistema REDCap (Reseach Eletronic Date Capture) para selecao, coleta e gerenciamento
de dados. A analise estatistica sera direcionada para buscar correlagao entre variaveis mensuradas pela
vetorcardiografia e fases do ciclo cardiaco e a presenca de assincronias atrioventricular, intraventricular e
interventricular no ecocardiograma.

Endereco: Rua Maestro Cardim, n® 763 - Bloco 1 - Térreo

Bairro: Bela Vista CEP: 01.323-900
UF: SP Municipio: SAQ PAULO
Telefone: (11)3505-5019 Fax: (11)3505-5019 E-mail: caroline.pereira@bpsp.org.br
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HOSPITAL BENEFICENCIA Plataforma
PORTUGUESA DE SAO PAULO %aﬁl

Continuagdo do Parecer: 4.060.942

Consideracdes sobre os Termos de apresentagiio obrigatéria:

De acordo

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

projeto aprovado

Consideragdes Finais a critéric do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa da Beneficéncia Portuguesa, de acordo com as
atribuicdes definidas na Resolucdo CNS n° 466/2012 e subsequentes, manifesta-se pela Aprovagéo do
Projeto, conforme proposto para inicio da Pesquisa.

Solicitamos que sejam apresentados a este CEP, relatérios semestrais sobre o andamento da pesquisa, em

como informagdes relativas as modificagdes do protocolo, cancelamento, encerramento e destino dos
conhecimentos obtidos.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagdo
Informagdes Basicas| PB_LINFORMAGOES_BASICAS_DO_P | 27/05/2020 Aceito
do Projeto ROJETO 1539471.pdf 13:42.23
Qutros adequacoes_cep_26_05175.pdf 27/05/2020 |Carlos Eduardo Aceito
13:41:57 | Duarte

TCLE / Termos de  |termo_consentimento_carlos_17_04_20| 17/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito

Assentimento / pdf 10:32:08 |Duarte

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto folha_rosto_assinada.pdf 14/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
17:35:42 | Duarte

Qutros carta_apresentacao_estudo171.pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
16:09:20 | Duarte

Qutros declaracao_curriculo_lattes167 pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
16:08:02 | Duarte

Qutros declaracao_confidencialidade169.pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
16:07:07 | Duarte

Qutros declaracao_anuencia170.pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
16:05:50 | Duarte

Declaracéo de declaracao_ciencia_concordancia.pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito

concordéncia 16:04:00 | Duarte

Cronograma cronograma_estudo168.pdf 13/04/2020 |Caros Eduardo Aceito
16:03:17 | Duarte

Endereco: Rua Maestro Cardim, n® 763 - Bloco 1 - Térreo

Bairro: Bela Vista CEP: 01.323-900
UF: SP Municipio: SAQ PAULO
Telefone: (11)3505-5019 Fax: (11)3505-5019 E-mail: caroline.pereira@bpsp.org.br
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HOSPITAL BENEFICENCIA

PORTUGUESA DE SAO PAULO

Continuagdo do Parecer: 4.060.942

e > ™

Orcamento orcamento_detalhado165.pdf 13/04/2020 |Caros Eduardo Aceito
16:02:58 | Duarte

Brochura Pesquisa |brochura_investigador166. pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito
16:02:23 | Duarte

Projeto Detalhado / | projeto_detalhado.pdf 13/04/2020 |Carlos Eduardo Aceito

Brochura 16:01:40 |Duarte

Investigador

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Né&o

SAQ PAULO, 01 de Junho de 2020

Assinado por:
Hugo Abensur

(Coordenador(a))

Endereco: Rua Maestro Cardim, n® 763 - Bloco 1 - Térreo
CEP: 01.323-900

Bairro: Bela Vista

UF: SP Municipio: SAQ PAULO

Telefone: (11)3505-5019

Fax: (11)3505-5019

E-miail:

caroline.pereira@bpsp.org.br
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Anexo B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Educacao
e Pesquisa

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDOC

DADOS DA PESQUISA

TITULO DA PESQUISA: Influéncia da condug3o intraventricular nas diferentes fases do ciclo cardiaco.
Estudo comparativo dos intervalos obtidos pelo ecocardiograma com os intervalos do vetorcardiograma.

PESQUISADCR PRINCIPAL: Carlos Eduardo Duarte

CARGO/FUNCAO: Médico INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N2 135.714/SP

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

Vocé estd sendo convidado para participar desta pesquisa porgue vocé realizou dois exames gue sdo muito
Uteis para avaliar ¢ funcionamento do seu coragdc: 0 ECOCARDIOGRAMA e 0 ELETROCARDIOGRAMA.

O motivo desta pesquisa é que queremos verificar se os resultados desses dois exames concordam entre
si, e de que forma essa concordancia acontece. Acreditamos que a sua participacdo nos ajudard a melhorar
o entendimento da contragdo do coragdo e, como isso, no futuro vamos poder aprimorar os cuidados
prestados a pacientes com insuficiéncia cardiaca.

Para isso, precisamcs ter acesso aos resultados dos dois exames que vocé acabou de realizar. Também
faremos algumas perguntas sobre as suas condigdes clinicas e histérico de salde.

Se vocéd concordar, ji podemos iniciar a pesquisa hoje, através da comparagic dos exames
(ECOCARDIOGRAMA e o ELETROCARDIOGRAMA ) que vocé ja realizou.

Precisamos deixar bem claro gue o seu tratamento nao vai alterar em nada. Vocé continuara a ser atendido
pela mesma equipe médica e ndo ocorrera nenhuma modificagdo no seu tratamento por causa dessa
pesquisa.

O beneficic da sua participagdo sera contribuir para um melhor entendimento do estudo da contragdo do
coragdo, que poderd beneficiar no futuro pacientes com insuficiéncia cardiaca.

Em qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso aos profissionais responsdveis pela pesquisa para
esclarecimento de eventuais ddvidas. Investigador, Dr. Carlos Duarte, pode ser encontrado no Hospital
Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo, situado no seguinte endere¢o: Rua Maestro Cardin, 769, CEP:01323-
900, Bela Vista, Sdo Paulo, telefone: 11-94189-7550, e-mail: carlosduarte@ritmologiacare.com.br.

Se vocé tiver alguma consideragdo ou ddvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa {CEP) do Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo no tel.: (Oxx11) 3505-5021.

Rubrica de sujeito de pesquisa ou responsavel

Rubrica do pesquisador

05 1000

nESoona/bporgbr
bp.org.br



ANEXOS - 114

Educacao
e Pesquisa

9) Vocé nao terd qualguer prejuizo e seu nome nao serd divulgado em nenhum momento e vocé terd o direito
de ser mantido atualizado sobre os resultades desta pesquisa.

10) Vecé ndo vai pagar nenhuma consulta médica ou exame e, também n3o vai receber nenhum dinheiro por
estar participando desta pesquisa.

Fui suficientemente informado a respeito do estudo “Influéncia da condugdo intraventricular nas
diferentes fases do ciclo cardiaco. Estudo comparativo dos intervalos obtidos pelo ecocardiograma com
os intervalos do vetorcardiograma.”

Eu discuti as informac¢des acima com o Pesquisador Responsavel, Dr. Carlos Eduardo Duarte, sobre a
minha decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sao os propdsitos do estudo, os
procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participagdo € isenta de despesas e que
tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente em
participar deste estudo, assino este termo de consentimento e recebo uma via rubricada pelo pesquisador.

Assinatura do participante/representante legal Data /A /

Assinatura da testemunha Data [/

{Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de
deficiéncia auditiva ou visual).

{Somente para o responsdvel do projeto}

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido deste paciente
ou representante legal para a participagao neste estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data i

Rubrica do sujeitc de pesquisa ou responsavel

Rubrica do pesquisador_

Tel 11 3505 1000

nESooma/bporgbr
bp.org.br
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Anexo C - Banco de dados no software Research Electronic Data Capture

9/18/22,10:38 PM

Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap

B Data Dictionary Codebook

18/09/2022 2238

#

Variable / Field Name

Field Label
Field Note

Field Attributes (Field Type, Validation, Choices,

Calculations, etc.)

instrument: Elegibilidade (elegibilidade)

1

[record_id]

Record ID

text

2

[age_incl]

Section Header: ¢ s de fnciusti

Idade 2 18 anos

radio (Matrix), Required
0 | ndo

1|sim

[echo_doppler_incl]

ECO adequado para as avaliagBes

radio (Matrix), Required
0| néo

sim

[lvef_38_incl]

FEVE > 30% (Teichholz)

riio (Matrix), Required
néo

o

1|sim

[consent_incl]

Aceitar participar e assinar o TCLE

radio (Matrix), Required
0| ndo

1([sim

[sinusal_rythm]

Ritmo sinusal

lio (Matrix), Required
0 | nao

1|sim

fav_conduction]

Condugdo atrie-ventricular 1:1

radio (Matrix), Required

0 | ndo

1|sim

[previous_mi]

Section Header: (7 05 de ndo inclusio

Historico prévio de IAM

_E_io (Matrix), Required
0 | ndo

1(sim

[chagas ]

Doenca de Chagas

radio (Matrix), Required

0| ndo

1|sim

[congenital_ceffect]

Defeito cardiaco congénito

radio (Matrix), Required

0 [ ndo

1(sim

[cardiac_surgery]

Cirurgia cardiaca prévia

radio (Matrix), Required

0| ndo

1|sim

[echo_zlt]

Alteracio segmentar da contragio ventricular

radio (Matrix), Required

0 | ndo

1(sim

[af_atrial_arrythmia]

FA ou ritme atrial mutével

radio (Matrix), Required

0| nao

1|sim

[av_cisturb]

BAV de 2° ou 3° grau

radio (Matrix), Required
0 [ ndo

1(sim

[cied]

Presenca de DCEI

radio (Matrix), Required

0| nao

1|sim

https:#redcap.redcapbrasil. com briredcap_v12.4.16/Design/data_dictionary_codebook php?pid=315
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9/18/22,10:38 PM

Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap

16 |[eef] Estudo eletrofisiolégico’ ablacdo (prévios) radio (Matrix), Required
0 [ néo
1[sim

17 | [antiarrhy] Usa de antiarritmicos radio (Matrix), Required

0| ndo

1|sim

18 | antidepres]

Uso de antidepressivos

radio (Matrix), Required
0 [ ndo

1(sim

19 | [txt_non_incl]

[sinusal_rythm]

mi]

1)

Show the field ONLY if:
{[age_incl] =0 or [echo_dopp
ler_incl] ='0" or [Ivef_30_incl]
="0"or [consent_incl] ='0" or

0" or [av_co

nduction] ='0") or ([previous_
1" or [chagas] ="T"or [c
ongenital_deffect] ='1" or [car
diac_surgery] ="1" or [echo_al
t]="1"or [af_atrial_arrythmia]
="1"or [av_disturt
ed] ='1" or [eef]="1" or [antia
rrhyl =1 or [antidepres] =

"1or[c

Participante ndo atende aos critérios de elegibilidade do
estudo.

Por favor selecione a op¢do "Ndo” na pergunta "Paciente foi
incluido no estudo?”.

descriptive

20 [rtxti

as] =
il

[av_disturb]

Show the field ONLY I
([age_incl] = "1" and [echo_do
ppler_incl] ="1" and [Ivef 30_i
ncl] ='1" and [consent_incl] =
"1"and [sinusal_rythm] ='1" a
nd [av_conduction] ='1") AND
{[previous_mi] = '0" and [chag
0" and [congenital_deffe
"and [cardiac surgery]
="0"and [echo_alf] ='0" and
[af_atrial_arrythmia] = '0" and

and [cied] =

0" and [eef] ="0" and [antiarr
hyl="0" and [antidepres] = '0")

Participante atende aos critérios de elegibilidade do estudo.

Por favor selecione a opgae "Sim” na pergunta "Paciente foi
incluido no estudo?".

descriptive

21 | rinci_yn]

Paclente fol incluido no estudo?

radio, Required
0 [ndo

1(sim

Custom alignment: RH

22 |rtele]

[incl_yn] ="1"

Show the field ONLY if:

Paciente assinou o TCLE?

radio, Required

0| ndo

1|sim

Custam alighment: RH

23 | [exclusion] Paciente foi excluldo do estudo? radio
Show the field ONLY if: 0 | Néo
[inclyn]="1" 1]Sim
Custam alignment: RH
24 | [year] Ano da avaliacio radio
2020 | 2020
2021 | 2021
2022 | 2022

Custam alignment: RH

2!

ol

Telegibilidade_complete ]

Section Header: Form Sioius

Complete?

dropdown

0 | Incomplete

1 [ Unverified

2 | Complete

https:/fredcap.redcapbrasil. com brfredcap_v12.4.16/Design/data_dictionary_codebook.php?pid=315
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9/18/22,10:38 PM

Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap

Instrument: Dados demograficos (dados_demogrficos)

26 | [patient_name]

Section Header: Dados de ident fica o

Nome do paciente
Mome complero, sem

text, Required, Identifier

27 | [redical_record]

Registro Hospitalar

text, Required, Identifier

28 |[dob]

Data de nascimento
DD-MIAAAM

text (date_dmy), Required
Field Annotation: @HIDEBUTTON

29 | rdate_evaluation]

Data da avaliagio
DD-LitA-AAMA

text {date_dmy, Min: 2020-07-01), Required

30 |[age]

Idade

calc
Caleulation: round(datediffi[dob],
[date_evaluation],"y","dmy", true),1)

radio, Required
0 | Feminino

1| Masculino

Custom alignment: RH

32 | [race]

Raca

dropdown, Required

1 Branca

2 Negra

3 Parda / mulato

4 | Amarela

5 Indigena

959 | Desconhecida’ N3o informada

33 | [weight]

Peso

text {(number]), Required
Custam alignment: RH

34 | [height]

Altura

text {number), Required
Custom alignment: RH

35 | cbmi]

IMC

calc, Required
Calculation: round([weig ht]* 100004 height]*
Lheighc]), 1)

Custarn alignment: RH

36 | [dados_denogrficos_complete

Section Header: Form Siaius

dropdown

1 Complete? 0 | Incomplete

1 [ Unverified
2 | Complete

Instrument: Dados clinicos (dados clnicos)

37 |[group] Section Header: Dados Ciimic radio

Grupo do Paciente 1| Normal

2 | BDAS
3| BRD
4| BRD + BDAS
5| BRE

38 | [underlying_heart_disease]

Doenga cardiaca

radio, Required

0 | Sem doenga cardiaca estrutural

1| Cardiopatia isquémica

Cardiopatia ndo-isquémica

Cardiopatia hiperrafica

2
3
4 | Boenga de Chagas
5

Qutras

39 | [heart_disease_other]

Show the field ONLY if.
[underlying heart disease] =
5

Qutra doenca cardiaca

https:/fredcap.redcapbrasil. com brfredcap_v12.4.16/Design/data_dictionary_codebook.php?pid=315
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9/18/22,10:38 PM

Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap

40 | cnyha_basa1]

Classe funcional de IC {(NYHA)

radio, Required

cotidianas

Classe | - 5em sintomas em atividades

N

cotidianas

Classe Il - Sintomas leves em atividades

w

cotidianas

Classe Il - Sintomas moderados em atividades

repouso

4| Classe IV - Sintomas presentes mesmo em

41 | [arrhythmia]

Section Header: Comorbida

Arritmia atrialfventricular

radio (Matrix), Required
0 Néo

il Sim

999 | Nao disponivel

42 | [aiabetes]

Diabetes melittus tipo 2

radio (Matrix), Required
0 Nao

1 Sim

999 | Néo disponivel

43 | Cdyslipdenia]

Dislipidemia

radio (Matrix), Required
0 Nao

1 Sim

999 | Nao disponivel

44 | [thyroidism]

Hiper/hipotireoidismo

radio (Matrix), Required
0 Néo

1 sim

999 | Néo disponivel

45 | [hypertension]

Hipertensao arterial

radio (Matrix), Required
0 Nao

1 sim

999 | Néo disponivel

46 | [heart_failure]

Insuficiéncia cardiaca

radio (Matrix), Required
0 Néo

i, Sim

999 | N3o disponivel

47 | [renal_failure]

Insuficiéncia renal crénica

radio (Matrix), Required
0 |Néo

1 Sim

999 | N&o disponivel

48 | [medications]

hMedicacio em uso

radio
0 | Ndo

1(Sim

Custam alignment: RH

49 | [amiodarone]

[medications] ='1"

Show the field ONLY If

Section Header: Medicogdes em uso

Amiodarona

radio (Matrix), Required
0 | Ndo

1(5m

50 | [antiplatelet]

[medications] =1

Show the field ONLY it

Antiplaquetario

radio (Matrix), Required
0 | Néo

1(Sim

51 | [anticoagulant]

[medications] ='1"

Show the field ONLY if

Anticoagulante

radio (Matrix), Required
0| Nao

1(5im

[medications] ="1"

52 | antithyroid_drugs]

Show the field ONLY if:

Anti-tireoidianos

radio (Matrix), Required
0| Ndo

1(Sim

https:/fredcap.redcapbrasil. com brfredcap_v12.4.16/Design/data_dictionary_codebook.php?pid=315
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9/18/22,10:38 PM

Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap

53 | [beta_blockers] Beta-bloqueador radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0 [ Neo
[medications] = "1’ 1(5im
54 | [ca_channel_blockers ] Bloq de canal de Cat radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0| Nao
[medications] =1 115im
55 | [clopidrogrel] Clopidrogrel radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0 [ Néo
[medications] = "1’ 115im
56 | [eigitalis_drugs) Digitalico radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0| Nao
[medications] =1 115im
57 | [spironclectone] Espironolactona radio (Matrix), Required
Show the field ONLY If Ci[{Ndo
[medications] = '1" 1|sim
58 |[statin] Estatina radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: ¢ | Nao
[medications] = '1" 1|5im
59 | [furosemnide) Furosemida radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if £.|Ndo
[medications] = '1" 1|5im
60 |[hydralazine] Hidralazina radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if € [ Néo
[medications] =1 1|5im
61 | [hydrochlorothiazide ] Hidroclorotiazida radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if €[ Ndo
[medications] = '1" 1|5im
62 | [hypoglycemic_agents ] Hipoglicemiantes radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if 0 [ N30
[medications] =1 1|5im
63 |[ace_arb] IECA / BRA radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: L[ Ngo
[medications] = '1" 1|sim
64 |[nitrate] Nitrato radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if 0 [ N0
[medications] ='1" 1|sim
65 | [propafenaone] Propafenona radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0| Ndo
[medications] = '1" 1|sim
66 |[sacubitril_valsartan] Sacubitril / Valsartana radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: OjiNao
[medications] = '1" 1|sim
67 | [sotalol] Sotalol radio (Matrix), Required
Show the field ONLY if: 0| Ndo
[medications] = '1" 11sim
68 | [comments_hist] Comentarios da historia dinica notes
Custom alignment: LH
69 | [dados_clnicos_complete ] Section Header: Form Siciis dropdown
Complete? 0 | Incomplete
1| Unverified
2 | Complete
Instrument: Ecocardiograma (ecocardiograma)
70 | [title_echo] ECCCARDIOGRAMA descriptive

https:/fredcap.redcapbrasil. com brfredcap_v12.4.16/Design/data_dictionary_codebook.php?pid=315

5/9



ANEXOs - 120

9/18/22, 10:38 PM Projeto Vetorcardiograma (Dr Carlos Duarte) | REDCap
71 |[date_echo] Data do ecocardiograma text (date_dmy, Min: 2020-07-01)
72 | [ao_area] AQ (mm) text (number, Min: 10, Max: 100), Required
Field Annotation: 6395
73 AE (mm) text (number, Min: 10, Max: 100), Required
Field Annotation: 395
74 | [1vsa) DSVE (mm) text (number, Min: 10, Max: 100), Required
Field Annotation: 6395
75 | [lvdd] DDVE (mm) text (number, Min: 10, Max: 100), Required
Field Annotation: 6395
76 | [lvef_teicholz] Fragao ejecio VE (%) - Teichholz text (number, Min: 29, Max: 100), Required
Field Annotation: 5565
77 | [r] VD (mm) text (number, Min: 10, Max: 100), Required
Field Annotation: 6385
78 | [c_sept] Section Header: ventricuio Esquerdo text (number]), Required
Contracdo da Parede Septal (C - Sept)
QRS - pico contragdo septal (ms)
79 |[c_lat] Contragio da Parede Lateral (C - Lat) text (number), Required
QRS - pico contracdo lateral (ms)
80 | [title_dopplerfluxometry] DOPPLERFLUXOMETRIA descriptive
81 | [ao_grs_begin] Section Header: volve Abriice text (number), Required
QRS - incio da ejecdo (ms) Field Annotation: 5680
82 end | QRS - final da ejecdo (ms) text (number), Required
Field Annotation: 5680
83 | [tempo_ejecao_ve] Termnpo de eje¢do do VE calc
Calculation: round([ao_grs_end] - [ao_qgrs_begin],1)
84 | [p_grs_begin] Section Header: Vulva Pulmonar text (number), Required
QRS - inlcio da ejecdo (mMs) Field Annotation: 5680
85 |[p_grs_enc] QRS -final da ejecdo (ms) text (number), Required
Field Annotation: 5680
86 | [tempo_ejecao_vd] Tempo de ejegdn do VD calc
Caleulation: round([p_qrs_end] - [p_qrs_begin] 1)
87 | [mi_grs_begin] Section Header: volve text {number), Required
QRS - incio do fluxo mitral (ms) Field Annotation: 5680
88 |[mi_grs_end] QRS -final do fluxo mitral (ms) text (number), Required
Field Annotation: 3680
89 | [mi_insufficiency] Insuficiéncia Mitral radio, Required
1| Ausenite
2| Leve
3 | Moderada
4 | Importante
Custom alignment: RH
80 |[rr_cicle] Ciclo EE {ms) text (number), Required
91 | [ee_cicle] Ciclo EE {ms) text (number], Required
92 | [hr_echo] BPM (ECO) calc
Calculation: round(60000 / [rr_cicle], 1)
93 | [piping_hr] BPM (ECG) = [hr] descriptive
o4 | [dif_hr] Diferenca dos BPM calc
Caleulation: [hr] - [hr_echo]
95 | [lpei] Section Header: Avahogdo Shstole cale
LPEI (Left Prerejection Interval) Calculation: (ao_grs_begin]
%6 RPEI {Right Prerejection Interval) cale
Caleulation: [p_grs_begin]
97 |[tsa] TSD - Total Sistole Duration calc
Calculation: [ao_grs_end]
08 |[1lvet] LVET - Left Ventricule Ejection Time cale, Required
Calculation: [ao_grs_end]-[ao_grs_begin]
89 |[rvet] RVET - Left Ventricule Ejection Time calc, Required
Caleulation: [p_qrs_endHp_grs_begin]
100 | [1pei_perc] %LPEI calc
Caleulation: [Ipeil/[tsd]
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101 | [relax_iso] Section Header: Avaiigcao O, cale, Required
TRIV - Tempo de Relaxamento Isovolumetrico Caleulation: [mi_grs_begin]-[ao_grs_end]
102 [ [ted] TDD = Total Diastole Duration calc, Required
Calculation: [rr_cicle]-{tsd]
103 | [1vft] LVFT = Left Ventricle Filling Time cale
Caleulation: [mi_qrs_end]-[mi_qrs_begin]
104 v_tdd] % TRIV calc
Calculation: [relax_isol/[tdd]
105 | [diastolic] Section Header: Sincroinia AV e Overfop calc
%Diastole Calculation: ([tdd]/[rr_cicle])*100
106 | [over_glob] Over Global calc
Caleulation: [mi_grs_begin]-[@o_grs_end]
107 | [over_sept] Qver_Sept calc, Required
Caleulation: [mi_qrs_begin]-[c_sept]
108 | [over_lat] Qver_Lat calc, Required
Calculation: [mi_grs_begin]-[c_lat]
109 | [w_lpei] Over W cale
Caleulation: [rr_cicle]{tsd]-[tdd]-[relax_iso]
110 | [intrav_sincron] Section Header: Sineronia intra e imterV calc, Required
Sincronia Intrav Caleulation: [¢_lat]-[c_sept]
111 | [intery] Intery calc
Caleulation: [p_qrs_begin]-[ao_qrs_begin]
112 | [ecocardiograma_complete ] Section Header: Form Status dropdown
Complete? 0 | Incomplete
1| Unverified
2 | Complete
Instrument: Analise Eletro-vetorcardiografica {anlise_eletrovetorcardiogrfica)
113 | [title_ekg] ELETROCARDIOGRAMA 12 DERIVACGES descriptive
114 | [sinus_rhythm] Ritmo Sinusal radio, Required
0 | Ndo
1]Sim
Custom alignment: RH
115 | [hr] Frequéncia Cardiaca (bpm) text (number), Required
Custom alignment: RH
116 | fecg_rr_cicle] Ciclo RR (ms) calc
Calculation: round(60000/[hr],2)
117 | [p_wave] Onda P (ms) text (number_2dp), Required
Custom alignment: RH
118 | [pr_interval] Intervalo PR (ms) text (number_2dp), Required
Custom alignment: RH
119 | [calc_seg_pr] Segmento PR calc, Required
Calculation: [pr_interval]{p_wave]
120 | [gt_interval] Intervalo QT (mMs) text (number_2dp), Required
Custorn alignment: RH
121 | [grs_morfology] QRS morfologia radio, Required
1 | Normal (< 120ms)
2 | BDAS (< 120ms)
3 | BRD (»120ms])
4| BRE (>120ms)
5 | BRD + BDAS (=120ms)
122 | [grs_duration] QRS duragdo (ms) text {number), Required
Custom alignment: RH
123 | [grs_qt_relation] Relacao QRS/GT calc, Required
Caleulation: [qrs_duration]/[qt_interval]
124 | [grs_sagrs] QRS - saQRS (ms) text (number), Required
Custom alignment: RH
125 | [title_vetor] VETORCARDIOGRAMA descriptive
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126 | [kors_transform] Section Header: Andfise Vetoreor radio, Required
Transformada de Kors? 0| Ndo
1]5im
Custam alignment: RH
127 | [cubic_amplitude)] Amplitude Cabica {mev) text (number], Required
Custam alignment: RH
128 | [gr] QR - Tempo de ativagdo inicial (ms) text (number_2dp), Required
128 | (rs] RS - Temipo de ativa¢do final (ms) text (number_2dp), Required
130 | [in] Secion Header: / cale
iH (ms) Calculation: round((rs] - [qr],3)
131 | rinr] iHr cale
Caleulation: round ([iRY ([qri+(rs])3)
132 | [ihv] iHv cale
Caleulation: round([ih] / [qr],3)
133 | [ihrv] iHrv calc
Caleulation: round([inr] 7 [qr],3)
134 | [sr] SR (mV/s) cale
Calculation: round([cubic_amplitude] / [gr],3)
135 | [puave_ac] Section Header: Avaiiagéo Vetorcardiogrdfica Atrial text (number), Required
Onda P - |Vetormaximo |
136 | [pwave_initial] Onda P inicial text (number), Required
137 | [pwave_final] Onda P final text (number), Required
138 | [p_vetor_curation] Duracao Cnda P cale, Required
Caleulation: [pwave_initiall+[pwave_final]
139 | [ twave_ac] Section Header: Andfise Vetorcardiogrdfica da Gnda T text (number), Required
OndaT |Vetor Maxima
140 | [ twave_initial] Onda T inicial text (number), Required
141 | [ twave_final] Onda T final text (number), Required
142 | [ twave_duration ] Duracao da Cnda T calc, Required
Calculation: [twave_initiall+[twave_final]
143 | [ tawe_srate] Onda T Slew Rate calc, Required
Calculation: [twave_acl/[twave_initiall
144 | [st_interval_duration] Section Header: Andiise Vetorcor: 1 dfo Didistole calc, Required
Analise Segmento ST Caleulation: [gt_intervall-[qr]-[rs]-[wave_initiall-
[twave_final]
145 | [tp_seg] Segmento TP calc, Required
Calculation: 60000/ Thr]-[pr_intervall-{qt_interval]
146 | [anlise_eletrovetorcardiogr | Section Header: Form Sioius dropdown
fica_complete ] Complete? 0 | Incomplete
1 [ Unverified
2 | Complete
Instrument: Termo de consentimento (termo_de consentimento) £J Enabled as survey
147 | [consent_form_title ] TERMG DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDODADOS DA | descriptive
PESQUISATITULO DA PESQUISA: Influéncia da conducio
intraventricular nas diferentes fases do ciclo cardiaco. Estudo
comparativo dos intervalos obtidos pelo ecocardiograma com
0s intervalos do vetorcardiogramaP ESQUISADOR PRINCIPAL:
Carlos Eduardo DuarteCARGCGFUNGAD: Médico INSCRICAC
CONSELHC REGIONAL N° 135.714/SP
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148

[consent_form]

1) Vocé esta sendo convidado para participar desta pesquisa
porgue vacé realizou dois exames que sa0 muito Uteis para
avaliar o funcionamente do seu coragio: 0 ECOCARDIOGRAMA
e 0 ELETROCARDIOGRAMA.2) O maotivo desta pesquisa & que
queremos verificar se os resultados desses dois exames
concordam entre si, e de que forma essa concordancia
acontece. Acreditamos que a sua participagdo nos ajudara a
melhorar o entendimento da contragdo do coragdo e, como
isso, no future vamos poder aprimorar os cuidados prestados
a paclentes com insuficiéncia cardlaca.3) Para isso, precisamos
ter acesso aos resultados dos dois exames que vocé acabou de
realizar. Também faremos algumas perguntas sobre as suas
condigdes clinicas e histarico de salde.4) Se vocé concordar, ja
podemos Iniciar a pesquisa hoje, através da comparacao dos
exames (ECOCARDICGRAMA e o ELETROCARDIOGRAMA) que
vocé ja realizou 5) Precisamos delxar bem claro que o seu
tratamento ndo vai alterar em nada. Vocé continuara a ser
atendido pela mesma equipe médica e ndo ocorrera nenhuma
modificagdo no seu tratamento por causa dessa pesquisa.6) O
beneficio da sua participagdo sera contribuir para um melhor
entendimento do estudo da contragio do coragdo, que podera
beneficiar no futuro pacientes com insuficiéncia cardiaca.7) Em
qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuals
duavidas. Investigador, Dr. Carlos Duarte, pode ser encontrado
no Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo, situado no
seguinte endereco: Rua Maestro Cardin, 769, CEP: 01323-900,
Bela Vista, Sdo Paulo, telefone: (11) 94189-7550, e-mail:
carlosduarte@ritmologiacare.com.br.8) Se vocé tiver alguma
consideragdo ou divida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital
Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo no tel.: (011) 3505-
5021.9)Vocé ndo terd qualquer prejuizo e seu nome ndo serd
divulgada em nenhum mamento e vocé terd o direito de ser
mantido atualizado sobre os resultados desta pesquisa.10)
Vocé ndo vai pagar nenhuma consulta médica ou exame e,
também ndo vai receber nenhum dinheiro por estar
participando desta pesquisa.Fui suficientemente informado a
respeito do estudo "Influéncia da condugdo intraventricular
nas diferentes fases do ciclo cardiaco. Estudo comparative dos
intervalos obtidos pelo ecocardiograma com os intervalos do
vetorcardiograma."Eu discuti as Informagbes acima com o
Pesquisador Responsavel, Dr. Carlos Eduardo Duarte, sobre a
minha decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para
mim quais sdo os propdsitos do estudo, os procedimentos a
serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou

claro também que minha participacdo ¢ isenta de despesas e
que tenho garantia do acesso a tratamento haspitalar guando
necessario. Concordo voluntariamente em participar deste
estudo, assino este termo de consentimento e recebo uma via
rubricada pelo pesquisador.

descriptive

149

[patient_name_tele]

Nome completo do participante da pesquisa

text, Required
Custom alignment: LH

150

[signature_patient]

Assinatura do participante da pescquisa

file (signature), Required
Custom alighment: LH

151

[signature_pi]

Assinatura do pesquisador responsave

descriptive, Required

152

[consent_form_data]

Data da assinatura

text (date_dmy)
Field Annotation: @READONLY-SURVEY @READONLY
@TODAY

[ termo_de_consentinenta_com
plete]

Section Header: Form Statirs

Complete?

dropdown

0 | Incomplete

Unverified

N

Complete
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Caracteristicas

Todos
(n = 328)

Grupo
NORMAL
n =106

Anexo D - Valores descritivos dos intervalos de avaliagao vetorcardiografica por grupo de estudo

Grupo

BRD+BDAS

Algas Vetorcardiograficas Ativas

Tempo de Ativacao Inicial da onda
R (ms)

MédiazDP

Variagao
Tempo de Ativagéo Final da onda
R (ms)

MédiazDP

Variagéao
Tempo de Ativagao Inicial da onda
T (ms)

MédiaDP

Variagao
Tempo de Ativacéo Final da onda
T (ms)

MédiazDP

Variagao
Tempo de Ativacao Inicial da onda
P (ms)

MédiaDP

Variagao
Tempo de Ativagéo Final da onda
P (ms)

MédiazDP

Variagéao

54,6+14,7
32,5-116,7

74,9+25,3
35,8-141,7

97,1142
69,2-216,7

95,8+18,7
50,0-228,3

56,4+12,2
28,3-93,3

61,0£15,8
27,5-133,3

46,4+4,8
32,5-60,0

53,0+7,9
35,8-75,0

95,7+13,5
69,2-204,2

86,2+12,0
50,0-149,0

57,4+10,0
32,5-81,7

56,5+10,9
35,0-97,5

54,0+10,3
34,2-72,5

56,2+11,9
35,8-87,5

99,6+17,6
82,5-216,7

93,6+13,9
65,0-131,7

55,7+13,3
28,3-93,3

62,6+19,0
27,5-133,3

47,4151
33,3-107,5

103,5£19,3
39,2-131,7

95,3+11,8
77,5-138,5

95,2+12,3
56,7-129,2

54,4+12,3
30,8-89,2

63,5+16,3
38,3-113,3

66,6+18,7
37,5-116,7

92,0£19,4
38,3-141,7

97,1159
77,5-190,8

101,8+16,7
70,0-151,7

57,7+12,6
35,0-86,7

65,8+16,6
40,8-123,3

68,4+8,6
50,8-91,7

89,8 £10,6
57,5-108,3

99,6+11,9
70,8-155,8

112,8+27,4
80,0-228,0

56,2+14,3
29,2-90,0

61,1£17,1
37,5-116,7

< 0,001

< 0,001

0,239

< 0,001

0,520

< 0,001

continua
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Caracteristicas

Todos
(n = 328)

Grupo
NORMAL
n =106

Grupo
BRD+BDAS

concluséo

Segmentos Isoelétricos

Segmento ST (ms)

MédiatDP
Variagao

Segmento TP (ms)

MédiazDP
Variagao

Segmento PR (ms)

MédiatDP
Variagao
Onda P (pV)
MédiazDP
Variagao
Onda T (pV)
MédiatDP
Variagao

Complexo QRS

MédiazDP
Variagao

97,9+34,6
-12,6-218,9

308,8+132,8
-7,8-790,4

49,0+£23,7
11,0-168,0

136,7+37,9
40,0-380,0

365,6+138,7
40,0-1000,0

1010,4+407,7
380,0-2780,0

119,0£29,7
28,0-218,9

330,0+125,1
111,8-734,3

42,9+18,5
12,0-110,0

138,3+33,0
70,0-230,0

352,2+124,8
70,0-770,0

1081,7+355,7
500,0-2440,0

107,2+27,3
-3,5-173,6

329,0+137,7
86,5-790,4

51,2+17,8
24,0-99,0

132,4+40,0
40,0-240,0

333,6+115,2
40,0-650,0

866,7+292,5
420,0-1700,0

81,4+31,7
10,6-171,7

290,0+121,9
-2,3-638,5

50,0+31,3
11,0-168,0

141,0+45,2
60,0-380,0

385,0+£135,0
110,0-820,0

818,1£274,9
380,0-1920,0

86,1+33,7
-10,5-163,8

310,2+155,8
40,9-695,6

51,7271
14,0-140,0

140,8+40,1
80,0-220,0

336,4+129,1
90,0-770,0

779,8+306,6
450,0-2120,0

75,5+27,4
-12,6-130,2

263,8+120,3
-7,8-597,0

55,1£22,9
22,0-118,0

128,9+32,5
60,0-210,0

434,3+176,1
150,0-1000,0

1477,1+418,4
680,0-2780,0

< 0,001

0,023

0,018

0,342

< 0,001

< 0,001

BDAS: bloqueio divisional anterossuperior do ramo esquerdo; BRD: bloqueio do ramo direito; BRE: bloqueio do ramo esquerdo.
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Anexo E - Medidas temporais do ciclo cardiaco mecanico. Valor médio e desvio
padrao do tempo transcorrido entre o inicio do complexo QRS e cada
uma das medidas temporais do ciclo cardiaco mecanico obtidas no

estudo
ECG
Amostra Normal BDAS BRD BRD+BDAS BRE
(n=328) (n=1086) (n=58) (n=61) (n=51) (n=52)

Abertura da valva aortica

100,80 +2589 8844+ 16,32 9595+20,10 91,03+1951 10500+2264 138,71+2014
Fechamento da valva aortica

401,10+ 3887 38724+3166 40234+3538 38669+3465 40382+3509 44223+ 3497
Abertura da valva pulmonar

106,53 + 27,28 9100+ 17,61 9950 +2569 12597+1875 13237+2422 97,88 +2559
Fechamento da valva pulmonar

4129144305 39974+3632 41219+3711 42534+4176 43951+4788 39988 +4360
Abertura da valva mitral
488,64 + 5221 46653+1237 48867+4850 47249+4133 50402+50,75 537,54+5116
Fechamento da valva mitral

938,88 + 1013,45 +
962,01 + 150,88 154,31 963,83 + 15809 946,46 + 137,16 159,04 974,92 + 133 64
Ciclo cardiaco completo

887,77 +

91348 + 146.30 146.37 924.31 + 15397 909.18 + 131.03 969.31+ 16041 904.10 + 128.35

Nadir da contracéo da parede septal

42980 + 79,80 38550+6142 42750+70,02 42120+5616 43812+6727 52458+7770
Nadir da contracéo da parede lateral

41441+ 5553 39536+4420 409.78+51.74 41030+5228 42586+67.11 452.02+ 52.46
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